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Objectifs pedagogiques
e Connaitre la définition de la pancréatite aigué sévere
* Connaitre les modalités de prise en charge a la phase aigué
* Connaitre les modalités de |a prise en charge nutritionnelle

* Connaitre les modalités de surveillance et les critéeres de transfert en
réanimation
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Introduction

* 10% a 20% séveres, 40% nécrosantes
* Taux de mortalité globale: 5% a 15%

* Taux de mortalité PA séveres: 30%

* Déces
* 35% si nécrose infectée et Défaillance d’Organe (DO)
e 20% si pas d’infection et DO
* 1,4% si nécrose infectée sans DO

Banks et al. Gut 2013; Leppaniemi et al. World J Emerg Surg. 2019
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Introduction

Libération de cytokines, chémokines, macrophages, neutrophiles
entrainant un état inflammatoire et une augmentation de la perméabilité
vasculaire pouvant entrainer une hypoperfusion et un troisieme secteur.

* La cascade inflammatoire se met en place des 24H

* Tout traitement débuté aprés son installation sera moins
efficace pour la stopper
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Séverité et facteurs pronostiques

* Les criteres d’Atlanta révisés 2012
* Bénigne: absence de DO, de complication locale ou générale et/ou de nécrose

* Modérément sévere: présence de DO s’'améliorant rapidement, et/ou de
complications locales, et/ou de complications systémiques

» Sévere: persistance de DO (>48H)

* Terrain:
e age
e comorbidités
* obésité (BMI >29) X 2 a 3 le risque de complications...

7 JEHO
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Séverité et facteurs pronostiques

Existe t-il de bons facteurs pronostiques ?

* Prédire la gravité: nécrose, DO, infection, déces...
* Précoce < 72H des douleurs
* Simple, reproductible...

* Les scores spécifiques vs les non spécifiques

Apache IT > 7
BISAP 24H > 3 i

* Les marqueurs biologiques: CRP, Ht, urée, D-dimeres, IL-6...

* Les scores radiologiques (tardifs)

Leppdniemi et al. World J Emerg Surg. 2019
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Séverité et facteurs pronostiques

APACHE Il

(appli. sur smartphone MedCalc)

Le score ponctuel est calculé a partir de I'age d'un patient + 12 mesures
physiologiques :

* AaDO2 ou Pa02 (selon FiO2)
*  Température

* Pression artérielle moyenne
* pH artériel

* Fréquence cardiaque

* Fréquence respiratoire

*  Sodium

* Potassium

* Créatinine

* Hématocrite

* Globules blancs

* Echelle de Glasgow

SIRS 11

. Température < 36° ou > 38°
. Fréguence cardiaque > 90
bat/mn

- PaCo2 <32 mmHg ou FR > 20
R/mn

. GB > 12000 10°/I ou < 4000 10%/I
ou >10% cellules immatures

BISAP

Risque de mortalité augmenté > 3 criteres

e Urée > 25 mg/dl
* Troubles de la conscience

* SIRS
* Age>60ans
* Epanchement pleural .3/

YH]
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Séveérité et facteurs pronostiques

Marqueurs de la coagulation et de la fibrinolyse

e D-Dimeéres > 1474 ng/mL
a 36H: courbe ROCO0,75

e D-Dimeres et CRP a 48H:
courbe ROC 0,83

Gomercic et al. Pancreas 2016

CRP
— CRP>150 72H (Se 61%; Sp 90%)
— VPN 94%; VPP 60%
— Ne prédit pas l'infection
Combinaison IL6 et CRP, courbe ROC 0,8 pour éliminer PA
sévere
Combinaison IL6 et SIRS a I'admission, VPP 85% et Sp

95% pour PA sévere
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Séverité et facteurs pronostiques

Hémoconcentration

* Reflet du statut du volume intravasculaire et donc de la perfusion d’organe

* Chercher le meilleur marqueur prédictif a 24H de DO persistante et de nécrose

* HT > 44% a I'admission * 54% de DO persistante
« BUN > 20 mg/dl 3 H24 - . 60% de nécrose

* Evaluer la correction des marqueurs apres 24H d’évolution

& JEHO
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Séveérité et facteurs pronostiques

Score radiologique Tardif (72-96H)
CT Severity index

Table 3 CT Severity Index (Modified from: Balthazar EJ, Robinson DL, Megibow AJ, Ranson JH. Acute pancreatitis: value of CT in
establishing prognosis. Radiology. 1990; 174:331-6 [27])
(T grade Grade score Definition
A 0 Normal pancreas
B 1 Pancreatic enlargement
C 2 Pancreatic inflammation and/or peripancreatic fat
D 3 Single peripancreatic fluid collection
E 4 22 fluid collections and/or retroperitoneal air
% of necrosis Necrosis score Definition
None 0 Uniform pancreatic enhancement
< 30% 2 Non-enhancement of region(s) of gland equivalent in size of pancreatic head
30-50% 4 Non-enhancement of 30-50% of the gland
> 50% 6 Non-enhancement of over 50% of the gland
(T Severity Index Morbidity Mortality
0-1 0 0
23 8% 3%
4-6 35% 6%
7-10 92% 17%
CT severity Index = grade score (0-4) + necrosis score (0-6)

Evaluation > prédiction

Ne pas réaliser a I'admission
sauf si doute diagnostique

Risque de majorer
I'insuffisance rénale avec
I'injection

Risque de sous estimer les

lésions car nécrose non
installée

& JEHO
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Séverité et facteurs pronostiques

En pratique 7

* Al'admission si < 48H des douleurs
e Clinique
* Ht et Urée
* D-Dimeres
* SIRS
* A48-72H
Evolution clinique, SIRS
Ht et Urée
Evaluation radiologique
CRP > 150

. i
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Traitements non spécifiques
L’hyperhydratation

Restaurer la volémie

» Rationnel est un défaut de perfusion vasculaire pancréatique
* Augmentation de la perméabilité capillaire
* Fuite du secteur intra vers extra cellulaire

‘ Maintenir la microcirculation (nécrose)

e Résultats contradictoires

e 2 Phases:
* Tres précoce dans les 12H avec un réel bénéfice

* Et > 12H absenpg \de bénéfice car cascade inflammatoire
installée, effet délétere
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Traitements non spécifiques
L’hyperhydratation

Hyperhydratation « Agressive » ?

* Etude rétrospective
* Hydratation 24H > 1/3 hydratation totale des 72H

Différence significative dans le groupe hyperhydraté pour
e |eSIRS
=) (. |es défaillances d’organe

 le nombre de transferts en réanimation et la durée d’hospitalisation

Absence de différence pour
- * |a mortalité

* lesinfections
* lanécrose

Warndorf et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2011
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Traitements non spécifiques
L’hyperhydratation

Hyperhydratation « Agressive » 7

* Etude prospective
* Absence de critere de gravité a I'admission
* Inclusion précoce, <4H apres le diagnostic

m) Amélioration clinique dans les 36H

Buxbaum et al. Am Journal of Gastroenterology 2017
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Traitements non spécifiques
L’hyperhydratation ef

Quel soluté ? Cristalloides

Méta analyse

5 études: 3 randomisées et 2 rétrospectives

Ringer Lactate vs Sérum Physiologique

Effet anti-inflammatoire du Ringer

=) Diminution significative du SIRS a 24H avec Ringer

& JEHOD:
Wu et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2011; Igbal U et al. J Dig Dis. 2018 ? L Y, #
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Traitements non spécifiques
L’hyperhydratation

Hyperhydratation « Agressive »

Un remplissage trop important ou insuffisant peut étre délétere
Objectif: correction de I’'hypoTA, et maintenir |la diurese

Ringer lactate + correction troubles hydroélectrolytiques
Hyperhydratation 24H, 5-10 ml/kg/h (>4l) puis a adapter
Diurese 0,5-1 ml/Kg/h

Bénéfice évident pour les PA modérées et modérément séveres

Etre prudent pour les PA séveres et comorbidités préexistantes

& JEHO

kX

=
02 MRS 28]



Traitements non spécifiques
Prise en charge de la douleur

* Pas de traitement antalgique spécifique * Antalgiques utilisés en post opératoire
* Passer rapidement aux palliers 3: Tramadol, chirurgical
Morphiniques * Lidocaine IV (SAP)

. : * 24-48H a ne pas renouveler au dela
* Combinaison possible: Paracetamol, P

Néfopam...

& JEHO
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Traitements non spécifiques
Antibiothérapie

* Pas d’antibiothérapie préventive dans les PA graves
 Pas de traitement prophylactique antifungique

* A ne débuter gu’en cas de preuve ou de forte suspicion d’infection
* Infections extra-pancréatiques parfois précoces
* Infections de nécrose > 7 a 10 jours
* Clinique évocatrice
CRP/PCT, GB
Bulles d’air dans la nécrose (imagerie)
Hémocultures, ponction de la nécrose (radiologique, endoscopique)
Spectre assez large, aéro/anaérobies, grams + et —
C3G, Imipenem

& JEHO
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Traitements non spécifiques
Les mesures réanimatoires

* DO persistantes

« Surveillance clinique/scope * Absence de réponse au remplissage

* Diurése +++ * Créat >170 mmol/L et troubles
ioniques majeurs

* Bilan entrée/sortie

e Défaillance cardio vasculaire TA< 8
mm Hg et pouls < 40 ou > 150

* SNG d’aspiration uniquement bat/mn

si vomissements » Détresse respiratoire paO2 < 50
mmHg et/ou une fréquence
respiratoire > 35 cpm

Transfert
Réanimation

* Oxygénothérapie adaptée NH

* Aérosols, kiné respiratoire

e Lactates artériels

* Encéphalopathie pancreathue:i?( JFH
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Traitements specifiques
La nutrition précoce

Entérale vs Parentérale
Méta-analyse: 6 études, 263 patients

Infection —
Complications other than infaction i
Surgical interventions
Moriality —
I 1 10

Favours enteral Favours
nufrition parantaral mutrition

Fig 2 Risk of infection, complications other than infection, surgical intervention,
and mortality; results from meta-analyses of randomised trials comparing enteral
with parenteral nutrition in pancreatitis

O]
Marik PE et al. BMJ 2004 ! g JF
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Traitements specifiques
La nutrition précoce

Nasogastrigue vs Nasojejunale

e Etude de non infériorité randomisée
* NE gastrique vs NE jéjunale
* Début 48H apres admission pendant au moins 7j

Pas de différence en terme de douleur, infection,
durée d’hospitalisation, mortalité

} Y i
B e s 2

Singh et al. Pancreas 2012



Traitements specifiques
La nutrition précoce

Quel produit ?

e Guidelines ESPEN 2020

e Polymérique:

bonne tolérance

pas de différence nb infection
douleur

durée d’hospitalisation
mortalité

Petrov et al. British Journal of Surgery 2009; Poropat G et al. Cochrane Database. 2015; Arvanitakis M et al. Clin Nutr. 2020

Contiennent de I’azote sous forme de protéines
ou de polypeptides longs

Des lipides sous forme de triglycérides a longue
chaine

Des glucides le plus souvent sous forme d’amidon
partiellement hydrolysé

Iso caloriques (1 kcal/ml) ou hypercaloriques (> 1
kcal/ml)

Des fibres qui améliorent la tolérance digestive
Nutrison, Fresubin ...
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Traitements spécifiques
La nutrition

Probiotiques ?
* Prospectif randomisé 296 patients

* NE jéjunale +/- probiotiques

* 31% infections
» Défaillances

Groupe multiviscérales, ischémie
probiotique mésentérique

* Probiotiques aggraveraient
I"inflammation intestinale

Besselink et al. Lancet 2008
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Traitements specifiques
La nutrition

Alimentation orale la plus précoce possible

Nutrition Entérale Gastrique < 48H

Polymérique
* Pas de probiotique
* Pas d'immunonutrition

Diurne les premiers jours
Objectif 25 a 35 Kcal/Kg/j

Pas de risque de syndrome de renutrition

Ajout prokinétiques

Combinaison NE + NP possible

7 JEHO
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Traitements spécifiques
Hypertriglycéridémie

* Insuline facilite synthése LPL qui hydrolysent TG en acide gras et glycerol
* Traitement intensif par insuline IV en continue (objectif <5g TG)
* Méta analyse, améliore le score Apache Il et diminue |la durée d’hospitalisation

* Plasmaphérese
* Efficace pour des taux de TG élevés
* Cher, difficultés organisationnelles
* Risque de complications...

e Héparine
* Seule ou en association avec l'insuline

* Favorise la libération des LPL qui participent a la diminution du taux de TG en les
transformant en AG libres

* Effet transitoire avec risque de rebond du taux de TG

Li J et al. West Indian Med J 2012; Yang AL et al. Pancreatology 2020
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Conclusion

Les premieres heures de la PA sont souvent décisives

Difficulté a identifier tres précocement les PA non inquiétantes a I'admission qui
risquent de s’aggraver

De la surveillance et prise en charge précoce va souvent dépendre I'évolution et le
pronostic ultérieur :

* Risque d’hospitalisations de plusieurs mois
* Risque de séquelles fonctionnelles définitives
* Risque de surmortalité

Une prise en charge pluridisciplinaire dans des services formés et adaptés, et a
proximité d’'une réanimation et de soins intensifs est préférable

t JEHO
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Points forts

Le repérage précoce des formes séveres de PA est indispensable et repose sur des scores clinico-
biologiques comme le syndrome de réponse inflammatoire systémique (SIRS).

Un transfert dans un service spécialisé proposant une surveillance rapprochée les premieres 72
heures, et avec un plateau technique pluridisciplinaire adapté, est un gain de chance pour le
patient.

Les criteres de transfert en réanimation sont l'existence de plusieurs défaillances d’organes et
surtout leur persistance a 24 — 48 h malgré une prise en charge spécialisée.

’hyperhydratation précoce dans les 24 premiéres heures par du Ringer Lactate de 5 a 10 ml/kg/h
(adaptée aux comorbidités) avec une surveillance rapprochée de la diurese, permet de diminuer
le risque d’évolution vers une forme sévere.

Une nutrition entérale par SNG doit étre débutée le plus précocement possible en cas de forme
sévere ou modérément sévere, par une solution polymérique avec comme objectif, 25 a 35

kcal/kg/j. ?’JFHU
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