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RESUMO - Osjerivo. Avaliar o papel da fosfatase alcalina (FA), gama
glutamiltransferase (YGT) e ultra-sonografia (US) como fatores
preditivos de coledocolitiase em doentes com pancreatite aguda
biliar (PAB).

Meropos. Os dados foram coletados prospectivamente duran-
te um periodo de 3| meses. Quarenta doentes foram incluidos,
sendo 30 mulheres, com média etaria de 49 + 16 anos. Foram
registrados os dados de todos os doentes com pancreatite aguda
biliar. Aqueles doentes ictéricos e com a forma grave da doenca
foram excluidos. As dosagens de FA e GGT, assim como a US,
eram realizadas na admissao e 48 horas antes da cirurgia. Todos
os pacientes foram submetidos a colangiografia intra-operatoria
(CIO) ou a colangiografia retrograda endoscopica (CPRE) pré-
operatoria, que era definida baseada na probabilidade de
coledocolitiase. Com o intuito de identificar os indicadores de
coledocolitiase, as variaveis foram comparadas entre os pacientes
com ou sem coledocolitiase. Os testes t de Student, Qui-quadrado e

Fisher foram empregados para a analise estatistica, considerando-se
p<0,05 como significativo. Os valores preditivos positivo (VPP) e
negativo (VPN) foram calculados para cada variavel.

ResuLtapos. Na US realizada a admissao, 15 doentes (37%)
apresentavam dilatacao de vias biliares e cinco (12%), cole-
docolitiase. Nos exames realizados 48 horas antes da colecis-
tectomia, 34 doentes (85%) apresentavam valores elevados de yGT
e 16 (40%) tinham FA acima do normal. Na segunda USG, nove
doentes persistiam com dilatacao das vias biliares e em trés doentes
eram vistos calculos no colédoco. A CPRE pré-operatoria foi
indicada a |5 doentes (37%). O maior VPP (55%) foi atribuido a
presenca de dilatacao de vias biliares na US pré-operatoria, que
também teve o maior VPN (96%).

ConcLusio. A dilatagao das vias biliares na US realizada antes da
colecistectomia foi o melhor indicador de coledocolitiase.

UNiTermos: Pancreatite aguda. Coledocolitfase. Colangiografia.

INTRODUCAO

A pancreatite aguda ocorre em 6% a 8%
dos portadores de colelitiase sintomatica,
sendo observada em até 20% daqueles com
microlitiase’. Cerca de 80% a 85% das
pancreatites sdo caracterizadas como doenca
leve, onde a resolucdo completa é a regra’,
Destas, um nimero expressivo desenvolvera
novo episédio de pancreatite aguda, sendo
que 50% irdo ter novo surto em menos de seis
meses®. Em conseqUéncia, preconiza-se a
colecistectomia na mesma internacdo da
pancreatite aguda, de preferéncia por video-
laparoscopia“®. Contudo, cerca de 8% a 15%
dos portadores de colecistolitiase também
apresentam calculos no colédoco, sendo a
freqUiéncia ainda maior logo apds o tratamento
da pancreatite aguda®®,
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Uma opcéo para o diagndstico e tratamento
dos célculos remanescentes na via biliar princi-
pal, apds a inflamagao aguda do pancreas, € a
colangiografia retrograda endoscpica (CPRE)
com papilotomia, previamente a colecistec-
tomia videolaparoscdpica, nédo sendo, porém,
um procedimento indcuo’. Além do que, mui-
tos doentes seriam submetidos a papilotomia
desnecessdria, caso esta fosse indicada para
todos aqueles com pancreatite aguda biliar'.
Portanto, acredita-se que a CPRE pré-operatoria
deva ser de indicagio seletiva e realizada apenas
nos doentes com maior probabilidade de
apresentar calculos no colédoco® "2,

Varios parametros j& foram pesquisados
como fatores preditivos de coledocolitfase,
como a dosagem sérica de bilirrubinas,
transaminases, amilasemia, assim como a
ultra-sonografia abdominal (US)"". Especial-
mente apds um episédio de pancreatite
aguda, todos estes pardmetros podem estar
alterados, mesmo nos doentes anictéricos,
dificultando ainda mais a identificacdo dos
candidatos & CPRE pré-operatéria'®,

As enzimas canaliculares por sua vez tém
grande sensibilidade porém baixa especifi-
cidade®. A andlise da fosfatase alcalina (FA) e
gama glutamiltransferase (yGT) mostra que
elas estdo associadas a coledocolitiase em
situagbes eletivas”,

O objetivo deste estudo € avaliar os papéis
das dosagens séricas de FA e YGT, bem como
o da US, realizados na admisséo e 48 horas
antes da colecistectomia como fatores predi-
tivos de coledocolitiase em doentes com
pancreatite aguda biliar.

MEtopos

Realizou-se um estudo prospectivo em
31 meses consecutivos, avaliando os doen-
tes admitidos com pancreatite aguda biliar
leve no Servico de Emergéncia da Santa
Casa de Sdo Paulo. Quarenta doentes foram
incluidos no estudo, sendo 30 do sexo
feminino. A idade variou de 19 a 77 anos,
com média etaria de 49 + 16 anos. O
diagnostico fez-se através da histdria clinica,
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aumento de no minimo cinco vezes da con-
centracdo sérica da amilase e a presenca de
colecistolitfase na US de abdome. AFAea
YGT também eram dosadas na admissao. O
quadro de doenga leve foi baseado na ausén-
cia de complicacdes locais ou sistémicas. O
tratamento incluiu jejum, analgesia e reposi-
cdo endovenosa de liquidos e eletrolitos.

Foram incluidos no estudo somente os
doentes anictéricos que apresentaram reso-
lugdo do quadro de pancreatite aguda sem
intercorréncias, alcancando melhora dos
sintomas e normalizacdo da amilasemia. Dois
dias antes da data programada para a colecis-
tectomia, realizava-se nova dosagem de FA e
YGT, e repeticdo da US de abdome. A indica-
cdo da CPRE pré-operatdria baseou-se no
aumento da concentracdo sérica das enzimas
canaliculares, bem como na presenca de dila-
tacdo de vias biliares na US do abdome. Os
doentes que se apresentavam com estes dois
critérios eram submetidos a CPRE. Os valo-
res considerados normais para yGT foram
até 35 U/dl para doentes do sexo feminino e
até 50 U/dl nos do sexo masculino. A dosa-
gem sérica de FA superior a 250 U/dl foi
considerada elevada. Interpretou-se como
dilatadas as vias biliares extra-hepaticas de
diametro superior a 0,9 cm.

Nos que realizaram CPRE pré-operatéria,
a papilotomia fol indicada seletivamente
naqueles com coledocolitiase ou esvaziamen-
to retardado do contraste da via biliar. Nos
demais, durante a colecistectomia, fol reali-
zada a colangiografia. Foram analisados os
dados demogréficos, freqiiéncia de coledoco-
litase e o tratamento. Idade, concentracdo
sérica de FAe YGT a admissdo e pré-operatoria,
bem como alteracdes ultra-sonogrdficas a
admissdo e no pré-operatério, foram pesqui-
sadas como indicadores de coledocolitfase.

Este protocolo ja era empregado no trata-
mento dos doentes com pancreatite aguda
biliar, ndo sendo modificado para a realizacdo
deste estudo, e sendo aprovado pelo Comité
de Etica e Pesquisa do Departamento de
Cirurgia da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Santa Casa de Séo Paulo.

Empregaram-se os testes ¢ de Student,
Qui-quadrado e Fisher para a andlise esta-
tistica, considerando-se p<0,05 como signifi-
cativo. Para cada varidvel, calculou-se os valores
preditivos positivo e negativo para a deteccao
de coledocolitfase.
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Quadro | - Opgoes terapéuticas da pancreatite aguda biliar leve com coledocolitiase

Pancreatite aguda

'

Coledocolitiase

Diagnéstico
pré-operatério

CPRE

l Apos 48 horas

Colecistectomia
Videolaparoscoépica

Diagnéstico
intra-operatorio

PR

Exploragdo Conversdo  CPRE*™*
Laparoscépica® para via pbs-operatério
aberta*™

* se tiver condigdes e recursos

*evitar conversao para exploracdo das vias biliares em doentes com via biliar fina

#*#risco de ndo remover o calculo

ResuLTADOS

O tempo entre o inicio dos sintomas e a
internagdo no Servigo de Emergéncia variou
de um a seis dias, em média 2,5 + 1,4 dia. A
admissdo, a dosagem sérica de amilase esteve
entre 540 e 8108 U/L, em média 147141522
U/L. No exame ultra-sonogréfico do abdome
realizado a admisséo, 15 doentes (37%) apre-
sentavam dilatacdo de vias biliares e cinco
(12%), coledocolitiase. Quatro doentes refe-
riam internagdo anterior em outra instituicdo
por pancreatite aguda.

Nos exames realizados 48 horas antes da
data provavel da colecistectomia, 2 YGT variou
de 14a615U/L, commédiade 219 + 179 U/
dL e a FA esteve entre 83 a 885 U/L, em
média 272 + 125 U/dL. Trinta e quatro (85%)
apresentavam valores de YGT e 16 (40%) de
FA acima do normal. Na nova US, nove doen-
tes persistiram com dilatagdo das vias biliares e
em trés doentes foram vistos cdlculos no
colédoco.

A CPRE pré-operatéria foi indicada em 15
doentes (37%) (Figura |). Destes, cinco (33%)
apresentavam calculos no colédoco, que fo-
ram retirados com sucesso em quatro (80%).
Foram realizadas || papilotomias endos-
copicas. Dos outros 25 doentes levados a
colecistectomia sem CPRE prévia, em apenas
um (4%) foi detectado coledocolitiase pela
colangiografia intra-operatéria. A colecis-
tectomia por videolaparoscopia foi realizada
em 30 doentes e a laparotomia a Kocher nos

dez restantes. Nos que iniciaram a operagdo
por via videolaparoscépica, a conversdo foi
necessaria em dois (6%); um por dificuldade
técnica e outro para a coledocotomia e trata-
mento da coledocolitiase. Houve complica-
¢Oes pds-operatorias em dois doentes, ambos
desenvolvendo atelectasia. Nédo houve bitos.

A dilatacdo de vias biliares no exame pré-
operatdrio esteve associada significativamente
com a presenca de coledocolitfase (Tabela I).
Microlitfase, dilatacio das vias biliares ou
mesmo coledocolitiase detectadas na US a
admissao ndo foram fatores relacionados
com a presenca de coledocolitfase no mo-
mento da colecistectomia do mesmo modo
que o aumento da concentragdo sérica
pré-operatéria da FA e yGT (Tabela ).
Idade, tempo do inicio dos sintomas até a
colecistectomia e tempo entre internagdo e
colecistectomia ndo se associaram com a
presenca de coledocolitfase (Tabela 2).

O maior valor preditivo positivo encon-
trado foi a dilatacdo de vias biliares na US
pré-operatéria, com 55% (Tabela 3). Isola-
damente, a auséncia desta varidvel teve um
valor preditivo negativo de 96%. A associagdo
de alteragbes das enzimas canaliculares e ultra-
sonograficas nao elevou os valores preditivos
positivo ou negativo.

Discussio

Arealizacdo da colecistectomia nos doentes
com pancreatite aguda biliar é de fundamental

Rev Assoc Med Bras 2004; 50(4): 391-5
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Tabela | - Indicadores de coledocolitiase

Variavel Presencanaamostra Coledocolitiase p
1GTelevada 34(85%) 14,7% 1.000
FAelevada 16(40%) 18,8% 0,65
Microlitiase internagao |9(47%) 10% 046
Microlitiase pré-operatoria 13(33%) 7% 035
Dilatagao VB internagdo 15(37%) 26% 0,11
DilatagaoVB pré-operatoria 9(22%) 55% < 0,001
Coledocolitiase USinternagio 6(15%) 16% 09

YGT: Gama glutamittranspeptidase
FA: Fosfatase alcalina

VB: Vias biliares

US: Ultra-som abdominal

Tabela 2 - Comparagao entre as médias das variaveis numéricas

Variavel Coledocolitiase
®

|dade 50anos

YGT pré-operatoria 34711216

FApré-operatéria 384424

Tempo internagéo-cirurgia 9 4 2 dias

Tempoinicio-cirurgia [+ | dias

Sem coledocolitiase P
(34
48 anos 08l
201 + 166 0,06
252438 0,06
8 + 2 dias 0,33
[+ 3 dias 0,73

YGT: Gama glutamiltranspeptidase
FA: Fosfatase alcalina

Tabela 3 - Valores preditivos positivo e negativo para as variaveis analisadas

Variavel

FApré-operatoria

YGT pré-operatoria

Dilatagéo VB pré-operatoria

FA +¢GT

FA + Dllatagdo VB pré-operatria

YGT + Dilatagdo VB pré-operatoria

FA +9GT + Dilatagao VB pré-operatoria

VPP (%) VPN (%)
20 88
14 83
55 9%
20 83
0 100
50 100
40 100

VPP: Valor preditivo positivo; VPN: Valor preditivo negativo; FA: Fosfatase alcalina alterada;
YGT: Gama glutamiltransferase alterada; VB: Vias biliares; Pré-op.: pré-colecistctomia.

importancia no intuito de prevenir novos sur-
tos, devendo ser realizada de preferéncia na
mesma internacdo®. A videolaparoscopia é a
via de eleicdo para a colecistectomia, sendo
que nesta casuistica ndo houve complicacbes
relacionadas ao procedimento, e com uma
necessidade de conversdo para laparotomia
em apenas 6% dos doentes.

No entanto, ha controvérsia quanto a
melhor forma de tratamento da coledo-
colitiase na era da cirurgia minimamente
invasiva. As opgbes em questdo incluem a
CPRE com papilotomia previamente a colecis-
tectomia, podendo ainda ser realizada no pos-
operatério'®'%; a coledocotomia com retirada
dos calculos por videolaparoscopia'*%, ou
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mesmo a conversao da operagao para laparo-
tomia e coledocotomia por via aberta®.

A resolucio da coledocolitiase pela via
laparoscépica representa aumento do tempo
operatério da mesma forma que a resolucdo
pela via aberta, porém, com necessidade de
equipamentos especializados?, A coledoco-
tomia aumenta também a morbidade, pela
necessidade de drenagem da via biliar com o
dreno de Kehr%,

Ja a CPRE pré-operatdria permitiria o
tratamento da coledocolitiase sem  estes
problemas. Contudo, sua indicacio em todos
os doentes levaria a uma freqiiéncia muito alta
de exames desnecessarios, com custo e
morbidade dispensdveis'"''2%, Podemos ter

complicagbes em até 10% dos casos, sendo as
principais o agravamento ou recidiva da pan-
creatite aguda, o sangramento, a perfuracdo
duodenal e a colangite. A mortalidade pode
chegarde 0,37%a 1%'“%. Sugiyama et al., em
2003, constataram um aumento da morbidade
em doentes submetidos a CPRE e dilatagdo da
papila com baldo. Este aumento ocorreu prin-
cipalmente nos doentes jovens, com histéria
de pancreatite, com via biliar fina e quando a
canulagdo se mostrava dificil’.

Dos nossos |5 doentes que fizeram
CPRE no pré-operatorio, cinco tinham calculos
e | | foram submetidos a papilotomia, sendo
que seis doentes tiveram uma papilotomia
desnecessaria. Ndo tivemos complicacoes
relacionadas a CPRE.

Por outro lado, Neoptolemos et al., em
1988, relataram beneficio da realizacio da
CPRE nas primeiras 72 horas de internagdo em
doentes com pancreatite aguda de origem
biliar?®. Admite-se, porém, que a indicagdo da
CPRE na pancreatite aguda seja bem esta-
belecida nos doentes com elevacdo das
bilirrubinas ou naqueles com colangite asso-
Clada a pancreatite”.

Deve-se ainda considerar o fato de que
muitos hospitais ndo dispdem de CPRE. Seu
custo, quando analisado, atinge valores altos:
uma CPRE diagndstica custa em média
U$ 940, subindo para U$ 1060 quando utili-
zada para o tratamento da coledocolitiase”.

Na reunido da International Association of
Pancreatology para elaboracao de um guia para
o tratamento da pancreatite aguda, realizada
em Heidelberg em 2002, ndo ficou definida
nenhuma recomendacdo para o Uso sistema-
tico da CPRE na pancreatite aguda, devido ao
fato de que dois estudos prospectivos rando-
mizados, um inglés e outro de Hong Kong,
mostraram beneficios da CPRE, enquanto que
outro alemao concluiu o contrério®.

Com nossos critérios, obtivemos apenas
33% de coledocolitiase dentre os doentes que
foram submetidos a CPRE. Procuram-se,
entdo, critérios para a indicacdo seletiva da
CPRE pré-operatria.

Vérios critérios ja foram pesquisados na ten-
tativa de identfficar os doentes com maior chance
de coledocolitiase, pois desta forma a CPRE teria
resultados mais efetivos nestes casos. A presenca
de ictericia persistente é um forte indicador de
coledocolitiase, e, por este motivo, os doentes
ictéricos foram excluidos do estudo.
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Considerando-se doentes com litfase
biliar em geral, a dosagem de FA e yGT
tem sido Util na identificacdo dagueles com
maior probabilidade de coledocolitfase®.
Neste estudo, notamos que as enzimas
canaliculares apresentaram-se elevadas na
maioria dos doentes apds o episédio de
pancreatite aguda. Desta forma, nao foram
critérios efetivos na selecdo dos candida-
tos para CPRE. O melhor indicador de cole-
docolitfase obtido nesta amostra foi a dilatagdo
das vias biliares ao exame ultra-sonografico
realizado 48 horas antes da colecistectomia,
Este achado esteve associado a coledocolitiase
em 55% dos casos. E importante ressaltar que
a dilatagdo das vias biliares ou mesmo a pre-
senca de coledocolitiase na ultra-sonografia
abdominal realizada na admissdo apresenta-
ram associacao com coledocolitiase no mo-
mento da colecistectomia em ndo mais que
26% dos doentes.

Outro ponto a ser discutido € o melhor
momento para a operacdo. Liuetal., em 1997,
relataram que se a colecistectomia for realiza-
da logo na admissdo a necessidade de explora-
¢do das vias biliares por coledocolitfase chega
a70%, contra 1 5% a 20% apds o quinto dia do
surto™.

Desta forma, acreditamos que a CPRE
deva ser de indicagdo seletiva e reservada
apenas para os doentes com maior probabili-
dade de apresentar calculos no colédoco.

Existem algumas formas de tratamento
da pancreatite aguda biliar leve (Quadro 1):
quando se tem o diagndstico de coledoco-
litfase pré-operatdrio, pode-se fazer a CPRE
com papilotomia para retirada deste cdlculo e,
apos 48 horas, programa-se a colecistectomia
videolaparoscdpica, caso o doente ndo tenha
apresentado nenhuma intercorréncia relacio-
nada a CPRE. Quando o diagndstico de cole-
docolitfase ¢ feito durante a colecistectomia,
trés condutas sdo possivels: exploracdo por
videolaparoscopia das vias biliares, caso haja
equipamento disponivel; retirada do calculo
no pos-operatorio, especialmente naqueles
calculos menores que | cm e desde que se
tenha um endoscopista experiente disponivel;
OU a conversdo para a cirurgia aberta com
exploragdo das vias biliares.

No entanto, a conversao deve ser evitada
quando o colédoco for fino, pelo risco decor-
rente da sua exploragio, em especial a
estenose cicatricial. Por outro lado, quando se
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opta pela extracdo do cdlculo por CPRE no
pos-operatorio, existe o risco de insucesso do
procedimento e, com isso, a necessidade de
nova intervengao.

CoNcLusAo

A andlise deste trabalho mostra que a dila-
tacdo das vias biliares a ultra-sonografia abdo-
minal realizada 48 horas antes da data prevista
para colecistectomia fol o melhor indicador de
coledocolitfase.

Conflito de interesse: nio ha.

SUMMARY

PREDICTORS OF CHOLEDOCHOLITHIASIS
IN PATIENTS SUSTAINING ACUTE BILIARY
PANCREATITIS

BackGROUND. To assess the role of alkaline
phosphatase (AF), gamil-glutamyliransferase
(¢GT) and abdominal ultrasound (US) as
predictors of choledocholithiasis in patients
sustaining acute billary pancreatitss.

MerHops. Data was prospectively collected
during a period of 31 months. Forty patients
were included, 30 were female and the mean age
was 49 + 1 6. All patients sustaining acute biliary
pancreatitis were enrolled. Patients with clinical
jaundice and severe pancreatitis were excluded.
Serum content ofAPand gG T as wellas US were
assessed at admission and 48 hours before
cholecistectomy. All patients underwent intra-
operative cholangiography (IOC) or pre-
operative endoscopic retrograde cholangio-
graphy (ERCP), which was indicated based on
the odds of choledocholithiasss. In order to
identify the predictors of choledocholithiasis,
variables were compared between patients
sustaining or not such alteration in cholangio-
graphy. Student t, Fisher and chi square tests
were used for statistical analysis, considering
p<0.05 as significant. Fositive (PPV) and
negative predictor values (INPV) were calculated
for each variable.

Resuets. Uponadmission, |5(37%) patients
sustained billary tract dilatation and 5 (12%)
choledocholithiasis at the US. Forty ejght hours
before the operation, 34 (85%) patients had
altered levels of gGT and |6 (40%) of AP. Pre-
operative US showed biliary tract dilatation in
nine patients and choledocholithiasis in three.
ERCPwasperformedin | 5(37%) cases. Higher
PPV (55%) was attributed to pre-operative US,
which had also a NPV of 96%.

Conciusion.  The best predictor of
choledocholithiasis in patients sustaining mild
acute pancreatitis was the biliary tract dilatation
in pre-operative US. [Rev Assoc Med Bras
2004; 50(4): 391-5]

Ker  woRDs: Acute pancreatitis.
Choledocholithiasis. Cholangiography.
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