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0 B.M., donna di 44 anni con anamnesi familiare di un

fratello affetto da “ipertrigliceridemia”

0 A 14 anni diagnosi di Ipetrigliceridemia diagnosticata in seguito

a screening familiare

0 Dall'eta di 24 aa (1984) "coliche addominali ricorrenti” ogni
15-20 giorni

0 06/03/'85 (25 aa): sesto mese di gravidanza peggioramento
di sinfomatologia, iniziata al 3° mese, caratterizzata da
dolore crampiforme addominale, accompagnato da vomito

J

ricovero in Ostetricia con diagnosi di accettazione:
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¢ Laboratorio ematochimica:

> campione chiloso (lattescente)

> diastasi= 1140 mU/ml (vn 40-130)

> glicemia=341 mg/dl (vn 65-110)

> sodiemia=116 mEq/| (vn 136-150)

> bilirubina, transaminasi, protidemia, albuminemia, calcemia,

coagulazione: non determinabili
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> Trigliceridi:7200 mg/dl
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o Morte fetale intrauterina.

o Diagnosi dimissione (10/06/'85):"Pancreatite acuta emorragica”
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DOMANDA 1: in quale scenario clinico
sospettare una pancreatite acuta
iperlipidemica?

1) Diabete mellito scarsamente controllato
2) Alcol

3) Farmaci

4) Gravidanza

5) Sindrome metabolica

6) Familial combined hyperlipidemia (FCHL)
7) Familial HTG

8) Familial chylomicronemic syndrome
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DOMANDA 2: DIAGNOSI DI
PANCREATITE ACUTA
IPERLIPIDEMICA?

1) Valori di TG > 1000 mg/DL, in un paziente con
pancreatite acuta, costituiscono forte evidenza per
HTG come causa di pancreatite iperlipidemica

2) Valori di TG > 500 mg/DL, in assenza di altre
cause di pancreatite acuta o quando il dosaggio dei
trigliceridi viene ritardato, pongono un alto
sospetto diagnostico di pancreatite iperlipidemica
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¢ 11/03/'96: trasportata presso il DEA del nostro Policlinico,
per una sinfomatologia caratterizzata dalla comparsa, da
circa 2 ore, di dolore epigastrico irradiato posteriormente,
senza hausea né vomito

O Obiettivamente:

> Addome trattabile, con intenso dolore localizzato in sede
epigastrica e ipocondrio sinistro

®
&) UMBERTO I 8 O/\PIENZA

UNIVERSITA DI ROMA
4 POLICLINICO DI ROMA



ESAMI EMATOCHIMICI
(11/03/1996 ALLE ORE 21.00)

> Amy 160 UI/L (range:20-100)
> Lip 175 UI/L (range:13-60)
> Glicemia 279 mg/dl (range:74-106)
> STERO CHILOSO

> Impossibilita di eseguire altri esami
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11/03/1996 ALLE 23.00
IPERTRIGLICERIDEMIA SEVERA
U
11.355 mg/dL (range:30-150)

IPERCOLESTEROLEMIA GRAVE
U
941 mg/dL (range:80-200)
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RADIOLOGIA
> ECOGRAFIA ADDOMINALE COMPLETA

" ... pancreas non valutabile... fegato aumentato di volume
con steatosi..."

> TC ADDOME CON E SENZA MdC:

fegato moderatamente aumentato di dimensioni,
steatosico.. aumento di volume del pancreas, che appare
caratterizzato da una diffusa disomogeneita, soprattutto
in corrispondenza della testa; abbondante raccolta fluida
nella regione peri-pancreatica, nella retrocavita degli
epiploon, intorno alla vena splenica, nellarea anteriore
para-renale bilaterale e nellarea mesenterica con
disomogeneita del tessuto adiposo a tale livello...»
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Fase venosa:aumento di volume ed edema del pancreas (freccia bianca)
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Fase venosa: le frecce indicano la testa del pancreas e abbondante
raccolta fluida nell'area peri-pancreatica
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QUADRO TC COMPATIBILE
CON FLOGOST
PANCREATICA ACUTA

PANCREATITE IPERLIPIDEMICA
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DOMANDA 3: QUAL'E' IL TRATTAMENTO
DELLA PANCREATITE ACUTA
IPERLIPIDEMICA?

1) TRATTAMENTO STANDARD DELLA PANCREATITE
ACUTA

2) TRATTAMENTO EZIOLOGICO
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Table 1 Available treatment modalities for hypertriglyceridemic pancreatitis

Treatment modality ~ Mechanism of action Comment Limitations References
Apheresis Direct elimination of TG, removing of the Potent treatment modality, must be Limited availabilty, invasive and [28-34]
causative agent used early in HTGP expensive tool
Insulin Activation of LPL leading to an acceleration Useful especially in the treatment of Only of limited efficiency [35,37-4]
of chylomicron degradation poorly controlled diabetic patients
with HTG
Heparin Stimulation of release of endothelial LPL Not recommended as a monotherapy Cave: increased LPL degradation [36,39-47]
and depletion of LPL plasma stores
Fibrates Increase of LPL leve!, decrease in hepatic TG synthesis ~ Considered drugs of first choice Slow onset of TG lowering [48,49]
by induction of hepatic FFA oxidation and stimulation
of reverse cholesterol transport
Omega-3-FA Reduced hepatic TG synthesis, enhanced peroxisomal  Potent drug with no side effects, No limitations [50-52]
B-oxidation, increased LPL activity and adipose tissue ~ immediate onset of action
LPL expression
Nicotinic acid Reducing VLDL secretion via receptor Reliable long-term effect on TG level Prominent side effects such as facial  [49,53-55]
flushing, slow onset of TG lowering
HMG-CoA reductase  Inhibition of cholesterol synthesis Only of use in combination with other Higher risk of myositis or myopathy, ~ [56-59]
inhibitors drugs such as fibrates in order o achieve  no drug of first choice
synergistic effects
MCT No chylomicron formation, no chylomyicron synthesis, Immediate onset of action on TG levels No limitations [60], data
induction of mitochondrial B-oxidation of FA submitted

Essential concomitant treatment: Conventional treatment of acute pancreatitis, including aggressive hydration, potent analgesia and evaluation of further underlying causes (e.g. gallstone pancreatitis and
necessity of ERCP). Treatment of underlying HTG (screening for secondary causes). ERCP, endoscopic retrograde cholangiopancreatography; FA, fatty acids; FFA, free fatty acids; HMG, 3-hydroxy
3-methylglutaryl; HTG, hypertriglyceridemia; HTGP, hypertriglyceridemic pancreatitis; LPL, lipoprotein lipase; MCT, medium-chain trigycerides; TG, triglycerides.
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MANAGEMENT

> Digiuno per os
> Idratazione ev (SF 3000
ml/24h)
> Omeprazole (40 mg ev)

> Analgesici (ketorolac 30 mg ev; paracetamolo
10 mg ev)
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MANAGEMENT

> Trattamento insulinico

> Potassio ev (40 mEq/die)

> Ceftriaxone (29 ev)

> Gemfibrozil (1800 mg/die)
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MANAGEMENT

La paziente veniva sottoposta a trattamento urgente con TPE
(alle ore 04.00 del 12/03/1996)

> Tempo di procedura: 90 minuti (procedura interrotta su
richiesta della paziente)

> 3966 ml di sangue sono stati processati con estrazione di

1281 ml di plasma e infusione di 923 ml di albumina umana al
5%

> Accesso vascolare periferico
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DOPO TPE
(12/03/1996 ORE 06.00)

> TG levels: 7131 mg/dL
> TC levels: 756 mg/dL

> Lipase values: 1100 UI/L

S

> Amylase values: 771 UI/L
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Session TG (mg/dL) | TC (mg/dL) | Amy (UI/L) | Lip (UI/L)
Timing Pre - Post Pre - Post Pre- Post Pre- Post
10
11/03/1996 | 11355 - 7131 (941 - 756 |160 - 771 | 175 - 1100
04.00
20
11/03/1996 |7131 - 752 756 - 497 |771 - 598 | 1100 - 592
10.40
30
13/03/1996 | 1726 - 735 396 - 192 | 500 - 400 | 500 - 250
09.30
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¢ Dopo pochi giorni asintomatica

¢ Non piu trattamenti di TPE

¢ Dimessa dopo 13 giorni di degenza
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> T6: 185 mg/dL

> TC: 179 mg/dL eModificazioni stile di vita

. Gemfibrozil (1800 mg/d)

> HDL-C: 22 mg/dL

«Omega-3 fatty acids
(3000 mg/d)

> LDL-C: 120 mg/dL

« Insulin treatment
(aspartate and glargine)

> Amylase: 49 UI/L

_> Lipase: 33 UIL/L
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RACCOMANDAZIONTI (1)

1) T clinici devono chiedere di routine il dosaggio
dei trigliceridi nei pazienti con pancreatite acuta

2) La storia clinica e alcune caratteristiche di
laboratorio devono suggerire la diagnosi di
pancreatite acuta iperlipidemica

3) Approccio terapeutico standard ed eziologico




RACCOMANDAZIONTI (2)

4) Il trattamento con Plasma Exchange puo ridurre
rapidamente e drasticamente i trigliceridi

5) Il trattamento con Plasma Exchange deve essere
iniziato entro 24-48 ore dalla diagnosi di
pancreatite acuta iperlipidemica e continuato fino
ad ottenere livelli di trigliceridi <500 mg/dl

6) Studi multicentrici sono necessari per il futuro
management della pancreatite acuta iperlipidemica
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