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Pathogenie des pancreatites 
chroniques 
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RESUME: Les rravaux du groupe de Marseille ont pcrmis d'individualiser· des 
pancreatitcs aigues qui sont un groupe de lesions secondaires des causes suit extra­
pancreatiques (par cxcmplc la lirhiase b iliairc) soit inrrapancrcatiquc:, (compliquanr 
parexemple les pancreatitcs chroniques); ct des pancrcatitcs chroniques qui sont un 
groupc de maladies au sein duquel o n pcUl deja separcr des pancrcacites obstruc­
nvesdues a un obstacle sur lcs voics pancrcaciques pre-existant ii la maladic (cancer, 
Cicatrice, etc) ct des pancreatites chroniqucs calcifianccs, de beaucoup le~ plus 
/requentcs. Ccllcs ci sont en rcalite une li thiase pancreatiquc due a un double 
phenomenc, d'abord microscopiquc puis macroscopiquc: precipitation de carbon­
ate de calcium Ct precipitation d'un fragment degrade d'unc molecule sccretoirc 
nouvellement decouvertc, la PSP (proteine stabilisatricc du pancreas). Cerce famillc 
de glycoproteincs dont la sequence en aminoacides esr actucllcmcnt con nuc est 
synthetisee par la cellule acincuse du pancreas et sa synthese diminuee clans le~ 
pancreatitcs chroniques calcifiantes. La forme secn;toirc de PSP previent la (orma­
non de cristaux de scls de calcium clans le sue pancreatiquc qui est normalemcnr 
,urmure en calcium. Bien que lcs lesions ct lcs modifications de la PSP soic nc sem­
blablcs clans toutes !cs formcs Jc pancrcatitc calcifiante, ii existe plusieu rs e tiologies: 
alcoolique, tropicale, hypcrcalcemic, hereditairc et idiopathique. L'alcool agit Sur l:i 
secretion pancreatique par des mecanismcs divers, cssenricllcmcnt une hypersccrction 
de proteines (enzymes) due a un rcflexc long cholinergiquc e mpruntant le nerf vague. 
~alcoolisme est generalemcnt associc a des regimes hyperprotidiques Ct soit hyper-, 
hypolipidiques qui sont autant de facteu rs de risquc. L'hypercalcemie augmente 
egalement la secretion de proteines enzymatiqucs. La forme trop icalc 11c parai t ctrc 
liee ni a la consommation de manioc ou cassava, ni au Kwashiorkor mais s'observc 
dans des zones ou !'ensemble de la population est soumise a un regime pauvre en 
protides et en Ii pides. Ces facteu rs ctio logiq ucs n'agissen t q ue sur des sujets pred isposes. 
!lest possible quc la predispositio n soit unc baisse de la b iosynrhcse ou une syn these 
anormale de PSP. Can J Gastrocntcrol 1988;2( 4) : 159-64 
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B !EN QUE L'ON AIT PU SOUTENIR QUE 
pancreatites aigucs ct chron iques 

etaientdes sradcs differents d'unc mcmc 
maladie, la pancreati te recurrentc, la 
repetition des premieres etant la cause 
des secondes (I) des travaux cxpcri­
mcnrnux ont montre quc lcs lesions des 
pancreatites aigues guerissaient sans 
~cquclle aprcs un COUrt Stade reversib le 
de (ibrosc (2-5). D'ai lleurs l'agc des 
malades attcints de la cause presumee, 
la pancreati te aiguc. est de 13 ans plus 
eleve que cclui de la consequence pre­
sumec, la pancreatitc chron iquc, ct lcs 
circonstances etiologiqucs des dcux 
affections sont differences (6). Ccci est a 
la base des dcux classifications de Mar­
seille (7,8) separanr pancreatitcs aigues 

et ch roniques commc le faisaien t deja 
des ouvrages classiqucs (9). 

Les pancreatitcs aigues sont definics 
non pas comme des maladies mais 

com me un groupe de lesions anaro­
miques: ocdemc, necrosc, nccrosc hc­

morragique, necrose graisscusc, sou vent 
sccondai res a une affection extrapancrea­
tiq uc tdle que lithiase biliairc, mais 
sou vent aussi complication d'unc mala­
die pancre:uique chron iquc telle que 
cancer ou pancreatite ch roniquc. Quand 
!curs causes persistent, lcs pancreatitcs 

aigucs pcuvcnt recidivcr, cc qui n 'empc­
chc q u 'clles gucri ront sans scqucllc si la 
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cause premiere, parexemplc une lithiasc 
hiliairc, est finalcmcnt traitcc avcc succcs. 

Les pancreantcs chroniques sonr carac­
terisee:., par unc Jcscruction Jefinitivc 
du parcnchymc. remplace par de In 
fibrosc. Quclquc soicnr leur:., formcs ct 
surtout au debut Jc !cur evolurion, cllcs 
sc compliqucnt frcqucmment de pou:-,­
secs de pancrcatitc aiguc qui tendcnt :i 
disparaitrc quand l'insuffisancc secre­
mire s'esr insrallce ( 10-12) Plusicurs 
formcs Jc pancrcatitc chron1que, Jis­
ti nctes par I curs lesions cc lcursetiolog1es 
peuvcnt ctrc scparecs (8.13-16) 

La pancreatitc obstructive est due ,i 
unc occlu:.,ion du canal pancreatiquc ou 
Jc ~cs branches prccx1stant a la pan­
creamc: tumeurs, cicarncc, fihrcusc:., de 
pscudokys1cs necrotiqucs, anomalies 
anatom1qucs. etc. Les lesions y sont 
diffuses Jan:, !cs territo1rc · occlus, l'ep1-
thelium des canaux est rclativcment 
preserve, [es calculs pancreatiques ne SC 

voicnt pas, lcs prccipitcs proteiqucs sont 
rare:,. 

La pancreatirc chronique calcifiantc 
est de bin la formc la plus frequenrc, 
reprcscntant plus de 95'\, des pancrea­
ti tes chron1q ues. Bien q u 'ayan t des 
causes variees ( formcs alcool iq ue' ju ve­
nile cropicalc, hereditairc, hypercalce­
mique, idiopathique). scs lesions sont 
communes aux divcrses etiologies ( 13, 
15.16) ct cllcs sont caractcrisccs par: lcur 
distribution bigarcc: des lobules ou 
groupcs de lobules et lcs canaux qui les 
drainent ecant atteints a des degres 
diffcrents des lobules voisins, de l'erar 
normal a la destruction complete. Le:, 
lesions des canaux sont considerables: 
atrophic de !'epithelium; stcnose cica­
tricicllc ;wee formation de kyste~ par 
retention; deformation. Les canaux 
conricnncnt Jes prccipites protciqucs 
qui vont plus tard se charger de calcium 
pour former les calculs visiblcs sur lcs 
clichcs sans preparation, en gern:'ral a pres 
quclqucs annccs d'evolution ( I 0-12). II 
cxistc unc infiltration innammatoirc 
perincrveuse clans la fibrose. Une crude 
morphometriquc ultrascructurale des 
cellulcs acineuscs et canalaircs ( 17) a 
montrc quc la premiere lesion de la 
maladic, alors mcmc quc ccllulcs cana­
laires et acineuscs nc prcsencaient pas 
encore de lesions etait la formation clans 
les canaux de precipices protciqucs 
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eosinophiles. T ourcs les transitions exis­
tent cnrre prccipites proteiqucs Ct calculs 
(vulgairement appcles calc1fications) 
(15,18-20). 

La pancrcautc chroniquc calcifiantc, 
la plus frcqucnte des maladies inflam­
mawires chroniques du pancreas e:-t 
done une lithia:,e, plus voisinc de la 
lithiasc rcnale quc de la cirrhosc alcno­
liquc du foic . Commc cettc affection 
rcconnait des le:.ions ccimmuncs ct des 
causes diffcrentcs, clle Jon etrc la consc­
q uencc de mecanismes communs a 
t0utc:, les formes auxqucls sc suraioucenr 
des mccanismcs particulicrs a chaque 
forme eriologique 

MECANISMES COMMUNS 
Les precipices prorciqucs a l'origine de 

la maladic sont essentiellemcnt consti­
tucs d 'un materiel protC1quc SOLIS formc 
de fibrille:, ( 20,21 ). Les calculs adulrcs 
contienncnt des scls de calcium, surrout 
carbonate, sous forme de calcite ct un 
materiel proteique minoritairc (22) egalc­
ment sous forme de fibrillcs ( 18-20). Les 
crudes morphologiques suggcrent quc 
lcs calculs naissent des prccipites prorei­
qucs par deposition de calcite et d'un 
rcseau de fibrillcs ( 18, 19). 

Le materiel protciquc des precipitcs 
(23) ct des calculs (22) est semblablc, c'est 
unc petite proteine isolec clans notre 
laboratoirc, la pancreatic stone protein 
ou proteinc stabilisatrice du pancreas 
(PSP) a laqucllc se suraioutc Jans les 
calculs un polysacharide non idcncifie 
(22 ). Nous avons monrre que ccttc com­
position crait idcntique dans la forme 
alcoolique, la formc idiopathique ct la 
forme juvenile tropicale de l'lndc (24). 
Dans la plupart des calculs, les sels de 
calcium reprcscntent au moins 95°~ du 
poiJ::. du calcul ct sont associc::. ,'i de 
petites quantites de PSP soluble. mais 
nous avons observe chcz une femme non­
alcoolique des calculs geancs (2 cm) com­
poses de calcite pur sans PSP (25). A !'in­
verse, ii existc des calculs transparents 
composes uniquemen.r d'une forme in­
solu blc, probablemcnt degradee de 
PSP, qui peut d'aillcurs plus tardive­
ment sc recouvrir de calcium. La mala­
dic pose done Jcux prohlemcs, la preci­
pitation du calcium ct la precipitation 
des proteines. Tous dcux sont domincs 
par la PSP. 

Precipitation du calcium: Le sue pan· 
creatiquc est saturc en calcium (26). 

c'cst a dire que la question de la lithogc• 
ncsc est plus pourquo1 le calcium nc 
precipice pa:, chcz lcs suJets normaux que 
comment ii precipite Jans la pancreame 
chroniquc calc,fiantc. Ccci oblige a faire 
l'hypothesc Jc 1\,xistence dans le sue 
normal J'un ou plusicurs stabilisatcurs 
prcvcnant la precipitation dans Jes 
solution::. sursarurecs. L1 PSP est pro· 
bahlemcnt le ou l'un de ccs srabili::.a· 
tcur-,. Cctte molecule est presence dans 
le sue normal sous formc d'un groupc 
de proceines de poids moleculairc 15 000 
a 19 000 (27). La molecule sccrerce par 
la cellule acineuse est probablcmcnt la 
plu:, lourde. Elle est glycosylcc. Elle e,t 
synthetisee sous forme d'une seule 
cha,ne ~ramino acidc::. dans le reticulum 
enJoplasmiquc Jc la cellulc acincu,e 
qui conticnt un RNA messagcr spcc1h· 
quc de la PSP (28). Elle est concentrce 
commc lcs enzymes dans lcs grains de 
zymogcnc (29). 

Dans le sue pancreatiquc, lcs quatre 
formes lcs plus lnurdes sont hydrolysecs 
par la trypsinc (30) en une formc plus 
legcrc, la PSP-S I. in~olublc aux pH 
physiologiques, non active sur la crisral­
lisation du calcium et dont la sequcr1cc 
complete en amino acidcs a etc publiee 
C'cst un polypeptide de I 3 3 amino 
acid es ( 3 l ). Cettc seq uencc n 'ad 'homo­
logic:., avec aucunc autrc protcine con­
nuc, en parriculicr aucun enzyme pan· 

creaciquc (27 ). La PSP cxtraite des calculs 
a probablcmcnr la mcmc longueur de 
chaine ct la mcme sequence J 'ammo 
acid es quc la PSP-S I, mais elk est soluhlc 
ct previcnt la cristallisation d'une solu­
tion sacuree Jc carbonate de calcium· 
quand on ajoutc une solution de CaCl1 a 
un melange de NaCO 1H et Jc different, 
ions dont la concentration rcproduit la 
composition ioniquc d'un sue pancrca· 
tiquc normal, aprcs un dclai de 2 il 3 mm, 
(temps de nucleation), un preciptc de 
CaC01 (calcite) sc formc. Si dcsquanmc:. 
adequates de PSP sont ajoutees avant 
le CaCl2• aucun cristal nc precipice. Aiou· 
tees en cours de precipitation. celle-ci 
s'arrctc immcdiatemenc. Des molecules 
de cc type, prcvcnan1 In cristallisation 
de ~els Jc calcium :.ursaturcs sont dqa 
connucs : ii en cxistc Jans la salivc (32 ) ct 

!'urine (33). Elles agi5scnt en bloquant 
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•,sites de cro1ssance des crisia ux, ce qui 
l'Xplique qu \me fornw Jc la PSP <;t.' trouw 
a !'~tat pur dans les calculs de calcite La 
P'iP cx1ste dans le sue pancrt'.-acique de 
tou~ les mammiferes L'tudies dans not re 

laboratoirt' Unc inrml' Jegradec. inso· 
uhle a pH 7. a, ait l'tC decouvcrtc dans 

le pancreas de hocu f ( 34) pu IS d 'lwm OW 

( l)) par Gross Cl collegues. 
Mcsurce par des techniques 1mmuno­

lng1qucs uulisanr de.., anncorps polyclo­
naux, immunodiffuskll1 Jc Mancini ( '36). 
Elisa avec un anucorps monoclonal 
,omme premier anncnrpsct l111,H1ticorp~ 
polyclonal commc dcuxieme ancicorps 
071. la PSP est comtamcnt ahaissc:c 
clans le sue pancreanquc des malades at· 
tcmts de pancrcatitt' l'hronique calci­
fiantc C()mparcs a Jes tCmOlllS IHlr· 
maux. CeCI suggcrc qu unc dim111ut1on 
de la secretion de la PSP pcu t ecrc res· 
ponsablc de la formanon Jes calcub de 
calme On nc pcut dire si ccttc ba1ssc 
est due a un trouble congenital de la syn• 
these de la molecule (le cas d'absencc 
complete Jc PSP l 2 5 l rclevc probahk­
mcnt de CC mccanismc ), OU ti la SCCrC­
Uon d'unc molecule mcom plctl' ( anl1· 
ma lie de la sequenced 'ammo-ac1des ou 
de la glycosylation) 11 c:,t peut probable 
qu'il s'ag1sse d'une dcn,1turation clans le 
,ut car la PSP est fortcment J1minuec 
dans les grams de zymogcne des ma la­
des attcints de pancreatitc ch roniq uc 
calc1fiante compare~ ,ides tcmrnm ( 29) 

Des que l'epichclium can ala ire est Iese. 
par le contact des prccipitcs Ct des calculs, 
h membrane basalc disparait ( '38) pu1s 
la ccllulc canalairc s'acrophil'( I 5) ce qui 
pcrmet la cramsudat1on des liquidcs 
ntcrstic1cls qui vont cnrich1r le sue en 
proteines sanguines (39) et en calcium 
140) Cettc augmentation de la secrcuon 
de calcium. sccondn1rc au premieres 
bionsde la maladic, pourrait cxpliquc1 
que lcs calculs sc devcloppcnt souvcn1 
rap1dement au bout de quelques annees 
d'evolution de la maladic (IO, I I). 
Precip ita tion des protc incs: Des 
ctudes morphologiqucs scacisuques ( l 7) 
,int montre quC la premiere ICMOn visible 
de la maladie ctait unc precipitation de 
protcincs Cl des ctudcs b1och1miqucs 
~3) que CCS prccipitl'S etaiCnt formcs 

d'unc molecule J(,gradcc, ecourtec l'l 
nsolublc a pH 7. correspond ant appare­
mmcnt ,i l,1 PSP-S I 

\',,l 2 N,l 4. Nowmlwr IY8H 

L'h) pothest' Jc la secrt:•tion patholo­
gique p;ir la ccllulc ac111eusc d'unc forme 
anormalc, moins active ct moins soluble 
de P5P cxpl1qul'n11t ccs fa1ts Elle t'st rien 
moins quc prouvcc. Elle est ccpcndant 
wmpatiblc ilVl'C In constation qut' si lcs 
dosages 1mmunolog1qucs Jc PSP a\'CC 
des anucorps polyclonaux separcnr bicn 
des malades attc111ts Jc pancn'.•atitc 
chromque calcifornrc. chc: qui cllc est 
diminucc, des normaux (36,37), un 
rad101mmunoassai a\·cc un ant1corps 
monoclonal nc J1st1ngue pas normaux 
ct pathologiqucs ( 37.41 ). Ccs anticorps 
monoclonau x rcconnaissen t la PSP-S 1, 
formc ccourtec. insoluble ct inacnve de 
PSP 

FORMES ETIOLOGIQUES 
ET DISTRIBUTION 
GEOGRAPHIQUE 

Dans les pays tcmpcrcs, Europe, zone 
tcmpercc d'Amenqul', d'Afriquc. Ja· 
pon ( 42.4 3) la maladic affccce prcfi'.•ren­
ticl kment ks buveurs d'alcool, gros 
mangcurs de prottdcs ct de lipidcs. 
surtclut des hommes chl'Z qui cllc debut 
en moycnne entrc 30 ct 45 ans. L'aug· 
mencation de la consommation d'alcool, 
de protidcs ct lipid es dans la plupart des 
pays riches ~·accompagne avec un ddai 
de quclques nnnecs d'une augmentation 
de la frequencc de la rec. 

Dans certains pays tmpicaux, la pan­
crcauque chron1quc calcif1antc apparait 
chez Jes SUJCts jcuncs (;1ge moyen 12 
ans), nonalcooliqucs ct vivant dans des 
milieux ou l'al11nentat1on est pauvrc en 
prociJcs ct lipidcs (43) relic quc l'lnd(' 
du Sud (45.46) Cette fnrme tropirnle 
ou J1abcce pancrcatiquc f1brocalculeux 
(46) sc voit en Afriquc au Zaire (47) ct 
au Nigeria ( 48.49), ma1s clle est absence 
ou exccpcionnclle au Senegal ( 50) cc en 
C6ce d'Ivoire (5 l), Ouganda (52). Natal 
( 5 ~ ), ou ex1:.te la for me alcooliq ue. 
Quclqucs cas Ont etc dccrit au Brcsil OU 
predominc la forme alcoolique (54). 

La pancrearique chronique calcifiance 
sc vo1t che: 5-7 't des malades ,meints 
d'hypcrcalccm1e par hyperparathyroidic 
( 5 5. 56) ou d 'autrcs causes ( 57) ll existc 
unc forme hered1tairc aumsomalc domi­
nance n pcnctrancc variable couchant en 
general les enfants Jes dcux sexes ( 58, 
59) On rencontrc plus souvcnt quc ne 
voudrait le hasard un a deux cas nppa-

Pothogenie des poncreotites chroniques 

raissant a !'age ,idulte dans la fam11lc d'un 
maladl' attc111t Jc pancreatiquc chro­
n1quc calcifiante (6) Nous avons vu 
J'autre part qu'il ex1sta11 des formcs 
cxcept1onnclles: ca Inds de calcite pur 
en !'absence de PSP. calculs transpa· 
rents Je PSP degradce Ccs fornw Sl' 

\IOICl1t t'n general chcz les fl'mmc~ JCllllCS 
non alcooliqucs. II est done probable 
qu'il cx1sre en rcalne plus1curs formcs 
de panrri'.·at1quc chroniquc calcifiante 

PANCREATITE 
CHRONIQUE ALCOOUQUE 
Deux formcs anatomiqucs de pane· 

rcacitc alcool1quc ont ctl' decmes, la 
pancreatitc chroniquc qui est de typt' 
calcifianc ct la pancreamc aiguc On ad· 
met generallemcnt quc la pancrcamc 
aigue alcooliqut' est une exacerba­
tion du scade de debut J'unc pan· 
crcatite chro111quc, ellc s'observe chez 
des alcool1ques qui Clnt augmcntc leur 
consommation (60) et le suivi de ces 
maladcs montrc genera1lt•mc1H qu ils 
dcvcloppcnt des calculs pancrcatiqucs 
au bout de qudqucs annecs (6 l ). Un 
rrava1l rcccnt(62) a conclu que ccrtains 
cas de pancrcame a1gue alcooliquc ne 
dcvelnppaicnt pas de pancrcatite chrn­
nique cc guerissaient sans scquclle A 
notrc av1s, cc travail prouvc seulemcnc 
que l'apparation de la pancrcatitc chro­
n1quc sc fa1c a des vitcsscs variables scion 
lcs malades ct m• pcrmct ni d'affirmcr 
ni d'cxclure l'cx1srcnce de pancrcatites 
aigues alcooliquc.., sans lcndemain 
Relation statistique entre consom• 
mation d'alcool, de protides ct de 
lipides ct risquc de developper unc 
pancreatiquc chronique calcifiantc: 
Nous avon:, montrc qu'il cx1stait unc 
relation lincaire l'ntre le loganth mc du 
nsquc de dcvcloppcr unc pancrcallte 
chroniquc et la consommat1on moyenne 
quotidicnnc d'alcool (63,64) Le risquc 
chez les ab:.tincnts est plu~ faible quc 
chez des sujets consommanl de l-20 g 
J'alcool par jour. Ccci signifie qu'il 
n 'ex1stc pas de scuil statistiquc de tole­
rance mms unc mfinite de seu1ls indi­
viducls depuis lcs pancrcatites idio­
pathiqucs au pancreatlle'> des grands 
alcooliqucs. quc seulc unc partic des 
humains peuvcnt faire unc pancrcatitc 
alcooliquc et qu 'ii doit cx1stcr unL' pre· 
dispos111on, congenitalc nu acquisl' La 
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durce de consommation intcrvicnt cga­

lcment. 
ll existc de plus une relation lincairc 

entre consommation de proteines er 
logarirhme du risque. mais l'cffct pro­
teique est bcaucoup plus faiblc quc 
l'cffet alcool. L'cffct des graisses est plus 
complexc: risquc minimum pour des 
regimes moycns (80-1 OOg Jc lip ides par 
jour) qui doivcnt done ctrc prescrits au 
maladc, plus clevc pour lcs regimes 
hypolipidiques, maximum pour !cs re­
gimes hypcrlipidiques. L'effct des pro­
tidcs, des lipidcs ct de l'alcool sont 
additifs sur la logarithmc du risque. c'est 
a dire qu'ils rnultiplient le rbque. 

Le tabac augmente probablcment le 
risque (65,66). 
Modifications du sue pancreatique 
dues a l'alcool: L'alcoolismc chroniquc 
augmente la conccntrauon totale de 
proteincs (sunout enzymes sccretoircs) 
du sue, diminuc le p H. le bicarbonate ct 
le citrate de meme que la concentration 
de l'inhibitcur secretoirc de trypsine Ct 
le rapport trypsinogcne carioniquc/rryp­
sinogcne-anioniquc (67,68). 
Mccanisme d 'action de l'alcool: 
L'alcm I est metabolise par le pancreas 
(69) mais ricn nc permct de dire que cc 
mctabolismc jouc un role dans la for­
mation des lesions. La pancreatire alcooli­
quc est avant rout une lith iase. ll n 'existe 
pas actucllement non plus d'argumencs 
permettant de pcnscr ou de rejetcr quc 
I 'action de l'alcool sur la secretion gastri­
q uc, le ton us du sphincter d'Oddi ou la 
liberation de peptides hormonaux ni 
]'effet de l'acetaldehyde jouent un role 
(6 7 ,68). Par contrc, ii parait certain quc 
chcz le chicn et probablement chez 
l'hommc, la consommation aiguc d'al­
cool entrainc, scion la concentration de 
!'ethanol dans le sang, unc inhibition ou 
une stimu lation de la secretion pancrea­
tique. portant surrout sur lcs protcincs. 
II s'agit de mecanismcs reflexes, em­
pruntant le ncrf vague ct comportant des 
synapses nicotiniqucs ct muscariniqucs 
(70). En cas Je consommation chron ique 
d'alcool pendant plusieurs mois ou 
annces, le ref1cxc inhibitcur disparate et 
s'installc un ctat J'hypersccrction pan­
creatiquc d'origine trcs probablemcnt 
cholincrgiquc: augmentation du ton us 
cholinergique (67.68.71). responsable 
de l'hypersecrcrion proteique. Cellc-ci a 
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cntre autre cffet celui d'augmenter la 
viscosice du sue et crec ainsi un obstacle 
a l'ecoulement 

PAN CREA TITE CHRONIQUE 
CALCIFIANTE TROPICALE 
Les ctudes ctiologiques mentionnecs 

ci-dcssus pcrmcttent de comparer la 
frequcnce de la maladic scion l'alimen­
tation clans divers pays tropicaux. Ces 
etudes ( 6 7 ,68) ne sont pas en faveur du 
role Ju kwashiorkor ni de la consom­
mation de manioc qui avaient ere sug­
gcrcs. Les seuls facteur paraissant Sta­

tistiquement lies ii la maladie sont la 
naissance et la vie clans une zone de 
malnutrition et le regime crcs pauvrc en 
graissc. La carence protcisque, si clle joue 
un role, ne parait pas etre un facceur 
suffisant. Une hypothese recente, sou­
levee par des experience!:> sur le rat (72) 
est q uc la care nee protidiq uc de la mere 
agisse sur le pancreas de l'cnfant en pro­
vocant un erat d'hypersecretion persis­
tant longtcmps a pres le seuvragc. A cote 
Jc la pancreatite calcifiante tropicale, 
cxiste clans certain pays tropicaux unc 
insuffisance pancreatite latente touchant 
route la popu la tion (73). 

PAN CREA TITE CHRONIQUE 
CALCIFIANTE 

HYPERCALCEMIQUE 
L'hypercalcemique com me l'acoolique 

secrete un sue pancreatique dont la 
concentration proteique est elevee au 
dcssus des limites de la normale (74.75 ). 
Le mccanismc de cette hyperconccntra­
tion proteiquc est complexe: liberation 
par le calcium de cholccystokinin (76), 
diminution de la sensibilite des ccllulcs 
canalaires a la secretine (77 ). augmenta­
tion de la sensibilite des cellules act­
neuscs aux cholinomimetiques ct la 
CCK (78). 

FACTEURSDE 
PREDISPOSITION 

Tou~ les alcooliqucs, t()LIS lcs sujcts 
SOU mis a une hypcrcalcemie OU vivantS 
dans des milieux d'cndcmie tropicale ne 
developpent pas de pancreatite alcooli­
quc. II faut done supposer une predis­
position LI est probable que le risquc 
d'avoir un cas de pancreatiquc chroni­
quc calcifiante clans la famillc est plus 
grand chez un sujet attcint de la maladic 

que clans la popularion generate (79) Un 
plus grand risquc est associe avec le 
groupe sangu111 0 (80.81 ). Par contre, 
lcs travaux sur les groupes HLA n'ont 
fourni que des resultats wntradictotres 
(68). 

CONCLUSION 
Comme cclle de bcaucoup de mala­

dies, la connaissancc de la pancrcante 
chronique a considcrablement pro· 
grcsse: separation d'avcc lcs pancrcatites 
aigues dont !'evolution CSl trCS difference 
mcme si cellcs-ci reciJivent; definition 
de iormes distinctcs presencant des 
lesions cc des causes differences; miseen 
evidence des facteurs de risquc etsurtout 
bases molcculaircs nouvelles pcrmcnan• 
de penser que lcs travaux vonr sc <lc­
veloppcr a une vitcssc accclcree clans les 
mois ct les annces a venir. 
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ABSTRACT: Studies from the Marseille group allowed differentiation of acutc 
pancreatitis (a group of lesions secondary to eithe r extra-pancreatic causes such as 
gallstones or m pancreatic d iseases such as cancer and ch ron ic pancreatitis), from 
chronic pancreatitb. Two forms of ch ronic pancreatiti~ arc easily distinguished: ob­
structive pancreatitis secondar y to pre-existing obstruction on pancreatic ducts (tu· 

mours, scars, ere); and the most frequent disease, chronic calcifying pancreati ris. 
which is a pancreatic lirhiasi~ due to a double phenomenon. This double phenome­
non is the precipitation of insoluble calcium salts and the precipitation of degraded 
fragments of a newly discovered secretory protein known as pancreatic stone protein 
tPSP). This fami ly of glycoproteins, the amino acid sequence of which has been es­
tablished, is synthesized by the pancreatic acinar cell and its biosynrhesis is decreased 
m patients presenting with ch ron ic calcifying pancreatitis. The secretory form of PSP 
prevents the formation of calcium salt crystals in the pancreatic juice which is normal­
Iv supersaturated in calcium. Though the lesions and the secretory modifications of 
PSP are common 10 all forms of ch ronic calcifying pancreatitis, there are different 
etiological forms of the d isease; alcoholic. tropical, hypercalcemic, hereditary and 
idiopathic. Alcohol consumption acts on pancreatic secretion by different mccha­
nismsand is responsible for an increased secretion of secretory protein (enzymes) due 
to cholinergic, vagal reflexes sensitive to ethanol. Alcohol consumption is genera lly 
associated with protein rich and either fat rich or fat p0or diets. both of which arc risk 
factors. Hypercalcemia a lso increases the secretion of protein and the viscosity of 
pancreatic juice. The tropical form is not due, as prev1ou~ly suggested, to cassava. 
manioc consumption o r K washiorkor, but it is endemic in populations submitted ro 
fat poor, protein poor diets. These etiological factors only act on predisposed pa­
tients. This suggest:. that a low or abnormal biosyn rhesis of PSP is responsible for rhc 
predisposition. 
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