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“Lembre-se que as pessoas podem tirar tudo de vocé, menos o seu
conhecimento”. (Albert Einstein)
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RESUMO

INTRODUCAO: A ascite corresponde ao actimulo de liquido livre de origem
patolégica na cavidade peritoneal, sendo a complicacdo mais comum da cirrose
hepatica e apresentando uma mortalidade de 44% em cinco anos. A Associacao
Americana para o Estudo de Doencas Hepaticas recomenda realizar anélise do
liquido ascitico através de paracentese abdominal com finalidade de procurar por
peritonite bacteriana espontanea (PBE). Um valor maior ou igual a 250
polimorfonucleares/mm® na auséncia de causa secundaria, define PBE, que
comprovadamente eleva ainda mais a mortalidade desses pacientes. A
classificacao de Child-Pugh, a escala MELD, os niveis séricos de bilirrubina total,
o tempo de protrombina e a disfuncao renal, séo tidos como fatores prognésticos
na sobrevida, entretanto estudos relacionados ao tema sdo escassos no Brasil.
OBJETIVOS: Descrever as caracteristicas clinico-epidemioldgicas e determinar a
etiologia, a gravidade e o prognostico de pacientes admitidos na enfermaria de
clinica médica do Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC) com ascite por
hepatopatia. METODOS: Estudo prospectivo, transversal e observacional
envolvendo a populacdo de Campina Grande e cidades vizinhas, desenvolvido no
periodo de abril de 2014 a marco de 2015. RESULTADOS: Foram incluidos 38
pacientes. Destes, 68,4% eram homens e 44,7% tinham idade entre 41 e 60 anos,
sendo a maioria pardos e brancos (39,5% cada). A principal etiologia de doenca
hepatica foi o alcoolismo, com 65,8%, seguido de hepatites virais (hepatite C,
5,3%; e hepatite B, 2,6%). Na evolucdo dos pacientes com estudo do liquido
ascitico, 13,6% foram diagnosticados com PBE. Na escala de Child-Pugh, 3,1%
foram classe A; 43,8% classe B; e 53,1% classe C. Pelo escore MELD, 60,6%
apresentaram valor inferior a 20. Quanto aos marcadores laboratoriais isolados,
63,0% apresentaram albumina sérica igual ou superior a 2,5 g/dL e 25% tinham
creatinina maior ou igual a 1,5 mg/dL. CONCLUSAO: Houve predominio de
pacientes do sexo masculino e de idade média de 58 anos. A principal etiologia
para cirrose descompensada com ascite foi o alcoolismo. Esta complicacao
esteve associada com elevada morbidade e mortalidade, principalmente quando
relacionada a fatores de pior prognéstico, como o Child e MELD elevados.

PALAVRAS CHAVE: Cirrose Hepatica, Ascite, Peritonite Bacteriana Espontanea.
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1. INTRODUCAO

A Doenca Hepatica Crénica (DHC) inclui um grupo de desordens que sao
caracterizadas por inflamacao crénica e possivel evolucao para cirrose hepéatica.
(POPOVIC et al., 2013)

Denomina-se ascite ao acumulo de liquido livre de origem patoldgica na
cavidade peritoneal. Essa é a complicacdo mais comum da cirrose hepatica.
(BURRI et al., 2013)(ANDRADE JUNIOR et al., 2009)

Em pacientes cirréticos, a ascite pode estar presente na apresentagdo em
até 30% dos pacientes e, em pacientes com cirrose compensada sem ascite, a
chance de desenvolver a complicacdo em 10 anos é de 50 a 60%. Estudos
recentes mostram que, havendo ascite no paciente cirrético, a mortalidade é de
15% em 1 ano e de 44% em 5 anos. (RUNYON, 2009)

A Associagcdo Americana para o Estudo de Doengas Hepaticas recomenda
realizar a analise do liquido ascitico em associagdo com a paracentese abdominal
com a finalidade de diagnosticar ou excluir peritonite bacteriana espontanea
(PBE). (CADRANEL et al., 2013)

A PBE é uma infeccao bacteriana de um liquido ascitico previamente
estéril. Corresponde a uma complicacao grave e comum em pacientes cirroticos
com ascite. Seu diagnéstico se baseia na quantidade de polimorfonucleares
(PMN) no liquido ascitico. Um valor maior ou igual a 250 PMN/mm?® neste liquido,
ndo associada a cirurgia prévia ou a infeccao de origem intra-abdominal, define a
condi¢ao. (SULIMAN et al., 2012) (TSUNG et al., 2013) A PBE é encontrada mais
comumente no sexo masculino, na quinta década de vida e na raga branca.
(DESAI et al., 2012) Ocorre em 10 a 25% dos cirréticos com ascite e alcanga uma
mortalidade de 20 a 40%. A antibioticoterapia empirica deve ser iniciada
imediatamente apos o diagndstico. (CHEONG et al., 2009)

Bactérias gram-negativas sdo encontradas em 65% dos resultados de
culturas positivas. Escherichia coli (E. coli) e Klebsiellae séo o primeiro e segundo
agentes mais comuns, respectivamente. Os agentes restantes sao representados
por cocos gram-positivos. (LATA, 2009)

A classificacdo de Child-Pugh e o escore MELD s&o utilizados com
frequéncia para estimar o prognostico de pacientes com hepatopatia crénica. As
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variaveis necessarias para determinar a primeira sdo bilirrubina sérica, albumina
sérica, tempo de protrombina (ou INR — sigla em inglés para indice internacional
normalizado), ascite e encefalopatia. A classificacao divide os pacientes em baixo
(classe A), intermediario (classe B) e alto (classe C) risco. O segundo € e
calculado através de uma funcao logaritimica que envolve as variaveis bilirrubina
sérica, INR e creatinina sérica. (ANGERMAYR et al., 2003)

A classificacdo de Child-Pugh, a escala MELD, os niveis séricos de
bilirrubina total, o tempo de protrombina, a disfuncdo renal, a presenca de
carcinoma hepatocelular (CHC) e os niveis de glicose no liquido ascitico sao tidos
como fatores prognésticos na sobrevida dos pacientes com PBE. (TANDON;
GARCIA-TSAOQO, 2011)
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2. OBJETIVOS

2.1. Geral

Descrever as caracteristicas clinico-epidemioldégicas e determinar a
etiologia, a gravidade e o prognéstico de pacientes com ascite por hepatopatia
admitidos na enfermaria de clinica médica do Hospital Universitario Alcides

Carneiro.

2.2 Especificos

1. Caracterizar a amostra estudada quanto as condicoes
sociodemograficas, clinicas e endoscépicas.

2. Determinar a ocorréncia de PBE em pacientes com ascite devido a
hepatopatia;

3. Relacionar os escores prognésticos: classificagdo de Child-Pugh e
escala MELD;

4. Investigar variaveis laboratoriais independentes associadas a ascite e
PBE.
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3. HIPOTESES

Os pacientes hepatopatas cronicos descompensados por ascite sdo, mais
comumente, do sexo masculino, e apresentam o alcoolismo e as hepatites virais
cronicas (hepatites B e C) como principais causas primarias.

O desenvolvimento de peritonite bacteriana espontanea (PBE) esta
associado ao grau de comprometimento da fun¢do hepatica.
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4. FUNDAMENTAGCAO TEORICA

Denomina-se ascite ao acumulo de liquido livre de origem patologica na
cavidade peritoneal. O termo ascite tem origem na palavra grega “askos” que
significa saco ou conteudo de um saco. Deste radical derivou “askites” e depois
“ascite”. Embora a origem do liquido que se acumula na cavidade peritoneal
possa variar (plasma, bile, sangue, suco pancreatico, liquido intestinal, linfa, urina,
etc.), a grande maioria das ascites tem como causa a cirrose hepatica.
(ANDRADE JUNIOR et al., 2009)

Em pacientes cirréticos, a ascite pode estar presente na apresentacao em
até 30% dos pacientes e, em pacientes com cirrose compensada sem ascite, a
chance de desenvolver a complicacao em 10 anos é de 50 a 60%. As estatisticas
antigas sugeriam que, havendo ascite, a mortalidade esperada do paciente
cirrético poderia chegar a 50% em 1 ano. Entretanto, estudos recentes mostram
melhor prognéstico com mortalidade de 15% em 1 ano e de 44% em 5 anos.
(RUNYON, 2009)

O aparecimento de ascite no paciente cirrético € o evento final de uma
série de alteracbes anatbmicas, fisioldgicas e bioquimicas. A presenca de
hipertensdo portal € uma condi¢gdo essencial para aparecimento da ascite e a
reversdo da hipertensdo portal pode levar ao desaparecimento da ascite.
Classicamente, duas teorias foram criadas para explicar o aparecimento da ascite
nestes pacientes: underfilling e overflow. Na teoria do underfilling, a proposta é
que a pressao portal aumentada levaria ao extravasamento de liquidos e, com a
hipovolemia resultante, haveria retencdo de sédio e 4gua, aumentando o volume
plasmatico e a pressao portal, reiniciando o fluxo. Ja a teoria do overflow propde
que o evento primario iniciando a ascite é a retencdo de sodio e agua, com
expansao plasmatica e aumento de pressao portal com extravasamento liquido.
Ambas as teorias parecem contribuir para o aparecimento da cirrose em
diferentes momentos, mas hoje a teoria mais aceita para o aparecimento da
ascite é a combinacado dessas teorias com a vasodilatacdo generalizada, que

ocorre nestes pacientes gerando a ascite. (RUNYON, 2009)
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Em geral, pacientes com hepatopatia e ascite apresentam outros estigmas
de doenca hepatica, como presenca de telangiectasias, eritema palmar e
aparecimento de circulacao colateral na parede abdominal. (RUNYON, 2009)

A apresentacédo clinica da ascite é variavel: pode ocorrer lentamente, como
nas doencas hepaticas mais comuns, ou repentinamente por uma obstrucao
mecanica dos vasos principais. (MOORE; VAN THIEL, 2013)

Outras causas de ascite, além da cirrose, podem ser dividas em pré-
hepaticas ou po6s-hepaticas de acordo com sua origem. Causas pré-hepaticas
incluem trombose de veia porta, linfoma, obstrugcdo ou lesédo linfatica, faléncia
renal ou perfuracao intestinal. Dentre as causas pds-hepaticas, podemos citar a
faléncia cardiaca congestiva, geralmente associada a hipertensdo pulmonar, € a
pericardite constritiva. (MOORE; VAN THIEL, 2013)

A paracentese € 0 exame mais importante para determinar o diagnéstico
etiolégico em pacientes com ascite. O procedimento é associado com indice
extremamente baixo de complica¢des, ocorrendo hematoma de parede abdominal
em cerca de 1% dos pacientes. Embora mais de 70% dos pacientes apresentem
alteracao significativa de coagulograma, complicacbes mais importantes como
hemoperitbnio ocorrem em menos de 1 a cada 1.000 puncdes de liquido ascitico.
(RUNYON, 2009)

Em 1991, foi demonstrado por Runyon que o gradiente albumina
sérico/ascitico (GASA) conseguia definir com acuracia de 97% ascites causadas
por hipertensao portal. O GASA pode ser interpretado da seguinte maneira: GASA
= albumina sérica — albumina liquido ascitico. A) GASA > 1,1 g/dL = hipertenséao
portal; B) GASA < 1,1 g/dL = auséncia de hipertensao portal. (RUNYON, 2009)

A classificacdo de Child-Pugh é utilizada com frequéncia para estimar o
prognoéstico de pacientes com hepatopatia crénica. As variaveis necessérias para
determina-la sédo bilirrubina sérica, albumina sérica, tempo de protrombina (ou
INR — sigla em inglés para indice internacional normalizado), ascite e
encefalopatia. As duas condig¢des clinicas sdo avaliadas subjetivamente e podem
ser alteradas pelo tratamento. A classificagdo divide os pacientes em baixo
(classe A), intermediario (classe B) e alto (classe C) risco. Muitos estudos
mostraram que O maior risco por esse escore estd associado a um pior

prognéstico.
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O MELD é um escore calculado através de uma fungao logaritimica que
envolve as variaveis bilirrubina sérica, INR e creatinina sérica. Também apresenta
associacao com pior prognéstico de hepatopatia crénica conforme seu valor se
apresenta mais elevado. (ANGERMAYR et al., 2003)

A primeira descricdo do termo peritonite bacteriana espontanea (PBE) foi
em 1964, por Conn. Desde essa época, ela € tida como uma condicéo clinica
temida, e pesquisas tém transformado a PBE em uma complicagédo tratavel da
cirrose descompensada. (KOULAOUZIDIS, 2009)

A PBE é definida como uma infeccao do liquido ascitico inicialmente estéril,
na auséncia de uma fonte de infeccdo detectavel. (LATA, 2009) Os principais
agravos provenientes da PBE sao insuficiéncia renal, septiciemia e redugédo da
sobrevida. (KRAJA et al., 2012) O diagnéstico foi baseado em um valor definido
de polimorfonucleares (PMN) no liquido ascitico, com a maior sensibilidade
alcancada em um valor de corte de 250 PMN/mm®. Embora a melhor
especificidade seja relatada com um corte de 500 PMN/mm?, o mais sensivel
valor de corte é usado rotineiramente na medida em que é importante nao perder
nenhum caso de PBE. (CEKIN et al., 2013)

Os estudos mostram maior prevaléncia de PBE no sexo masculino,
variando de 73,7 a 86,9%, numa faixa etaria meédia de 51,8 a 58,5 anos, e na
raga branca, correspondendo a 47,27%. (DESAI et al., 2012) (MATHURIN et al.,
2009) (TSUNG et al., 2013)

A PBE ¢ associada com uma mortalidade hospitalar de 20% a 40%. Além
disso, a taxa de mortalidade ap6s um episodio de PBE em um ano é relatada em
50 a 70%, e em dois anos, em 70 a 75%. (DESAI et al., 2012)

Infec¢bes bacterianas sao responsaveis por, aproximadamente, 30 a 50%
das mortes em pacientes cirroticos com sangramento gastrointestinal. Deste
percentual, a infeccdo mais comum € a PBE (25 a 31%), seguida de infec¢do do
trato urinario (20 a 25%), pneumonia (15 a 21%), septicemia (12%) e infecgéo de
partes moles (11%). (BUNCHORNTAVAKUL; CHAVALITDHAMRONG, 2012)

A patogénese da PBE nao é completamente compreendida. E aceito que
ela envolve quatro etapas principais. As bactérias da PBE geralmente provém do

trato gastrointestinal. Secundariamente, podem advir do sistema respiratério, do
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trato urinario, da pele, ou ainda de cateteres e outros equipamentos usados em
procedimentos invasivos.

A primeira etapa do mecanismo fisiopatolégico da PBE corresponde ao
supercrescimento bacteriano no intestino delgado (SBID). As bactérias mais
frequentemente translocadas sao Escherichia coli, Proteus spp., Klebsiella
pneumoniae e outras enterobactérias, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus,
Streptococcus e Staphylococcus. O SBID cria condicbes favoraveis para a
translocacdo bacteriana, e a cirrose hepatica € uma condicdo acompanhada de
SBID, por ocasionar reducao do transito intestinal, anormalidades na secrecao de
bile, hipocloridia, anormalidades na producdo de IgA e desnutricado. O SBID
também esta associado com o uso de drogas que reduzem a secrecao de acido
cloridrico, indicando que essa terapia pode aumentar o risco de PBE.

Junta-se ao SBID o aumento da permeabilididade intestinal e a perda da
fungéo intestinal de barreira, resultando em translocagdo de microorganismos.
Ambas devem-se a hipertensao portal. Esta tem como consequéncias: dilatacao
de vasos da mucosa intestinal, edema da lamina propria da mucosa, proliferacéo
fibromuscular e comprometimento da integridade da mucosa intestinal. A funcao
da barreira intestinal torna-se débil proporcionalmente a hipertensao portal.

Como terceiro ponto, temos a translocagédo bacteriana. Definida como a
penetragdo ativa ou passiva de microorganismos e seus produtos téxicos do
epitélio intestinal para os linfonodos mesentéricos sobrecarregados e/ou sitios
extraintestinais. O resultado é a bacteremia secundaria ao comprometimento do
sistema reticulo-endotelial e a infeccdo da ascite (bacteriascite).

Por fim, a imunossupresséo. Pacientes cirréticos apresentam uma redugao
da atividade fagocitaria de suas células de defesa, uma deterioracdo da
imunidade humoral e uma queda da atividade de defesa do liquido ascitico.
(SIPLE et al., 2012) (LATA, 2009)

Quando a PBE foi inicialmente descrita na literatura médica inglesa, seu
prognoéstico era extremamente ruim, com uma mortalidade hospitalar de 100%.
Todavia, recentemente os resultados da PBE tem melhorado consideravelmente
devido ao diagnostico precoce e a introducao de antibioticos efetivos. (HEO et al.,
2009)
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As manifestag6es clinicas da PBE sao sutis e requerem um alto indice de
suspeicao. Cerca de 13% dos pacientes nao apresenta sinais ou sintomas. A PBE
quase sempre ocorre em pacientes cirréticos com ascite volumosa. A ascite por
outras causas ou de pequeno volume raramente da origem a PBE. Geralmente os
pacientes com cirrose tem hipotermia; portanto, qualquer temperatura > 37,8°C
deve ser investigada, a menos que esteja claramente relacionada a sintomas de
gripe. Alteracbes no estado mental podem ser leves e apenas aparentes para
alguém proximo do paciente. A dor abdominal pode ser continua e € diferente da
dor na ascite tensa. leo paralitico, hipotensdo e hipotermia sao vistos na doenca
avancgada, onde o prognéstico é bastante reservado. (KOULAOUZIDIS, 2009)

Na pratica, as cefalosporinas de terceira geragcao ja foram estabelecidas
como o ftratamento padrdo da PBE. No entanto, a eficacia atual da
antibioticoterapia empirica preconizada € muito baixa em infecgdes nosocomiais
quando comparada aos episédios adquiridos na comunidade. As infeccbes
causadas por bactérias multirresistentes aumentaram quase 100%, e estao
associadas a uma maior incidéncia de falha no tratamento, rapida deterioracao da
funcao hepatica e a mortalidade.

Portanto, na auséncia da cultura do liquido ascitico é importante usar
antibiéticos de amplo espectro, selecionados de acordo com o tipo e a gravidade
da infeccdo. Fatores epidemioldgicos, tais como local de aquisigdo da infeccéao e
historia prévia de infeccdo multirresistente, devem ser levados em conta.
(PLEGUEZUELO et al., 2013)

Os antibioticos orais tém sido recomendados para pacientes adultos com
alto risco de desenvolverem PBE (aqueles em recuperacdo de um episddio de
PBE, com sangramento digestivo e/ou aqueles com < 1,5 g/L de proteinas totais
na ascite — esta ultima, indicacdo controversa). Especificamente em pacientes
adultos com hemorragia digestiva, o uso de antibioticos profilaticos esta
relacionado com a diminui¢cdo significativa de novas infec¢des, a reducdo da
mortalidade e a duragédo do tempo de hospitalizagdo. O uso de norfloxacin como
profilaxia secundaria estd bem estabelecida na literatura. A utilizacdo de
ciprofloxacin (750mg; uma vez por semana) € recomendada por alguns, porém,

uma critica feita a esta conduta é a frequente inducdo de resisténcia
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antimicrobiana. No grupo de pacientes com hemorragia digestiva esta indicado o
uso de ceftriaxone intravenoso. (GUEDES; KIELING, 2012)

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento de PBE em
pacientes cirréticos incluem reducdo da funcdo hepatica, sangramento
gastrointestinal, niveis elevados de bilirrubina, baixa quantidade de proteinas no
liquido ascitico (< 10-15 g/L) e presenca de um episodio anterior de PBE.
(PLEGUEZUELDO et al., 2013)

Os niveis séricos de bilirrubina total (=3 mg/dL), o tempo de protrombina
(INR = 2,3), a disfuncéo renal (creatinina sérica > 1,3 mg/dL), a presenca de
carcinoma hepatocelular (CHC) e os baixos niveis de glicose no liquido ascitico
sao tidos como fatores isolados de pior prognéstico na sobrevida dos pacientes
com PBE. A classificacao de Child-Pugh (= 10) e a escala MELD (=20) também
sao apresentadas como fatores de pior progndstico na sobrevida, no entanto os
estudos divergem quanto a influéncia delas como fatores isolados. (TSUNG et al.,
2013) Ainda, auséncia de resolucao da PBE, fatores de imunossupressao e PBE
adquirida durante internacdo sédo tidos como fatores de reducdo na sobrevida.
(TANDON; GARCIA-TSAQO, 2011)

Dos pacientes portadores de PBE e cirrose hepatica, estudos concordaram
que as trés principais causas de cirrose foram hepatite B, hepatite C e alcoolismo,
no entanto divergiram quanto a maior frequéncia com relacao a elas. (CHEONG
et al., 2009) (TANDON; GARCIA-TSAQO, 2011)

A PBE é bastante associada a debilidade dos mecanismos de defesa
organicos vistos no paciente cirrético, como por exemplo: depressédo do sistema
reticulo-endotelial, reducdo da atividade fagocitdria e diminuicdo dos niveis
séricos de complemento, com consequente baixa atividade do liquido ascitico no
combate aos microorganismos invasores. (SULIMAN et al., 2012)
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5. JUSTIFICATIVA

Em pacientes cirréticos, a ascite pode estar presente na apresentacdo em
até 30% dos pacientes e, em pacientes com cirrose compensada sem ascite, a
chance de desenvolver a complicacdo em 10 anos é de 50 a 60%. Estudos
recentes mostram progndstico destes pacientes com mortalidade de 15% em 1
ano e de 44% em 5 anos.

A peritonite bacteriana esponténea (PBE) é a infeccdo associada a maior
mortalidade no paciente cirrético. Considerando que a PBE esta relacionada com
um indice de mortalidade hospitalar de 20% a 40% e que o Hospital Universitario
Alcides Carneiro € uma referéncia na recepcao de pacientes portadores de
hepatopatia descompensada e com possivel PBE, torna-se necessario conhecer
os fatores de risco, as variaveis independentes e 0s escores prognésticos
associados a ascite e PBE.

O conhecimento clinico-epidemiolégico relacionado a descompensacao de
doenca hepatica por ascite e a PBE é de fundamental importancia para
determinar medidas preventivas e classificar os pacientes de acordo com a
gravidade do quadro clinico. A realizacdo desse estudo é importante devido
também a escassez de trabalhos sobre o tema, especialmente no que se refere
ao Brasil.
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6. METODOLOGIA
6.1. Desenho do estudo

Trata-se de um estudo prospectivo, transversal e observacional envolvendo
a populacdo de Campina Grande e cidades vizinhas que procuram o Hospital
Universitario Alcides Carneiro (HUAC) para assisténcia médica especializada.

6.2. Populacao e local do estudo

A populagédo do estudo foi composta por pacientes admitidos no HUAC
com ascite devido a hepatopatia.

O estudo foi realizado no municipio de Campina Grande, pertencente a
mesorregido do Agreste Paraibano. A cidade é uma macrorregido de salde
prestadora de assisténcia médica a um total de 42 municipios, totalizando
abrangéncia total de uma populacdo em numero absoluto de 1.025.343,
correspondendo a 28,3% da populacdo da paraiba. (BRANDAO et al., 2012)
Campina Grande (S 7° 13’ 50” e W 32° 52’ 52”) encontra-se a 125 km da capital
do estado da Paraiba, com uma &rea total de 621 Km? e populacéo de 383.764
habitantes (IBGE, 2009).

A escolha da area deveu-se a maior densidade populacional em relagao as
cidades do interior do estado, bem como pela importante representagcdo como o
principal polo industrial e tecnoldgico da regidao Nordeste.

O estudo contou com uma amostra de 38 pacientes, obedecendo o periodo
de estudo e os critérios de inclusédo e excluséo.

6.3. Periodo do estudo

A coleta de dados ocorreu no periodo de abril de 2014 a margo de 2015.
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6.4. Critérios de inclusao

Pacientes de ambos os géneros, com idade igual ou superior a 18 anos,
que assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

6.5. Critérios de exclusao

Pacientes portadores de hepatopatia compensada, hepatopatia
descompensada gravissima (6bito antes da aplicacdo do questionario ou

transferéncia para Unidade de Terapia Intensiva) e que nao assinaram o TCLE.

6.6. Coleta de dados

Os pacientes admitidos na enfermaria de clinica médica do HUAC com
ascite devido a doenca hepatica crénica foram convidados a participar do estudo
apos a apresentacdo e assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido
para que fosse aplicado um questionario. O procedimento de puncao abdominal e
analise citolégica e bioquimica do liquido ascitico foi, posteriormente, processado
e analisado.

A paracentese diagnostica foi indicada quando se tinha ascite puncionavel
(volumosa) de inicio recente; sinais ou suspeita de infec¢do; cirréticos admitidos
no hospital. As contra-indicagdes ao procedimento foram: coagulopatia grave com
sinais de CIVD ou fibrindlise evidente.

Os pacientes abordados foram examinados pelo académico e residente
para o diagnéstico clinico, através das manobras de piparote e macicez mével, e
ultrassonografia. Uma vez diagnosticado com ascite, cada paciente foi submetido
a puncao abdominal para coleta do liquido ascitico, desde que quantitativamente
puncionavel.

A coleta do liquido ascitico foi realizada a beira do leito, com o paciente em
decubito dorsal com esvaziamento prévio da bexiga. A puncdo abdominal foi
realizada no quadrante inferior esquerdo, o0 que diminui os riscos de acidentes. Os
residentes da clinica médica e da cirurgia geral foram os responsaveis pelos

procedimentos, com o auxilio dos académicos.
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O material obtido através da puncado abdominal foi encaminhado ao
Laboratério de Analises Clinicas do HUAC para analise citolégica, citométrica e
bioquimica do liquido ascitico.

O diagnostico de PBE foi baseado na presenca de 250 ou mais
polimorfornucleares/mm® no liquido ascitico (ndo estando associado & cirurgia
prévia ou a infeccao de origem intra-abdominal).

As informacdes obtidas foram armazenadas em formulario padrdo
(apéndice ll), seguindo as variaveis: dados pessoais, dados socioeconémicos,
habitos e costumes, avaliagdo clinica, escores clinicos-laboratoriais, exames de
imagem e analise do liquido ascitico. Os dados foram arquivados em pastas
individuais em computador, tomando-se todas as precaucdes necessarias para
que o anonimato dos pacientes fosse mantido.

Na impossibilidade de colher todas as informagbes com o paciente,
recorreu-se a complementagdo dos dados com os acompanhantes ou através do
prontudario do paciente.

A tabela 1 apresenta os valores de referéncia dos exames laboratoriais

que compuseram as variaveis deste estudo.

Tabela 1. Exames laboratoriais realizados rotineiramente em pacientes com

diagnéstico de ascite secundaria a hepatopatia.

Exames Laboratoriais Valores de Referéncia
Bilirrubina total < 1,0 mg/dL
Albumina sérica 3,5a4,89/dL

Tempo de protrombina 11,0 a 13,0 seg.

INR 1az2
Creatinina sérica Homens: 0,7 a 1,3 mg/dL
Mulheres: 0,6 a 1,1 mg/dL
Leucocitos totais 4500 a 10000 /mm°
Aspartato amino transferase (AST) Homens: <38 U/L
Mulheres: < 32 U/L
Alanina amino transferase (ALT) 7 a48 U/L
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6.7. Processamento e analise de dados

Os dados obtidos foram formatados e organizados em tabelas utilizando o
programa Microsoft Office Excel® versdao 2010. A partir das tabelas geradas,
foram organizadas em um banco de dados eletrénico no programa GraphPad
Prism 6. Apds esta etapa, foi realizada andlise de estatistica, incluindo a
distribuicao de frequéncias, médias, desvio padrao e porcentagens das variaveis
em estudo. Também foram realizadas andlises das correlagbes e associacoes

entre as variaveis em questao.
6.8. Aspectos éticos

Em cumprimento das normas referentes a Resolugdo CNS
466/12/CNS/MS, sobre pesquisas envolvendo seres humanos, o estudo foi
realizado de acordo com as exigéncias do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
HUAC, protocolado sob o numero CAAE 26235713.9.0000.5182, e foi realizado
de modo que todos os individuos envolvidos na pesquisa tivessem liberdade para
decidir sobre sua participacdo e em que forma e extensdo poderiam partilhar
informagdes intimas e privadas com o investigador. Nesse sentido, seriam
protegidos o anonimato da pessoa e a confidencialidade dos dados fornecidos,
por meio da substituicdo dos nomes por cédigos numeéricos em cada pasta do
arquivo.

Para a inclusédo e participacao dos paciente no estudo, foi necessaria a
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (apéndice |) de todos
0s participantes.
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7. RESULTADOS

No periodo de estudo, 38 pacientes foram admitidos na enfermaria de
clinica médica do HUAC com ascite devido a hepatopatia e avaliados nesta
pesquisa, compondo a amostra estudada.

Dos 38 pacientes, 63,2% (n=24) foram submetidos a paracentese, por
preencherem critérios para realizacdo do procedimento. Destes 24 pacientes,
obteve-se acesso a resultado de citometria de 91,7% (n=22). Destes 22, cujo
acesso esteve disponisvel, 13,6% (n=3) tiveram o diagndstico de peritonite
bacteriana espontanea (PBE). Estes dados sao apresentados na Figura 1.

Figura 1 - Fluxograma demonstrativo de submissao a paracentese e diagndstico
de PBE

ascite: 38
|

| |
Submetidos a Nao submetidos a
paracentese: 24 paracentes: 14

[ Hepatopatas com ‘]

Sem acesso a ) ( Com acesso a
citometria: 2 J L citometria: 22

[ Com PBE: 3 I ’ Sem PBE: 19 }

De acordo com a Tabela 2, dos 38 pacientes avaliados, a maioria foi do
sexo masculino, 68,4% (n=26) e tinha idade entre 41 e 60 anos, 44,7% (n=17). A
idade média (em anos) foi de 58,4 (desvio padrdo — DP — de 14,3, com variacao

de 53,75 a 63,04, para intervalo de confianga — IC — de 95%). Em relacdo a
escolaridade, registrou-se um predominio do analfabetismo em 31,6% (n=12) dos
pacientes. A maioria dos entrevistados declarou etnia parda ou branca, 39,5%
cada uma (n=15, para cada uma).

Verificou-se que 52,6% (n=20) dos pacientes eram etilistas, sendo a
maioria composta por homens (entre eles, etilismo de 57,7%). Observou-se ainda
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que 42,1% (n=16) dos pacientes eram tabagistas. Entre os entrevistados que

eram etilistas ou ex-etilistas, 80,1% (n=25) eram do sexo masculino e 19,9% (n=6)

eram do sexo feminino. O teste fisher neste cruzamento encontrou um p=0,002,

ou seja, relevante para o estudo.

O risco relativo para alcoolismo, quando comparado o sexo masculino ao

femino é de 1,92, com IC de 95% variando de 1,09 a 3,40 (Tabela 3).

Tabela 2. Caracterizacdo epidemiologica de pacientes com ascite devido a

hepatopatia (n=38)

Variavel N %
Género Masculino 26 68,4
Feminino 12 31,6
Raca Branca 15 39,5
Negra 8 21,0
Parda 15 39,5
Faixa etaria <40 anos 4 10,5
41 - 60 anos 17 447
61 - 80 anos 16 421

> 80 anos 1 2,7
Escolaridade Analfabeto 12 31,6
1 a4 anos 23,7
4 a 8 anos 11 28,9
8 a 11 anos 6 15,8
Etilismo Etilista 20 52,6
Nao etilista 7 18,4
Ex-etilista 11 28.9
Tabagismo Tabagista 16 421
N&o tabagista 11 28,9
Ex-tabagista 11 28,9
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Tabela 3. Associacao entre género e alcoolismo (p=0,002) (n=38)

Dados analizados Etilista / Ex-etilista Sem histéria de etilismo
Masculino 25 1
Feminino 6 6

A tabela 4 apresenta a frequéncia de etiologias da doenca hepética nos
pacientes avaliados, sendo o alcoolismo a mais prevalente, 65,8% (n=25) dos
casos, seguido por esquistossomose, hepatite C e metastases neoplasicas.

Tabela 4. Etiologia de doenca hepatica (n=38)

Etiologia N %
Alcoolismo 25 65,8
Esquistossomose 2 5,3
Hepatite C 2 5,3
Hepatite B 1 2,6
Hepatite auto-imune tipo | 1 2,6
Metastases neoplasicas 2 5,3
Indefinida 5 13,1

Entre os 03 pacientes diagnosticados com PBE, todos eram do sexo
masculino, 66,7% (n=2) eram da raga branca e 33,3% (n=1) da negra, e todos
tinham historia de alcoolismo (sendo 2 etilistas atuais e 1 ex-etilista).

Dentre os aspectos clinicos, foram avaliados diversos itens durante o
exame fisico, sendo eles: temperatura axilar, sendo maior do que 37,8 em 10,5%
(n=4) dos pacientes; dor abdominal em 63,2% (n=24); hemorragia digestiva baixa
em 10,5% (n=4); Hemorragia Digestiva Alta (HDA), ausente em todos os 38
pacientes submetidos a avaliacdo; ascite adquirida durante a internacgéo,
ocorrendo em 2,6% (n=1) dos pacientes. A duragdo dos sintomas antes da
internagédo hospitalar foi em media foi de 252 dias (DP de 657,37, variagcdo de
36,77 a 469,91, e IC de 95%). O uso prévio de Antibioticoterapia aconteceu em
28,9% (n=11). A presenca de Carcinoma Hepatocelular foi identificada em apenas

2,6% (n=1) dos pacientes. Em relagdo ao uso de Inibidores da bomba de protons,
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constatou-se que 31,6% (n=12) dos pacientes estavam usando no momento da

internacdo. Estes dados s&o demonstrados na tabela 5.

Tabela 5. Caracterizacdo clinica de pacientes com ascite devido a hepatopatia.

(n=38)

Manifestagéo Clinica Sim Nao
Acolia 3 (7,90%) 35 (92,1%)
Encefalopatia 9 (23,7%) 29 (76,3%)
Ascite adquirida na internacao 1(2,60%) 37 (97,4%)
Coldria 8 (21,0%) 30 (78,9%)
Diarreia 7 (18,4%) 31 (81,6%)
Dor a descompressao abdominal 3 (7,90%) 35 (92,1%)
Dor abdominal 24 (63,2%) 14 (36,8%)
HDA 0 (0,00%) 38 (100%)
Hepatomegalia 10 (26,3%) 28 (73,7%)
HDB 4 (10,5%) 34 (89,5%)
Temperatura axilar > 37,8 °C 4 (10,5%) 34 (89,5%)

CHC = Carcinoma Hepatocelular; HDA = Hemorragia digestiva alta

HDB = Hemorragia Digestiva Baixa

Os pacientes foram classificados de acordo com a escala de Child-Pugh

para avaliacdo de prognoéstico, sendo que em seis pacientes ndo foi possivel

utilizar a classificacao por falta de dados. Dentre os pacientes avaliados (n=32),

3,1% (n=1) pertencia a classe A, 43,8% (n=14) a classe B e 53,1%(n=17) a classe

C, conforme a Tabela 6.
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Tabela 6. Classificacao dos pacientes de acordo com os escores prognésticos
de Child-Pugh e MELD.

Escore N %
Child-Pugh A 1 3,1
B 14 43,8
C 17 53,1
Total 32 100%
MELD <20 20 60,6
=20 13 39,4
Total 33 100%

Foi possivel calcular o MELD de 33 pacientes, sendo 60,6% (n=20)
pacientes com MELD inferior a 20, e 39,4% (n=13) pacientes apresentando MELD
superior ou igual a 20. Destes 33 pacientes, dezenove pacientes foram
submetidos a paracentese, possibilitando confirmar ou excluir diagnéstico de PBE
(Tabela 7). Os pacientes sem PBE (n=16) apresentaram um escore médio de

MELD 17,06, ja os com PBE (n=3) um escore um pouco mais elevado de 19,0.

Tabela 7. Média dos escores de MELD em pacientes com PBE e sem PBE.

Variavéis Média Desvio Padrao Minimo Maximo N
Com PBE 19,0 2,0 17 21 3
Sem PBE 17,06 5,90 7 26 16

Foi realizada endoscopia digestiva alta (EDA) em 31,5% (n=12). Destes,
50% (n=6) apresentavam varizes esofagicas (sendo 83,3% (n=5) de fino e médio
calibre e 16,7% (n=1) de grosso calibre). Dos 12 pacientes submetidos a EDA,
66,7% (n=8) tinham quadro de gastrite.

Em relacdo as comorbidades associadas, diabetes mellitus estava
presente em 21,1% (n=8) dos pacientes, hipertensdo arterial sistémica em 15,8%
(n=6), insuficiéncia cardiaca congestiva ou insuficiéncia renal crénica em 2,63%
(n=1) (Tabela 8).
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Tabela 8. Comorbidades associadas a pacientes com ascite e hepatopatia

cronica internados no HUAC.

Comorbidades N %
Sem comorbidades 20 52,6
Diabetes Mellitus 8 21,1
Hipertensao arterial sistémica 6 15,8
PBE 3 7,9
Insuficiéncia cardiaca congestiva 1 2,63
Insuficiéncia renal crénica 1 2,63
CHC 1 2,60

O tempo médio de internacao foi de 14 dias (DP de 8,84, com variagao de
10,97 a 17,08 para IC de 95%), sendo que 15,8% (n=6) foram a 6bito e 84,2%
(n=32) evoluiram com melhora do quadro e tiveram alta hospitalar.

A Tabela 9, demonstrada a seguir, ilustra que a média de leucécitos
(8600,00/mm?®) esteve dentro da normalidade, a média de creatinina (1,33 mg/dL),
a média de AST (80,44) assim como de ALT (39,94) também estiveram dentro
dos padrdes da normalidade.

Quanto as metas laboratoriais (bioquimicas), para os pacientes com ascite,
dispostos na Tabela 10, observou-se que 25,0% (n=36) tinham os leucdcitos
totais > 10000 /mm?®, 63,0% (n=27) tinham a albumina sérica = 2,5 g/dL, e 25%
(n=9) tinham a creatinina = 1,5 mg/dL. Tanto na Tabela 9 quanto na Tabela 10,
0s parametros laboratoriais nao foram contemplados em todos os pacientes com

ascite.
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Tabela 9. Variaveis bioquimicas (exames laboratoriais) referentes aos pacientes

com ascite devido a hepatopatia.

Variaveis Média Desvio padrdo  Minimo  Méaximo N
Leucécitos (/mm?®) 8600,00 6331,96 2300,00 39100,00 36
Creatinina (mg/dL) 1,33 1,1594 5,57 36
Albumina sérica (g/mL) 2,63 0,526 3,90 27
Albumina do liquido 0,94 1,074 4,00 23
ascitico (g/mL)

AST (U/L) 80,44 98,66 595,00 34
ALT (U/L) 39,94 36,56 217,00 34

Legenda: AST: aspartate aminotransferase; ALT: alanina aminotransferase

Tabela 10. Valores criticos dos exames laboratoriais associados a pior

prognéstico.
Variaveis N %
Creatinina (mg/dL) 21,5 9 25,0
<15 27 75,0
Total 36 100
Albumina sérica 225 17 63,0
(g/dL) <25 10 37,0
Total 27 100
Leucdcitos totais > 10000 9 25,0
(/mm?®) < 10000 27 75,0
Total 36 100
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8. DISCUSSAO

A andlise dos dados obtidos permitiu determinar o perfil clinico e
epidemiologico dos pacientes admitidos com ascite devido a hepatopatia na
enfermaria de clinica médica do HUAC. O estudo apresenta como principal
limitacdo o uso de dados laboratoriais — por vezes n&o solicitados durante
acompanhamento desses pacientes ou nao registrados ou ainda indisponiveis —,
visto que a execucdo do estudo nao poderia alterar a conduta médica com
relagdo a cada paciente, bem como por vezes o Laboratério de Andlises Clinicas
do HUAC nao estava realizando determinados exames. Outra limitacao
encontrada foi o pequeno nimero amostral em comparagdo com outros estudos,
justificado pelo intervalo de tempo maior destes que levaram a uma grande
amostra.

Considerando que Campina Grande € uma macroregidao de saude
prestadora de assisténcia médica que abrange 28,3% da populacao da Paraiba
(BRANDAO et al., 2012), este estudo nos permitiu fazer suposicdes da situacdo
dos pacientes descompensados com ascite devido a hepatopatia no estado,
possibilitando interpretar e comparar a dados de referéncia nacionais e
internacionais, apesar de estudos relacionados ao tema serem escassos no
Brasil. (SILVA, 2010)

Quanto a caracterizagédo da populagao, houve predominio de pacientes do
sexo masculino e de idade média de 58 anos, compativel com dados da cidade
de Tubardo-SC (POFFO et al., 2009) e de Tirana — Albania. (KRAJA et al., 2012)
A faixa etéria predominante foi entre 41 e 60 anos, reforcando os dados de
Fundao-ES. (GONCALVES, 2009)

Raca branca e parda predominaram no estudo, ndo sendo compativel com
dados de Florianépolis-SC (THIELE et al., 2014) que demonstrou 73,8% dos
pacientes serem de racga branca, o que pode ser explicado pelas diferencas
histéricas de colonizagéo entre o Nordeste e o Sul do Brasil.

Com relacao aos habitos e costumes, observou-se alta frequéncia de
cirréticos etilistas e ex-etilistas, predominando o etilismo no sexo masculino em

relacdo ao sexo feminino, porém nao condizendo com o estudo de Floriandpolis
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(GONGALVES, 2009), onde todos os pacientes cirréticos eram do sexo
masculino.

A amostra do nosso estudo representou o padrao tipico de cirrose hepatica
encontrada no Brasil, predominando a etiologia alcodlica, concordando com
demais estudos nacionais e internacionais. (FIGUEIREDO et al., 1999; KRAJA et
al., 2012) Salientar que dos 38 pacientes, 5 apresentaram etiologia indefinida, por
diversos motivos, como a falta de reagente para investigar hepatites virais, em
determinados momentos.

Verificou-se que entre os entrevistados que eram etilistas ou ex-etilistas,
80,1% eram do sexo masculino e 19,9% eram do sexo feminino. O teste fisher
neste cruzamento encontrou um p = 0,002, ou seja relevante para o estudo. O
risco relativo (RR) para alcoolismo, quando comparado o sexo masculino ao
feminino, foi de 1,92, com intervalo de confiangca de 95% (IC 95%) variando de
1,09 a 3,40, confirmando o que esta descrito na literatura. (OLIVEIRA et al., 2010)

Apenas 63,2% dos pacientes internados com ascite devido a hepatopatia
foram submetidos a paracentese diagnéstica, outros pacientes apresentaram
ascite de pequena monta identificadas apenas por ultrassonografia abdominal e
nao puncionaveis.

Embora outros estudos (FIGUEIREDO et al., 1999; KRAJA et al., 2012)
demonstrem uma incidéncia de PBE em, respectivamente, 18,9% e 25,0% dos
pacientes com citometria do liquido ascitico disponivel, em nosso estudo
verificamos que esta incidéncia foi de 13,6% (considerando os pacientes
submetidos a paracentese e com resultado disponivel de citometria), fato gerador
de possiveis justificativas: melhor progndstico para dos pacientes estudados ou
baixo numero da amostra observada em comparagédo com os outros estudos.

No que concerne a avaliagédo clinica, a variedade semioldgica identificada
demonstrou a dificuldade de identificar outros sinais e sintomas associados
predominantes no hepatopata com ascite. Evidenciou-se um quadro clinico
inespecifico, manifestando-se, frequentemente, apenas pela ocorréncia ou piora
dos sintomas e sinais que acompanham o curso da cirrose hepatica. (Lata J.
2009). Estudos relacionados ao tema ndo abordam os sintomas e sinais em si,
devido a grande quantidade de diagndsticos diferenciais. Observou-se que 0s
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mais identificados foram dor abdominal e hepatomegalia, que aparecem em
diversas patologias.

Dentre os pacientes que realizaram EDA, a incidéncia de varizes
esofagicas em seis (50,0%) é coincidente com os estudos de revisdao do World
Gastroenterology Organisation (WGQO), que também evidenciou a mesma
incidéncia. (LABREQUE et al., 2014) Porém em discordancia com estudo de
Poffo, o qual observou uma incidéncia de varizes esofagicas em 71,4% dos
pacientes. Este dado pode ser justificado pelo baixo numero de pacientes
submetidos a EDA dentro da nossa amostra, quando comparada a maior amostra
de Poffo, entretanto é respaldado pelo maior estudo da WGO. Dentre as
comorbidades associadas, Diabetes Mellitus e Hipertensdo arterial sistémica
foram as mais prevalentes em concordancia com varios estudos. (POFFO et al.,
2009; THIELE et al., 2014)

Em relacdo as escalas de classificagdo de gravidade e progndstico,
observamos que o Child C foi o mais prevalente, seguidos do B e do A
respectivamente. Esses resultados estiveram de acordo com achados descritos
em estudo semelhante no Rio de Janeiro-RJ , onde Child C foi a mais prevalente.
(FIGUEIREDO; COELHO; SOARES, 1999) No entanto, diferiram do estudo de
Tubardo-SC, onde Child B foi o mais prevalente. (POFFO et al.,, 2009),
possivelmente, pelo fato deste ultimo trabalho n&o ter sido realizado em um centro
de referéncia para hepatopatias.

A maior prevaléncia de pacientes internados com MELD inferior a 20
diverge de grande parte da literatura, como o estudo de Tsung no qual essa
prevaléncia foi de apenas 44,6% (TSUNG et al.,, 2013), isso pode ter sido
ocasionado por uma possivel limitacado do nosso estudo devido ao numero restrito
de participantes. Quando analisamos os pacientes que apresentaram PBE, estes
apresentaram um escore médio de MELD superior aos que ndo apresentaram
diagnostico de PBE, coincidindo com o estudo de Florianopolis-SC, entre outros.
(THIELE et al., 2014)

O tempo médio de internacdo de 14 dias foi compativel com o de um
estudo argentino, o qual apresentou média 13,3 dias para pacientes sem infec¢ao
secundaria. (MATHURIN et al.,2009), em que 15,8% dos pacientes foram a ébito.
Destes, metade apresentava CHILD C, e dois tercos apresentava CHILD B,
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associando uma maior mortalidade a um pior escore prognostico de doenca
hepatica.

No que diz respeito aos dados laboratoriais analizados isoladamente, os
niveis séricos de albumina podem ser considerados marcadores tardios de
desnutricdo, estando a hipoalbuminemia associada a um maior risco futuro de
adoecimento, principalmente por causas infecciosas, e morte. Ressalta-se que as
infecgbes acometem principalmente aqueles com baixos niveis de albumina. A
interpretagéo da hipoalbuminemia deve ser utilizada de forma individualizada nos
pacientes, ja que baixos valores de albumina podem refletir consumo inadequado
de calorias/proteinas, estado de hidratacao, inflamacgéo, processos catabdlicos ou
anabdlicos, idade, perda urinaria, nas hepatopatias e na anemia ferropriva
(Oliveira, C. M. et al., 2010). Uma albumina sérica muito baixa (<2,5g/dL) nao foi
verificada na maioria dos pacientes do presente estudo, concordando com estudo
argentino (MATHURIN et al., 2009).

Notou-se que 25% dos pacientes obtiveram numero de leucécitos totais
maior que 10000/mm?® e 25% obtiveram uma creatinina acima de 1,5 mg/dL; ja no
estudo Infecciones em pacientes hospitalizados por cirrosis, foi visto que 56,6%
dos pacientes apresentaram leucécitos totais maior que 10000/mm?® e que 18,2%
apresentaram creatinina maior ou igual a 1,5 mg/dL. Essa constatagédo
possivelmente estd associada a maior incidéncia de PBE no referido estudo, bem
como a elevagao dos escores de pior prognéstico. (MATHURIN et al., 2009)
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9. CONCLUSAO

A avaliagdo das caracteristicas clinico-epidemiolégicas dos pacientes
internados na enfermaria de Clinica Médica do HUAC mostrou predominio de
pacientes do sexo masculino, de idade média de 58 anos e de racas branca e
parda. A principal etiologia para cirrose descompensada por ascite foi o
alcoolismo, seguida pelas hepatites virais (predominantemente por virus C). Esta
complicagdo esteve associada com elevada morbidade e mortalidade,
principalmente quando relacionada a fatores de pior progndstico, como o Child e
MELD elevados.

A realizagdo rotineira de paracentese na admissdo hospitalar, a
classificacdo correta dos pacientes de acordo com a fungdo hepética e a
prevenccdo de complicagcbes como infeccbes e sangramento por varizes
esofagicas estdao entre as principais condutas que vizam uma reducao do
prognoéstico desfavoravel. Dessa forma, podemos ter uma melhor qualidade do

manejo dos pacientes com cirrose hepatica.

39



REFERENCIAS

ANDRADE JUNIOR, D. R. DE et al. Ascite: estado da arte baseado em
evidéncias. Revista da Associacao Médica Brasileira, v. 55, n. 4, p. 489-496,
20009.

ANGERMAYR, B. et al. Child-Pugh versus MELD score in predicting survival in
patients undergoing transjugular intrahepatic portosystemic shunt. Gut, p. 879-
885, 20083.

BUNCHORNTAVAKUL, C.; CHAVALITDHAMRONG, D. Bacterial infections other
than spontaneous bacterial peritonitis in cirrhosis. World journal of hepatology,
v.4,n. 5, p. 158-68, 27 maio. 2012.

BURRI, E. et al. Measurement of calprotectin in ascitic fluid to identify elevated
polymorphonuclear cell count. World journal of gastroenterology: WJG, v. 19,
n. 13, p. 2028-36, 7 abr. 2013.

CADRANEL, J.-F. et al. Low incidence of spontaneous bacterial peritonitis in
asymptomatic cirrhotic outpatients. World journal of hepatology, v. 5, n. 3, p.
104-8, 27 mar. 2013.

CEKIN, Y. et al. The Role of Serum Procalcitonin Levels in Predicting Ascitic Fluid
Infection in Hospitalized Cirrhotic and Non-cirrhotic Patients. International journal
of medical sciences, v. 10, n. 10, p. 1367-74, jan. 2013.

CHEONG, H. S. et al. Clinical significance and outcome of nosocomial acquisition
of spontaneous bacterial peritonitis in patients with liver cirrhosis. Clinical
infectious diseases: an official publication of the Infectious Diseases Society
of America, v. 48, n. 9, p. 1230-6, 1 maio. 2009.

DESAI, A. P. et al. Persistent spontaneous bacterial peritonitis: a common
complication in patients with spontaneous bacterial peritonitis and a high score in
the model for end-stage Iliver disease. Therapeutic advances in
gastroenterology, v. 5, n. 5, p. 275-83, set. 2012.

FIGUEIREDO, F. A. F.; COELHO, H. S. M.; SOARES, J. A. S. Peritonite
bacteriana espontanea na cirrose hepatica: prevaléncia, fatores preditivos e
prognostico. Revista da AMRIGS, v. 45, n. 2, p. 128-36, 1999.

GONGALVES, L. I. B. Alcoolismo e Cirrose Hepatica. Faculdade de Ciéncia da
Saude - UBI, 2009.

GUEDES, R. R. et al. Spontaneuous bacterial peritonitis: new perspectives.
Revista da AMRIGS, v. 56, n. 3, p. 260-267, 2012.

HEOQO, J. et al. Clinical features and prognosis of spontaneous bacterial peritonitis
in korean patients with liver cirrhosis: a multicenter retrospective study. Gut and
liver, v. 3, n. 3, p. 197-204, set. 2009.

40



KOULAQUZIDIS, A. Spontaneous bacterial peritonitis. World Journal of
Gastroenterology, v. 15, n. 9, p. 1042-9, 2009.

KRAJA, B. et al. Predictive Value of the Model of End-Stage Liver Disease in
Cirrhotic Patients with and without Spontaneous Bacterial Peritonitis.
Gastroenterology research and practice, v. 2012, jan. 2012.

LABREQUE, D. et al. Esophageal Varices. World Gastroenterology
Organisation Global Guidelines, p. 2-3, 2014.

LATA, J. Spontaneous bacterial peritonitis: A severe complication of liver cirrhosis.
World Journal of Gastroenterology, v. 15, n. 44, p. 5505-10, 2009.

MATHURIN, S. et al. Infecciones en pacientes hospitalizados por cirrosis.
Medicina, v. 69, n. 2, p. 229-238, 2009.

MOORE, C. M.; VAN THIEL, D. H. Cirrhotic ascites review: Pathophysiology,
diagnosis and management. World journal of hepatology, v. 5, n. 5, p. 251-63,
27 maio. 2013.

RUNYON, B. A. Management of adult patients with ascites due to cirrhosis: an
update. Hepatology (Baltimore, Md.), v. 49, n. 6, p. 2087-107, jun. 2009.

PLEGUEZUELO, M. et al. Diagnosis and management of bacterial infections in
decompensated cirrhosis. World journal of hepatology, v. 5, n. 1, p. 16-25, 27
jan. 2013.

POFFO, M. R. et al. Perfil epidemiolégico e fatores prognésticos de mortalidade
intra- hospitalar de pacientes cirréticos internados no Hospital Nossa Senhora da
Conceicao. Arquivos Catarinenses de Medicina, v. 38, n. 3, p. 78-85, 2009.

POPOVIC, D. D. et al. Validation of the chronic liver disease questionnaire in
Serbian patients. World journal of gastroenterology: WJG, v. 19, n. 30, p.
4950-7, 14 ago. 2013.

SIPLE, J. F. et al. Proton pump inhibitor use and association with spontaneous
bacterial peritonitis in patients with cirrhosis and ascites. The Annals of
pharmacotherapy, v. 46, n. 10, p. 1413-8, out. 2012.

SULIMAN, M. A. et al. Tumor necrosis factor-a and interleukin-6 in cirrhotic
patients with spontaneous bacterial peritonitis. World journal of gastrointestinal
pathophysiology, v. 3, n. 5, p. 92-8, 15 out. 2012.

TANDON, P.; GARCIA-TSAO, G. Renal dysfunction is the most important
independent predictor of mortality in cirrhotic patients with spontaneous bacterial
peritonitis. Clinical gastroenterology and hepatology: the official clinical
practice journal of the American Gastroenterological Association, v. 9, n. 3,
p. 260-5, mar. 2011.

41



THIELE, G. B. et al. Clinical and laboratorial features of spontaneous bacterial
peritonitis in southern Brazil. Sao Paulo Medical Journal, v. 132, n. 4, p. 205-10,
jul. 2014.

TSUNG, P. C. et al. Predictive factors that influence the survival rates in liver
cirrhosis patients with spontaneous bacterial peritonitis. Clinical and molecular
hepatology, v. 19, n. 2, p. 131-9, 2013.

42



APENDICE I - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Universidade Federal de Campina Grande

HUAC - Hospital Universitario Alcides Carneiro

Rua. Dr. Carlos Chagas, s/ n, Sao José, Campina Grande — PB.
Telefone. (83) 2101 — 5545. E-mail. cep @huac.ufcg.edu.br

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Modelo padrao

ESTUDO: “Perfil Epidemioldgico de Pacientes com Ascite devido a
Hepatopatia”

Vocé estd sendo convidado (a) a participar do projeto de pesquisa acima citado. O
documento abaixo contém todas as informagoes necessdrias sobre a pesquisa que estamos
fazendo. Sua colaboragdo neste estudo serd de muita importdancia para nos, mas se desistir

a qualquer momento, isso ndo causard nenhum prejuizo a vocé.

1 O N ,
portador da Cédula de identidade, RG .......cccoooiiennnnn. , e inscrito no
CPE/MF.....ccovevieeiieeens , nascido(a) em / / , abaixo assinado(a),

concordo de livre e espontanea vontade em participar como voluntario(a) do estudo “Perfil
Epidemiolégico de Pacientes com Ascite devido a Hepatopatia”. Declaro que obtive
todas as informacgdes necessarias, bem como todos os eventuais esclarecimentos quanto as
davidas por mim apresentadas.

Estou ciente que:

D O estudo se faz necessdrio para se adquirir o conhecimento clinico-epidemiolégico
relacionado a ascite e a peritonite bacteriana espontanea (PBE), infeccdo bacteriana
que ocorre em 10 a 25% dos pacientes com cirrose. Esta informagdo nos ajudara a

determinar medidas preventivas e a gravidade do quadro clinico destes pacientes.
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)

110

IV)

V)

VI)

VII)

VIII)

X)

Caso decida aceitar o convite, serei submetido (a) ao (s) seguintes procedimentos:
coleta do liquido ascitico e coleta de sangue. A aceitacdo do convite ndo implicaré
em alteragdes no manejo de meu caso, nem nos exames laboratoriais necessarios a
conducido da patologia. Caso nada seja constatado, hd possibilidade de inclusdo em
um grupo controle.

A coleta do liquido ascitico ¢ um procedimento muito simples, pouco doloroso
(sente-se apenas uma pontada) e praticamente isento de riscos. A coleta de sangue
também traz poucos riscos, podendo cursar com pequeno hematoma. Providéncias
serdo tomadas para que haja o correto manuseio dos materiais € o incoOmodo seja
minimo para o paciente.

A participacdo neste projeto ndo tem objetivo de me submeter a um tratamento,
bem como ndo me acarretard qualquer Onus pecunidrio com relacdo aos
procedimentos médico-clinico-terapéuticos efetuados com o estudo;

Tenho a liberdade de desistir ou de interromper a colaboracdo neste estudo no
momento em que desejar, sem necessidade de qualquer explicacdo;

A desisténcia ndo causard nenhum prejuizo a minha saide ou bem estar fisico. Nao
vira interferir no atendimento ou tratamento médico;

Os resultados obtidos durante este ensaio serdo mantidos em sigilo, mas concordo
que sejam divulgados em publicacdes cientificas, desde que meus dados pessoais
ndo sejam mencionados;

Caso eu desejar, poderei pessoalmente tomar conhecimento dos resultados, ao final

desta pesquisa.

() Desejo conhecer os resultados desta pesquisa.

() Nao desejo conhecer os resultados desta pesquisa.

Ao participar da pesquisa, terei o beneficio da realizagdo de estratificacdo de risco

da patologia em questdo, influenciando diretamente no manejo do paciente visando

reducdo de morbidade e mortalidade.

X)

Caso me sinta prejudicado (a) por participar desta pesquisa, poderei recorrer ao

CEP/HUAC, ao Comité de Etica em Pesquisas em Seres Humanos do Hospital
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Universitdrio Alcides Carneiro, ao Conselho Regional de Medicina da Paraiba e a

Delegacia Regional de Campina Grande.

Campina Grande, de de

( ) Paciente / ( ) Responsavel

Testemunha 1 :

Nome / RG / Telefone

Testemunha 2 :

Nome / RG / Telefone

Responsavel pelo Projeto:

Dr. IRIGRACIN LIMA DINIZ BASILIO, GASTROENTEROLOGIA, CRM: 5169.
Telefone para contato: (083) 91036553, (083) 33224849

Endereco: Rua Francisco Lobo Filho, 750, Edificio Iguatemi Residence, Catolé, Campina
Grande — PB. CEP: 58.104-697
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APENDICE Il - FORMULARIO PARA COLETA DE DADOS

Perfil Epidemioldgico de Pacientes com Ascite devido a Hepatopatia

N¢ do prontuario: ;

Paciente fez paracentese? E portador de PBE?

Tempo de internacéo: (admissdo: __ / / ;alta: ./ / )
Observacgdes adicionais:

PROTOCOLO |
SECAO 0 - CRITERIOS PARA INCLUSAO E EXCLUSAO
001. Idade inferior a 18 anos: 1 —Sim; 2 — Nao [ 1]
002. Admitido fora do @mbito do HUAC: 1 — Sim; 2 — Nao [ ]
003. Portador de hepatopatia compensada: 1 —Sim; 2 — Nao [ ]
004. Portador de hepatopatia descompensada gravissima: 1 —Sim; 2 — Nao [ ]
005. Portador de PBS: 1 —Sim; 2 — Nao [ ]
006. Nome do entrevistador:
007.Data(__/ /) eresultado da entrevista [ ]

1 — Realizada; 2 — Incompleta; 3 — Nao realizada por impossibilidade de privacidade; 4 — Recusada; 5 — Caso alguma questdo de “1” a “5” seja afirmativo, paciente
sera excluido do estudo.

SECAO 1 — DADOS PESSOAIS

008. Nome:

009. Sexo: 1 — Masculino; 2 — Feminino [ 1]
010. Raca: 1 — Branca; 2 — Parda; 3 — Negra [ 1]
011. Data de nascimento: ~ / / Idade:

012. Procedéncia: 1 — Campina Grande; 2 — Outra cidade [ 1]
013. Naturalidade: 1 — Campina Grande; 2 — Outra cidade [ 1]
014. Ocupagao: 015. Contato:

016. Endereco:

SECAO 2 - DADOS SOCIOECONOMICOS
017. Escolaridade (anos): [ ]
018. Zona de moradia atual: 1 — Urbana; 2 — Rural; 3 — Rural e urbana [ 1]
019. Qual é a renda familiar (incluindo trabalho, penséo, aposentadoria, aluguel, etc.)
1 — N&o tem renda; [ 1]
2 — Menos de 1 SM (menos de RS 678,00);
3-1a3SM (RS 678,00 a RS 2034,00);
4 ->3a6SM (> RS 2034,00 a RS 4068,00);
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5->6a10 SM (> RS 4068,00 a RS 6780,00);
6—->10a 15 SM (> RS 6780,00 a RS 10170,00);
7—->15a20 SM (> RS 10170,00 a RS 13560,00);
8 —> 20 SM (> RS 13560,00);

97 - NS; 98 — NR.

SECAO 3 - HABITOS E COSTUMES
020. Consumo de bebidas alcodlicas: 1 — Sim; 2 — Nao; 3 — ex-etilista [ ]

021. Tabagismo: 1 — Sim; 2 — Nao; 3 — ex-tabagista [ ]

SECAO 4 - AVALIAGAO CLINICA

022. Sintomas: 1 — Temperatura axilar > 37,8° C: 1 —Sim; 2 — Nao [ 1]
2 — Alteracbes no estado mental: 1 — Sim; 2 — Nao [ 1]
3 — Dor abdominal: 1 —Sim; 2 — Nao [ 1]
4 — Diarréia: 1 —Sim; 2 — Nao [ 1]
5 — Sangramento gastrointestinal: 1 — Sim; 2 — Nao [ 1]

023. Outros sinais / sintomas:

1 — Coldria 1 —Sim; 2 — Nao [ ]

2 — Acolia fecal 1 —Sim; 2 — Nao [ ]

3 — Hemorragia digestiva alta 1 — Sim; 2 — Nao [ ]

4 — Hepatomegalia 1 — Sim; 2 — Nao [ ]

5 — Dor a descompressédo do abdome 1 —Sim; 2 — Nao [ ]
024. Ha quanto tempo as queixas vem lhe incomodando? _~ meses___ semanas

025. Episédio atual foi adquirido durante a internagao? 1 — Sim; 2 — Nao [ 1]
026. Vocé apresenta algum tipo de doenga crénica? 1 — DM; 2 — HAS; 3 — Osteoporose; 4 —
Anemia; 5 — Outra: [ ]

027. Causas de doenga hepatica: 1 — Hepatite B; 2 — Hepatite C; 3 — Alcoolismo; 4 — Criptogénica;
5 — Esquistossomose; 6 — Hemocromatose; 7 — Outra: [ 1]

028. Outra etiologia para doenca hepatica: 1 —Sim; 2 — Nao [ 1]
Qual?
029. Presenga de CHC: 1 — Sim; 2 — Nao [ 1]

030. Uso de IBP: 1 —Sim; 2 — Nao [ ]
031. Em uso prévio de antibidtico: 1 —Sim; 2 — Nao [ 1]
Qual? ; Por quantos dias?
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PROTOCOLO I

SECAO 5 - DADOS PESSOAIS
008. Nome:

009. Sexo: 1 — Masculino; 2 — Feminino

SECAO 6 — ESCORES CLINICOS-LABORATORIAIS
032. Classificacao de Child-Pugh: 1 —A;2-B;3-C
1. Bilirrubina total (mg/dL):
1-<2;2-2-3;3->3
2. Albumina sérica (g/dL):

1->3,5; 2 - 3-3,5; 3-<3
3. TP (s) / INR:
1-04/<1,7 ;2-4-6/1,7-2,3; 3->6/>2,3

4. Ascite: 1 — Ausente; 2 — Facilmente controlavel; 3 — Mal controlada

[ ]
[ ]

5. Encefalopatia hepatica: 1 — Nenhuma; 2 — Grau I/l (minima); 3 — Grau Ill/IV (avangada)

033. Escala MELD: _1-<20; 2-220
1. Bilirrubina total (mg/dL):
2. INR:
3. Creatinina sérica (mg/dL):
034. Exames complementares:
1. Leucdcitos totais (/mm3): _ ;
Eos.:  %;Basof.:  %; Miel.:___ %; MetaM: ___ %; Bast.: _ %;
Segm.: __ %; Linf. Tip.: %; Linf. At.: _ %;Mon..__ %
2.AST (ULL): __ ; 3.ALT (UL) 4: FA (UL)
6. Uréia (mg/dL)

[ L]

SECAO 7 —- EXAMES DE IMAGEM
035. Concluséo da endoscopia:

5.GGT (U/L)

[ ]
[ ]

[ |

036. Conclusao da USG:
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ANEXO | — COMPROVANTE DE RECEBIMENTO DE ARTIGO SUBMETIDO
PARA PUBLICACAO EM REVISTA

From: sgpramb@sgponline.com.br

To: andersonflcastrof@hotmail. com

Subject: Revista da Associacio Médica Brasileira - Artigo Submetide SGP/ RAMB
Date: Sun, 31 May 2015 22:45:55 -0300

= [ Revista da Associacie Medica Brasileira
f’ ASSOCIACAO MEDICA BRASILEIRA

. Associacio Medica Brasileir Rua S&o Carles do Pinhal, 324 CEP: 01333-303 - Caixa Postal: 8904 - S30 Paulo SP - Brasil
Ssotiaga0 Medica brasielra Tel - (11) 3178-6800 - Email: ramb@amb org br

Séo Paulo, domingo, 31 de maio de 2015

lima(a) Sr.(a)
Prof(a), Dr(a) Anderson Feitosa Lishoa Castro

Referente ao codigo de fluxo: 3229
Classificaco: Artigo Criginal

Informamos que recebemos o manuscrit o Perfil Epidemioldgico de Pacientes com Ascite Devido & Hepatopatia sera enviado para
apreciacio dos revisores para possivel publicacio/participacio na Revista da Associacio Médica Brasileira. Por favor, para qualquer
comunicacdo futura sobre o referido manuscrito cite o nimero de referéncia apresentado acima.

Obrigado per submeter seu trabalho 4 Revista da Associacio Médica Brasileira.

Atenciosamente,

Dr. Carlos Vicente Serrano Jr
Editor
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ANEXO Il - ARTIGO SUBMETIDO PARA PUBLICACAO EM REVISTA

Perfil Epidemioldgico de Pacientes com Ascite Devido a Hepatopatia

Epidemiological profile of patients with ascites because liver disease

Autor: Irigracin Lima Diniz Basilio®

Coautores: Anderson Feitosa Lisboa Castro'; Artur Henrique Sudario Oliveira';
Janilson Dantas de Sousa Carvalho'; Wesley Moisés de Araljo Lemos

Vasconcelos'.
1 — Universidade Federal de Campina Grande

Trabalho realizado em: Hospital Universitario Alcides Carneiro, R. Carlos Chagas,

s/n, Sao José, Campina Grande.

O autor e os coautores deste trabalho responsabilizam-se pelo conteudo do
trabalho.

Responsavel pela troca de correspondéncia:
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Resumo

Objetivos: Descrever as caracteristicas epidemiolégicas de pacientes admitidos
na enfermaria de clinica médica do Hospital Universitario Alcides Carneiro com
ascite por hepatopatia. Métodos: Estudo prospectivo, transversal e observacional
envolvendo a populacdo de Campina Grande e cidades vizinhas, desenvolvido no
periodo de abril de 2014 a marco de 2015. Resultados: Dos 38 pacientes, 68,4%
eram homens e 44,7% tinham idade entre 41 e 60 anos, sendo a maioria pardos e
brancos (39,5% cada). A principal etiologia de doenca hepatica foi o alcoolismo,
65,8%, seguido de hepatites virais (hepatite C, 5,3%; e hepatite B, 2,6%). Na
evolucdo dos pacientes com estudo do liquido ascitico, 13,6% foram
diagnosticados com Peritonite Bacteriana Espontanea. Na escala de Child-Pugh,
3,1% foram classe A; 43,8% classe B; e 53,1% classe C. Pelo escore MELD,
60,6% apresentaram valor inferior a 20. Quanto aos marcadores laboratoriais
isolados, 63,0% apresentaram albumina sérica igual ou superior a 2,5 g/dL e 25%
tinham creatinina maior ou igual a 1,5 mg/dL. Conclusao: A principal etiologia
para cirrose descompensada por ascite foi o alcoolismo, seguida pelas hepatites
virais, sendo mais prevalente em homens. Esta complicagdo esta associada com
elevada morbidade e mortalidade, principalmente quando relacionada a fatores de
pior prognéstico, como o Child e MELD elevados.

Unitermos: Cirrose Hepatica, Ascite, Alcoolismo.
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Abstract

Objective: Desribe the characterists clinic-epidemiological of patients admitted in
medical clinic infirmary of Hospital Universitario Alcides Carneiro with ascites of
liver disease. Methods: Prospective and observational study involving the
population of Campina Grande and nearby citys, did during the period between
April 2014 and March 2015. Results: Among 38 patients, 68,4% were men and
44.7% were age between 41 and 60, most brown and white (39,5% each). Tha
main etiology of liver disease was the alcoholism, 65,8%, and after viral hapatitis
(hepatitis C, 5,3%; and hepatitis B, 2,6%). The patients with ascites liquid study,
13,6% were diagnosed with Spontaneous Bacterial Peritonitis. Child-Pugh score,
3,1% were class A; 43,8% class B; and 53,1% class C. MELD score, 60,6% had
less 20 points. Among the laboratory markers, 63,0% had serum albumin great
than or equal 2,5g/dL and 25% had creatinin great than or equal 1,5mg/dL.
Conclusion: The main etiology of decompesated cirrhosis ‘cause ascites was
alcoholism, with viral hepatitis in second place, and more prevalent in men. This
complication is associated with high morbility and mortality, especially when
related to poor prognoses factors, like high Child and MELD.

Keywords: liver cirrhosis, ascites, alcoholism

52



Introducao

A Doenca Hepatica Crénica (DHC) inclui um grupo de desordens que sao
caracterizadas por inflamagéo crénica e possivel evolucéo para cirrose hepatica.

Denomina-se ascite ao acumulo de liquido livre de origem patoldgica na
cavidade peritoneal. Essa é a complicagcdo mais comum da cirrose hepatica.??

Em pacientes cirréticos, a ascite pode estar presente na apresentacdo em
até 30% dos pacientes e, em pacientes com cirrose compensada sem ascite, a
chance de desenvolver a complicacdo em 10 anos é de 50 a 60%. Estudos
recentes mostram que, havendo ascite no paciente cirrotico, a mortalidade € de
15% em 1 ano e de 44% em 5 anos.*

A Associacdo Americana para o Estudo de Doengas Hepaticas recomenda
realizar a andlise do liquido ascitico em associagdo com a paracentese abdominal
com a finalidade de diagnosticar ou excluir peritonite bacteriana espontanea
(PBE).°

A PBE é uma infeccdo bacteriana de um liquido ascitico previamente
estéril. Corresponde a uma complicacao grave em pacientes cirréticos com ascite.
Seu diagnéstico se baseia na quantidade de polimorfonucleares (PMN) no liquido
ascitico. Um valor maior ou igual a 250 PMN/mm?, ndo associada a cirurgia prévia
ou a infeccdo de origem intra-abdominal, define PBE.®’

PBE é comum em pacientes com cirrose e ascite. Ocorre em 10 a 25%
desses pacientes e alcanca uma mortalidade de 20 a 40%. A antibioticoterapia
empirica deve ser iniciada imediatamente apés o diagnéstico.®

A PBE é uma condicdo clinica encontrada mais comumente no sexo
masculino, na quinta década de vida e na raga branca.’

Bactérias gram-negativas sdo encontradas em 65% dos resultados de
culturas positivas. Escherichia coli (E. coli) e Klebsiellae séo o primeiro e segundo
agentes mais comuns, respectivamente. '

A classificacdo de Child-Pugh, a escala MELD, os niveis seéricos de
bilirrubina total, o tempo de protrombina, a disfuncdo renal, a presenca de
carcinoma hepatocelular (CHC) e os niveis de glicose no liquido ascitico sao tidos
como fatores prognésticos na sobrevida dos pacientes com PBE."
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Métodos

Trata-se de um estudo prospectivo, transversal e observacional envolvendo
a populacdo de Campina Grande e cidades vizinhas que procuram o Hospital
Universitario Alcides Carneiro (HUAC) para assisténcia médica especializada. A
pesquisa foi desenvolvida no periodo de abril de 2014 a marco de 2015. A
populacdao alvo foi composta por pacientes admitidos com ascite devido a
hepatopatia.

Foram incluidos pacientes de ambos os géneros, com idade igual ou
superior a 18 anos, que assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.
Foram excluidos pacientes portadores de hepatopatia compensada; hepatopatia
descompensada gravissima: Obito antes da aplicacdo do questionario ou
transferéncia para Unidade de Terapia Intensiva; ou admitidos fora do ambito do
HUAC.

Ap6s a aplicagao do questionario, foi realizado o procedimento de puncao
abdominal e andlise citologica e bioquimica do liquido ascitico, para os pacientes
que apresentavam as seguintes indicacdes: ascite puncionavel (volumosa) de
inicio recente; sinais ou suspeita de infeccao; cirréticos admitidos ao hospital. As
contra-indicagdes ao procedimento foram: coagulopatia grave com sinais de CIVD
ou fibrindlise evidente.O material obtido através da pungcdo abdominal foi
encaminhado ao Laboratério de Andlises Clinicas do HUAC.

O diagnostico de PBE foi baseado na presenca de 250 ou mais
polimorfornucleares/mm?® no liquido ascitico (ndo estando associado a cirurgia
prévia ou a infec¢do de origem intra-abdominal).

As informagbes obtidas foram armazenadas, seguindo as variaveis: dados
pessoais, dados socioeconémicos, habitos e costumes, avaliagao clinica, escores
clinicos-laboratoriais, exames de imagem e analise do liquido ascitico.

Os dados obtidos foram formatados e organizados em tabelas utilizando o
programa Microsoft Office Excef® versdao 2010. A partir das tabelas geradas,
foram organizadas em um banco de dados eletrénico no programa GraphPad
Prism 6. ApOs esta etapa, foi realizada andlise de estatistica. Também foram

realizadas analises das correlagdes e associagdes entre as variaveis.
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Em cumprimento das normas referentes a Resolugdo CNS
466/12/CNS/MS, sobre pesquisas envolvendo seres humanos, o estudo foi
realizado de acordo com as exigéncias do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
HUAC, protocolado sob o numero CAAE 26235713.9.0000.5182. Para a inclusao
e participacao dos paciente no estudo, foi necessaria a assinatura do Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido de todos os participantes.
Resultados

No periodo de estudo, 38 pacientes foram admitidos na enfermaria de
clinica médica do HUAC com ascite devido a hepatopatia e avaliados em nossa
pesquisa, compondo a amostra estudada.

De acordo com a Tabela 1, dos 38 pacientes avaliados, a maioria era do
sexo masculino, 68,4% e tinham idade entre 41 e 60 anos, 44,7%. A idade média
(em anos) foi de 58,4 (desvio padrao — DP — de 14,3, com variacao de 53,75 a
63,04, para intervalo de confianga — IC — de 95%). Em relacao a escolaridade,
registramos um predominio do analfabetismo em 31,6% dos pacientes. A maioria
dos entrevistados declarou etnia parda ou branca, 39,5% cada uma.

Verificamos que 52,6% dos pacientes eram etilistas, sendo a maioria
composta por homens (entre eles, etilismo de 57,7%).

Verificou-se que dos entrevistados que eram etilistas ou ex-etilistas, 80,1%
(n=25) eram do sexo masculino e 19,9% (n=6) eram do sexo feminino. O teste
fisher neste cruzamento encontrou um p=0,002, ou seja, relevante para o estudo.
O risco relativo para alcoolismo, quando comparado o sexo masculino ao femino
é de 1,92, com IC de 95% variando de 1,09 a 3,40.

Quanto a frequéncia de etiologias de doenca hepatica dos pacientes
avaliados, o alcoolismo foi a mais prevalente, 65,8% dos casos, seguido por
esquistossomose, hepatite C e metastases neoplésicas, com 5,3% cada. Hepatite
B e hepatite auto-imune tipo | estiveram presentes, cada uma, em 2,6%. 13,1%
dos casos apresentaram etiologia indefinida.

Dos 38 pacientes, 63,2% (n=24) foram submetidos a paracentese. Destes
24 pacientes, tivemos acesso a resultado de citometria de 91,7% (n=22). Destes
22, cujo acesso a citometria estava disponisvel, 13,6% (n=3) tiveram o
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diagnéstico de peritonite bacteriana espontanea (PBE). Estes dados sao
apresentados na Figura 1.

Entre os 03 pacientes diagnosticados com PBE, todos eram do sexo
masculino, 66,7% eram da raca branca e 33,3% da negra, e todos tinham histéria
de alcoolismo (sendo 2 etilistas atuais e 1 ex-etilista).

Os pacientes foram classificados de acordo com a escala de Child-Pugh
para avaliacao de progndstico, sendo que em seis pacientes nao foi possivel
utilizar a classificagdo por falta de dados. Dentre os pacientes avaliados (n=32),
3,1% (n=1) pertencia a classe A, 43,8% (n=14) a classe B e 53,1%(n=17) a classe
C.

Foi possivel calcular o MELD de 33 pacientes, sendo 60,6% (n=20)
pacientes com MELD inferior a 20, e 39,4% (n=13) pacientes apresentando MELD
superior ou igual a 20. Destes 33 pacientes, dezenove pacientes foram
submetidos a paracentese, possibilitando confirmar ou excluir diagnéstico de
PBE. Os pacientes sem PBE (n=16) apresentaram um escore médio de MELD
17,06, ja os com PBE (n=3) um escore um pouco mais elevado de 19,0.

Foi realizada endoscopia digestiva alta (EDA) em 31,5% dos pacientes
(n=12). Destes, metade apresentou varizes esofagicas (sendo 83,3% de fino e
medio calibre, e 16,7% de grosso calibre). Dos 12 pacientes submetidos a EDA,
66,7% tinham quadro de gastrite.

O tempo médio de internagao foi de 14 dias (DP de 8,84, com variagcao de
10,97 a 17,03 para IC de 95%), sendo que 15,8% foi a 6bito e 84,2% evoluiu com
melhora do quadro e tiveram alta hospitalar.

Quanto a andlise bioquimica, para os pacientes com ascite, dispostos na
Tabela 2, pode-se observar que 25,0% tinham os leucécitos totais > 10000 /mm?,
63,0% tinham a albumina sérica = 2,5 g/dL, e 25% (n=9) tinham a creatinina = 1,5
mg/dL.

Discussao

Quanto a caracterizagdo da populagéo, houve predominio de pacientes do
sexo masculino (68,4%) e de idade média de 58 anos, com desvio padrao de
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14,3, compativel com outros estudos'® '3, A faixa etaria predominante foi entre 41
e 60 anos, reforcando os dados de Fundéo-ES.™

Raca branca e parda (39,5% cada) predominaram em nosso estudo, nao
sendo compativel com dados de Florianépolis-SC' que demonstrou 73,8% dos
pacientes serem de raca branca, o que pode ser explicado pelas diferencas
histéricas entre o nordeste e o sul do Brasil.

Com relagdo aos habitos e costumes, observou-se que 52,6% dos
pacientes eram etilistas e 28,9% eram ex-etilistas, predominando o etilismo no
sexo masculino (57,7% e 38,5% dos homens eram alcoolistas e ex-alcoolistas,
respectivamente) em relacdo ao sexo feminino (41,7% e 8,3% eram alcoolistas e
ex-alcoolistas, respectivamente), porém nao condizendo com o estudo de
Florianépolis', onde todos os pacientes cirréticos eram do sexo masculino.

A amostra do nosso estudo representa o padrao tipico de cirrose hepatica
encontrada no Brasil, predominando a etiologia alcodlica (68,5%), concordando
com demais estudos nacionais e internacionais.''®

O risco relativo (RR) para alcoolismo, quando comparado o sexo masculino
ao feminino, foi de 1,92, com intervalo de confianca de 95% (IC 95%) variando de
1,09 a 3,40, confirmando o que esté descrito na literatura.'”

Embora outros estudos'®'® demonstrem uma incidéncia de PBE em,
respectivamente, 18,9% e 25,0% dos pacientes com citometria do liquido ascitico
disponivel, em nosso estudo verificamos que esta incidéncia foi de 13,6%
(considerando os pacientes submetidos a paracentese e com resultado disponivel
de citometria), fato gerador de possiveis justificativas, como o melhor progndstico
para 0S nosso pacientes segundo escores pré-validados para evolugdo de
insuficiéncia hepatica, como o MELD, e pelo baixo numero da nossa amostra.

Dentre os pacientes que realizaram EDA, a incidéncia de varizes
esofagicas em seis (50,0%) é coincidente com os estudos de revisdo do World
Gastroenterology Organisation (WGO)'®. Porém em discordancia com estudo de
Poffo'?, onde ocorreu uma incidéncia de varizes esofagicas em 71,4% dos
pacientes. Este dado pode ser justificado pelo baixo numero de pacientes
submetidos a EDA dentro da nossa amostra, quando comparada a maior amostra
de Poffo, entretanto é respaldado pelo maior estudo da WGO.
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Em relacdo as escalas de classificacdo de gravidade e progndstico,
observamos que o Child C foi o mais prevalente, seguidos do B e do A
respectivamente. Esses resultados estdo de acordo com achados descritos em
estudo semelhante no Rio de Janeiro-RJ , onde Child C (53,1%) foi a amostra
mais prevalen’[e.16 No entanto, diferem do estudo Tubardo-SC, onde Child B

(44,8%) foi 0 mais prevalente.'?

Possivelmente, pelo fato deste ultimo trabalho
nao ter sido realizado em um centro de referéncia para hepatopatias, os pacientes
algumas vezes foram internados por outros motivos que nédo complicacdo da
cirrose, explicando a maior prevaléncia de Child B, em relacao ao Child C.

A maior prevaléncia de pacientes internados com MELD inferior a 20
(60,6%) diverge de grande parte da literatura, como o estudo de Tsung no qual
essa prevaléncia foi de apenas 44,6%.’, isso pode ter sido ocasionado por uma
possivel limitacdo do nosso estudo devido ao numero restrito de participantes.
Quando analisamos os pacientes que apresentaram PBE, estes apresentaram um
escore médio de MELD superior aos que nao apresentaram diagnostico de PBE,
coincidindo com o estudo de Florianépolis-SC."

O tempo médio de internacao de 14 dias foi compativel com o de um
estudo argentino, no qual apresentou média 13,3 dias para pacientes sem
infeccdo secundaria.®

No que diz respeito aos dados laboratoriais analizados isoladamente,
albumina sérica muito baixa (<2,5g/dL) na&o foi verificada na maioria dos
pacientes do presente estudo, concordando com o estudo argentino em que
embasava uma hipoalbuminemia ndo consistente em estudos mais recentes em
grandes centros do mundo."®

No nosso estudo, 25% dos pacientes obtiveram numero de leucdcitos
totais maior que 10000/mm?® e 25% obtiveram uma creatinina acima de 1,5 mg/dL;
ja em outro estud, foi visto que 56,6% dos pacientes apresentavam leucdcitos
totais maior que 10000/mm?® e que 18,2% apresentaram creatinina maior ou igual
a 1,5 mg/dL. Essa constatacao possivelmente estda associada a maior incidéncia
de PBE no referido estudo, bem como a elevacdo dos escores de pior
progndstico.'®

O estudo apresenta como principal limitacdo o uso de dados laboratoriais —

por vezes nao disponiveis. Outra limitacdo encontrada foi o pequeno numero
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amostral em comparacao com outros estudos, justificado pelo intervalo de tempo

maior destes que levaram a uma grande amostra.

Conclusao

Este estudo avaliou as caracteristicas epidemiolégicas dos pacientes
internados na enfermaria de Clinica Médica do HUAC, centro de referéncia para
hepatopatas complicados. Pode-se concluir que a principal etiologia para cirrose
descompensada por ascite foi o alcoolismo, seguida pelas hepatites virais
(predominantemente por virus C), sendo mais prevalente em homens. Esta
complicacdo estd associada com elevada morbidade e mortalidade,
principalmente quando relacionada a fatores de pior prognéstico, como o Child e
MELD elevados.

A realizagdo rotineira de paracentese na admissdo hospitalar, a
classificacdo correta dos pacientes de acordo com a funcdo hepatica e a
prevencdo de complicagdes como infeccoes e sangramento por varizes
esofagicas estdo entre as principais condutas que vizam o uma reducdo do
prognoéstico desfavoravel. A antibioticoterapia, quando bem indicada, além de
evitar a resisténcia bacteriana, favorece ainda o diagnéstico de PBE. Dessa
forma, podemos ter uma melhor qualidade do manejo dos pacientes com cirrose
hepatica.
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Anexos

Figura 1 - Organograma demonstrativo de submissdo a paracentese e
diagnéstico de PBE
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Tabela 1. Caracterizacdo da populacdo (género, raca, faixa etéria,

escolaridade, etilismo e tabagismo) de pacientes com ascite devido a

hepatopatia

Variavel N %
Género Masculino 26 68,4
Feminino 12 31,6
Raca Branca 15 39,5
Negra 8 21,0
Parda 15 39,5
Faixa etaria <40 anos 4 10,5
41 - 60 anos 17 447

61 - 80 anos 16 42 1

> 80 anos 1 2,7
Escolaridade Analfabeto 12 31,6
1 a4 anos 9 23,7
4 a 8 anos 11 28,9
8 a 11 anos 6 15,8
Etilismo Etilista 20 52,6
Nao etilista 7 18,4

Ex-etilista 11 28,9




Tabela 2. Varidveis bioquimicas (exames laboratoriais) referentes aos

pacientes com ascite devido a hepatopatia.

Variaveis N %
Creatinina (mg/dL) =215 9 25,0
<15 27 75,0
Total 36 100
Albumina sérica 225 17 63,0
(g/dL) <25 10 37,0
Total 27 100
Leucécitos totais > 10000 9 25,0
(/mm?®) < 10000 27 75,0
Total 36 100
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