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Meios auxiliares do diagnéstico da cirrose hepatica
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RESUMO

Faz-se uma descriciio da avaliagdo laboratorial do doente cirrético, mercionando os exames
bioquimicos e estudos morfolégicos a que poderemos recerrer.

Sem divida que os exames laboratoriais sdo dteis, por sugerirem a presenca de doenca, per
pederem estabelecer o grau de lesio celular hepitica, para avaliarem a actividade ou velocidade
de progressio do processo, mas nio se poderio utilizar para o diagnéstico inequivoco de cirrose,
sua extensao e fibrose, nem fixar a variedade de cirrose; para tal a bidpsia e laparoscopia sio
necessarias. _

Finalmente é feita uma referéncia aos exames laboratoriais de trés entidades bem distintas,
que sao a cirrose da hemocromatose, cirrose da doenga de Wilson e cirrose biliar primaria.

SUMMARY

Laboratorial data of a cirrhotic patient, has been evaluated, mentioning biochemical and morpho-
logical studies one can ressort to. There is no doubt that laboratorial procedures are useful, since they
suggest the presence of illness, assessing the degree of hepatic cell lesion as well as the activity or the
speed of the progression of the process, but they cannot be used for .the unequivocal diagnosis of
cirrhosis, its extention or fibrosis neither, point out the variety of cirrhosis; for wich one has to ressort
to biopsy and laparoscopy. _

Finally, reference is made to laboratorial data of three distinct cirrhotic entities wich are hemo-
chromatosis, Wilson’s disease and primary biliary cirrhosis.

Na avaliagéo laboratorial do doente ciredtico re- Neefe em 83,87 %; a de Mawson em 83,87; a de

corremos a exames bioquimicos e estudos mor-
folégicos. ‘ ‘
As reaccoes de labilidade sérica, que, desde
1930, sdo realizadas com o fim de estudar as fun-
¢oes hepaticas ligadas ao metabolismo das protei-
nas € vulgarmente conhecidas sob a designacio de
«provas hepdticas», sao hoje de muito escasso in-
teresse no estudo do cirrdtico. Gouveia Monteiro
(1951) realizou muitas destas provas em cirto-
ticos, concluindo que a de Hanger é anormal ¢m
97.9 % destes doentes; a de Wunderly-Wurhmann

Hedja Dreyfus em 80,65; e a de MacLagan em
70,59 %. Também seduzidos pela ideia de adop-
tar uma prova de labilidade sérica que, apesar
de muito facilmente exequivel, desse uma boa
percentagem de positividade, estudiamos, com
A. Porio, ¢ com um particular interesse a prova
do Lugol (Mallen) e encontramos nos: cirrdticos
anormalidade em todos os 80 casos sujeitos a
exame.

As transaminases elevam-se discretamente . em
80 % das cirroses; este aumento é intermitente

em 96,77 %; a de Kunkel em 93,55 %; a de_ e relacionado com episodios de necrose e nos
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periodos avangados podem mesmo surgir valores
baixos, correspondendo a um esgotamento termi-
nal do hepatocito.

A bilirrubinémia pode ser normal ou elevar-se
intermitentemente em relagao com as crises evo-
lutivas da doenga; as cifras muito elevadas podem
corresponder a fendmenos colestiticos, hemoli-
ticos ou a insuficiéncia hepatocelular nos periodos
terminais da doenga.

A fosfatase alcalina estd frequentemente ele-
vada, ocorrendo essa elevagdo relacionada com
episddios colestdticos intra-hepaticos. Nos casos
sem ictericia, se a sua elevacio persiste, deve
inspirar suspeita de existéncia de uma neoplasia
na cirrose.

Aumento moderado do ferro sérico podera estar
presente nesta enfermidade.

“A velocidade da sedimentagdo globular, quase
sempre elevada, com cifras de 50 a 100 mm a
.2 hora, podera descer ¢ alcangar valores nor—
mais fora dos episodios evolutivos.

A anemia, a leucopenia e a plaquetopenia sio
muito frequentes nos cirroticos. O hemograma

pode evidenciar, se existe hipersplenismo, panci- .

topenia ou leucopenia e pla(']uetopenia isoladas; se
houve hémorragia dlgestwa anemia hipocromlca
e, ocasionalmente, anemia macrocitica, por per-
turba(;ao do metabolismo da vit. B 12, do acido
folico ou outras.

Quando existe lesao hepatocelular grave, como
é 0 caso:da cirrose, o colesterol baixa ¢ a esterifi-
cagdo altera-se logo, podendo desaparecer do san-
gue os ésteres deste esterol. ‘

A tendéncia hemorraglca que se observa em
cirréticos descompensados, deve-se a multiplas
deficiéncias dos factores indispensdveis no com-
plexo mecanismo-da coagulagao. A diminuigao
do factor VII ocorre precocemente, enquanto que
os factores V, IX, X e a protrombina diminuem
mais tardiamente. A. L. Trincdo registou valores
de protrombina inferiores a 75 % nos 39 cirrd-
ticos estudados (associado a hipoproteinémia); a
-administragdo de Vit. K néo é, em geral, corres-
pondlda de melhoria aprecidvel da protrombina
nos cirroticos.

A hipoalbuminémia ¢ um transtorno pratica-

mente constante na cirrose hepatica descompen- .
sada; contudo, nos periodos de compensagao a.

albuminémia permanece ‘normal durante muito
tempo. A hiperglobulinémia, pelo menos relativa,
nfio é rara ¢ o aumento das globulinas seria scm-
pre precedido de hipoalbuminemia (Himsworth),

() quociente albumina/globulina no cirrotico
esta frequentemente muito diminuido (valor nor-
mal:-2a 2,5).

No proteinograma electroforético, a globulina
a; esta normal ou pouco diminuida, a globulina
&, que evidencia aumento inicial, quando existe
qualquer processo inflamatdrio, estd mais fre-
quentemente aumentada nas formas pés-necroti-
cas ou havendo obstrugao biliar; a globulina &,
contudo, baixa nos casos mais graves, quando
diminui a capacidade hepatica de sintese; a globu-
lina B tende a juntar-se & globulina y (muito ele-
vada), realizando-se, por vezes, fusao destas duas
fracgoes (sinal de Wieme — gque nao € patogno-
monico, mas tem grande valor diagndstico e
prognostico).

() aumento da actividade fibrinolitica esta pre-

sente em 60 % dos cirrdticos descompensados,
contudo a diminuigio do fibrinogénio quase
nunca ocorre.

A bromosuftaleina é um corante que, uma vez
injectado por via endovenosa (5 mg/kg de um
soluto a 5 %), chega ao figado, onde & fixado
pelos hepatdcitos, armazenado, depois conjugado

‘com glutatiao, glicina, acido glutdmico ou cis-

teina, sendo entao eliminado pela bilis. A inten-
sidade da depuragdo de bromosulftaleina do san-
gue indica a actividade do figado e, normalmente,
o seu desaparecimento é constante. Os resultado$
desta prova variam consideravelmente de acordo

‘com o estado funcional hepdtico. Assim, em

20 % aproximadamente dos cirrdticos compensa-
dos a percentagem do corante aos 45 :minutos é
normal e pelo contrario, nos descompensados
pode dar cifras muito elevadas. Os .individuos
normais retém até 10 % do corante aos 30 minu-
tos ¢ menos de 3 % no fim de 45 minutos apds
a 'injec¢ao (Sherlock). Na cirrose a prova for-
nece maior percentagem de resultados positivos
dé gque qualquer outro teste de fungho hepitica
(MacLagan in Shiff). Segundo Pirott ¢ Ruytters,
esta prova da-nos informacdes precisas sobre a
evolugio da doenga e Popper e Shaffner em 398
cirréticos encontraram uma percentagemn média de
21,2 (desde 2,5 até 34), sendo a prova anormal
em 87,2 %. Belkin e Conn registaram retengao
anormal em 93 % de cirroses comprovadas histo-
loglcamente e Gouveia Monteiro fixou valores
anormais em 96 % dos casos. Actualmente ¢
raramente utilizada porque ndo é uma prova deci-
siva para o diagnéstico, nao oferece uma aprecia-
¢do quantitativa da fungéo hepatica e as determi-
nagées das aminotransferases & fosfatase alcalina,
sdo mais sunples e igualmente informativas.
Além disso, a injeccio repetida da bromossulfta-
leina aumenta o risco de reacgao anafildctica
ﬁ}ravc pelo que se deixou de recomendar este
ste
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O conhecimento dos niveis séricos das rés
principais imunoglobulinas pode ajudar a determi-t
nar o tipo de cirrose e as-alteragoes na sua con- .
centragio podem indicar a actividade de doenga
hepatica cronica. A elevagao da IgG é a mais
vulgar das alteragoes das Jmunoglobuhnas ¢ mais
acentuada na cirrose criptogénica e cirrose asso- -
ciada a hepatite cronica; a elevagio da IgM é um
dos indicios de diagnéstico da cirrose biliar ¢ a

elevagio da IgA pode encontrar-se na doenga

hepatica alcodlica.
. Trabalhos recentes em alcodlicos, dando a in-
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parede abdominal, apos prévio pneumoperitoneu.
‘Uma indicagdoe principal deste tipo de exame € o
estudo da cirrose hepatica, uma vez que o escla-

- recimento morfolégico do quadro nosolégico pela

biopsia hepdtica percutinea isolada, pode ndo ser
suficiente. Na visao da cavidade peritoneal pode-
mos abordar o figado (superficie supggior, inferior
e bordo), o bago, a vesicula biliar, o’ligamento
falciforme e o epiplon. Assim, e, em virtude da
laparoscopia ser um exame muito benji tolerado,
com escassas complicagdes e ndo exigindo anes-

_tesia geral, ¢ de grande utilidade no diagnéstico

gerir 1,5 pci de Aminopirina marcada com Cyy e

récolha.de amostra expiratdria para doseamento v
dé CO,;| duas horas apds, permitiram a um grupo
de investigadores de Birmingham ensaiar esta.
prova mos cirrdticos. Assim, encontraram, em .
tados os cirrdticos analisados, valores mfenores

ao valor normal (3,2 %) e verificaram taxas mais

"baixas nos casos de descompensagao e elevagao a
medida que o doente melhora; concluem que mais
do que um simples indicador do alcoolismo

do doente cirrético, estabelecendo o tipo de cir-
rose, sinais de hipertensio portal, presenga de
ascite, desenvolvimento de hepatoma, gtc.

' Os exames laboratoriais sem ddvida que 1520
_ uteis, por sugerirem a presenca da doenga, 'por
poderem estabelecer o grau da lesao celular hepa-
tica, para avaliar a actividade ou velocidade de

. progressao do processo, mas de nenhum modo se

podem utilizar para o diagnodstico inequivoco de

_cirrose, nem para calcular a extensao da fibrose,

{como ¢ a glutaminotransferase sérica) a prova da “ném fixar a variedade de cirrose: para tal é neces-

aminopirina ¢ adequada e sensivel para a deteccio
precoce: da cirrose hepatica.

O cintigrama radioisotopico hepatico fornece
indicagdes de ordem funcional (depuragio do
coldide ¢ fungio do estado funcional da célula de
Kuppfer e do débito hepatico). Além da informa-
¢do de caracter funcional, podem também, através
deste estudo, colher-se dados de ordem morfold-
gica (forma, posicao e dimensdes) do figado e do
bago, sempre que ha actividade em nivel sufi-
ciente ¢, ainda, permite suspeitar a presenga de
ZOonas mais ou menos activas. No cintigrama
hepatosplénico hd aumento da actividade hepatica
e diminui¢ao da esplénica 4 medida que a cirrose
s€ vai compensando e menor intensidade da acti-
vidade ; hepatica e maior impregnagao da 4rea
esplénica e precordial, quando hd agravamento,
Quanto maior for a estase portal mais dificil se
terna a separagio destas duas areas e mais intensa
a actividade esplénica.

- Indiscutivelmente, a bidpsia hepatica, mediante
agulhas de aspiragdo, constitui 0 método mais
importante e o que brinda uma informacio mais
integral no estudo das cirroses. A agulha de
Menghini € a mais utilizada actoalmente, embora,
por vezes, no figado cirrético, a recolha de mate-
rial seja exigua e fraccionada. A agulha de Vim-
Silvermann tem mmais complicagdes e nio tem
vantagens, pois a amostra, muito dlStOI‘Clda é de
‘dificil interpretagao. .

P A laparoscopla peritoneoscopia ou celioscopia
¢ o método de exame da cavidade peritoneal, por.
meio dum ‘endoscopio,

-Wilson e a cirrose biliar primdria.

satia blopsm de preferéncia assoc1ada a lapa-
roscopia.

Para finalizar, uma referéncia aos ekames labo-
ratorl_a__ls_ de trés entidades distintas, que sdo0 a
cirrose da hemocromatose, a cirrose da doenga de

No inicio da evolugdo da hemocromatose os
testes da exploragao funcional hepitica sdo nor-
mais, podendo contude existir uma elevagiio, con-
sﬁeravel das transaminases e diminuigao discreta
da eliminagao da bromosulftaleina. Num estado
mals avancado estes testes comportam se Ccomo
no curso da cirrose alcodlica. A sobrecarga de
ferro torna o figado mais opaco aos RX, o que se
podera evidenciar em estudo radioldgico abdomi-
nal sem preparagio. O ferro sérico esta elevado,
atingindo ou  ultrapassando 250T/100 ml
(36 mol/l) ¢ a capacidade total' de fl,xagao
do ferro. estd geralmente baixa, na ordem de
25r0,u g/100 ml (45 mol/l). O coeficiente de
saturagao da transferrina geralmente ¢ superior a
80/ % (um coeficiente inferior a 80 % representa
um forte argumento contra o diagndstico de
hemocromatose).

A prova da desferroxiamina é um- teste 1itil
nestes doentes (avaliagao do ferro urinirio antes e
apos a administragio deste quelante). As: glice-
mias, basal, ou apos estimulagao e sobrecarga sao
uteis para avaliar a alteragdo do metabolismo dos
glicidos no doente com hemocromatose. Sem

. ¢hiivida que as bidpsias da pele, gastrica € sobre-

introduzido através da_l 3

u?o hepitica, pondo em evidéncia os depositos
ferro sao necessarios para "o diagnostico.
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A laparoscopia pode dar uma ajuda, evidenciando
figado micronodular ¢ de coloragao mais escura,
acastanhada.

O diagnostico de doenga de Wilson pode asse-
gurar-se com 0s seguintes exames laboratoriais:

1) Determinagao da actividade da fenoloxidase
no soro (teste de Ravin): esta prova, de técnica
sensivel, mostra nos individuos saos 0,2 uni-
dades de Ravin, ¢ na enfermidade de Wilson
valores superiores a 0,5 U Ravin.

2) Determinacio do cobre sérico (método de
Heymeyher ou cupro-Pak). Valores acima dos
normais (80 a 140 vy %) sido suspeitos da
doenga de Wilson, sempre que nio exista um
sindroma nefrético.

3) Eliminagao urinaria de cobre (valores normais
abaixo de 100y /24horas): os valores superio-
res a 400y/24 horas séo patologicos, mas
podem também encontrar-se na cirrose biliar.
O diagndstico da doenga de Wilson pode asse-
gurar-s¢ mediante um teste de provocagao:
0,9 g de penicilamina aumenta a eliminagao
urindria de cobre acima de [000 y/24 horas.

4) Determinagao da ceruplasmina. Esta avaliagao
sd é realizavel em laboratdrios especializados
(método imunoeléctrico, espectrofotogrifico
ou fermentativo). No caso de achados positi-
vos nos exames anteriormente referidos pode

renunciar-se a este procedimento. Os valo-
res normais oscilam entre 23 ¢ 44 mg %; na
doenca de Wilson estio abaixo de 10 e muitas
vezes mesmo inferiores a 1 mg %.

5) A hiperaminoacidiria e a hipouricemia sao

© mais tardias.

6) Mediante a bidpsia hepitica, procedimentos
microquimicos permitem demonstrar armaze-
namento de cobre 5 a 10 vezes superior ao
normal e a laparoscopia evidencia cirrose ma-
cronodular.

Na cirrose biliar priméaria os exames bioqui-
micos traduzem colestase, com bilirrubingmia
total entre 2 ¢ 25 mg %, com predominio da con-
jugada; lipidos totais superiores a 2000 mg%;
colesterol total atingindo 500 a 800 mg%; fosfoli-
pideos com valores de 1000 mg % ou mais; fosfa-
tase alcalina com frequéncia acima de 20 U. B.
A albuminemia é normai, salvo nas fases mais
avancadas, ¢ as globulinas estao elevadas, espe-
cialmente & custa da IgM. Anticorpos antimito-
condriais sao de grande valor diagnostico e sao
encontrados em 92 % dos casos. A lapatoscopia é
util, .evidenciando figado de estase, de coloracio
esverdeada e, em fase. mais avangada, modnlar,
mas a bidpsia nem sempre faz o diagndstico,
sendo possivel a confusdo com a bepatite, cronica
activa.
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