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O intuito
Académico de Gastroenterologia” era
fornecer aos nossos atuais e futuros
ligantes um material de qualidade que

inicial do livro “Manual

englobasse o0s temas principais da
Gastroenterologia. Contudo, durante o
processo de construgdo do livro,
verificamos que os conteddos que o
constituem sdo de extrema importancia
para todos os académicos. Visando
fornecer uma fonte confiavel de
conhecimento, decidimos democratizar
seu acesso, a fim de abranger todos os
universitarios que se interessem pelos
temas. Com isso, objetivamos contribuir,
mesmo que em pequena monta, com a
formacdo de médicos das mais diversas
especialidades para que saibam ao menos
diagnosticar, encaminhar e até
possivelmente tratar as doencas mais
prevalentes do trato digestorio.

N&o poderia deixar de agradecer a toda a
diretoria 2020-2021, assim como as
ligantes da LIGASTRO PUCPR e, em
especial, nossa orientadora: Dra. Caroline
Ehlke Gonzaga, a qual ndo mede esforcos
para auxiliar-nos em todas as demandas,
sendo uma mée para a liga. Além disso,
nosso muito obrigada também se dirige
aos professores Dr. Flavio Heuta lvano,
Dr. Eron Fabio Miranda, Dr. Jean Rodrigo
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. ACALASIA

Etiologia e epidemiologia

Acalasia é o principal disturbio primario
do esb6fago, apresentando uma incidéncia
anual aproximada de 1/100 mil pessoas.
Em locais onde a doenca de Chagas é
endémica, como no Brasil, a prevaléncia é
de 7 a 13 por 100.000 habitantes. A
etiologia pode ser idiopéatica, sendo mais
comumente encontrada em paises
desenvolvidos, acometendo pacientes
geralmente na faixa etaria adulto-jovem.
Em paises subdesenvolvidos, ganha
importante espaco a doenca de Chagas
gue ocupa a segunda etiologia mais
comum de acalasia, acometendo
normalmente, pacientes mais idosos e de
niveis socioecondmicos mais baixos.

Fisiopatologia

Diversas alteragbes podem ser
encontradas em diversos graus no quadro
de acaldsia como, por exemplo, a
hipertonia do Esfincter Esofagiano Inferior
(EEI) e a peristalse anormal do esodfago.
No entanto, a principal caracteristica
consiste no déficit de relaxamento

Diagnéstico

fisiolégico do EEI durante a degluticdo,
condicdo presente em todos 0s casos.
Essas modificacbes s&o consequéncia de
um processo degenerativo do plexo de
Auerbach, levando ao n&o relaxamento do
EEI e, consequentemente, a obstrucdo da
passagem do conteado alimentar.
Indiretamente, a permanéncia desse
quadro pode levar a lesdo da via nervosa
responsavel pela peristalse esofagiana,
apresentando em maior grau as demais
alteracoes.

Quadro clinico

A disfunc¢éo do EEI provoca disfagia de
conducao para sélidos e, posteriormente,
para liquidos. O quadro ocorre de maneira
insidiosa, levando anos para a
apresentacdo classica que pode envolver:
perda de peso (leve a moderada),
sialorreia, regurgitacao, tosse,
broncoespasmo, broncoaspiracéo,
pneumonia, bronquiectasias, halitose e
dor toracica. Podendo ainda cursar com o
desenvolvimento de carcinoma
escamoso, devido a irritacdo persistente
da mucosa esofagica pelo contetudo
alimentar represado.

O método padrao ouro para o diagnéstico de acalasia é
a esofagomanometria que evidencia a perda do
relaxamento do EEI em resposta a degluticdo e pode
indicar graus variados de hipertonia do EEI, aperistalse
ou auséncia de contragcdes progressivas eficazes.
Contudo, o diagndstico também pode ser sugerido por
meio da radiografia simples, esofagografia baritada e da
endoscopia alta.
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Tratamento

Nos quadros leves a moderados pode
ser utilizada a terapia com drogas que
diminuem a pressédo na musculatura lisa
do EEI, causando seu relaxamento. S&o
representadas pelos nitratos e
antagonistas do canal de célcio e podem
ser associadas aos medicamentos
procinéticos para melhorar a motilidade
esofagica. A dilatacdo esofagica, que
consiste na insuflacdo de um baldo no EEI
para relaxar o esfincter através do
rompimento de algumas fibras, pode ser
empregado com O objetivo de trazer o
alivio dos sintomas. Contudo, apresenta
grandes taxas de recidiva (com duracéo
aproximada de 1 a 2 anos). Assim como a
dilatacdo pneumatica, a aplicacdo de
Botox € uma alternativa efetiva para a
obtencdo de relaxamento do esfincter,
embora pouco duradoura (4 a 6 meses).

Por fim, podem ser realizados
procedimentos  cirargicos sobre a
transicdo esofagogastrica, por exemplo, a
cardiomiotomia a Heller, técnica que
consiste na seccédo das fibras musculares
lisas do EEI. Costumeiramente realizado
de 5 a 6 cm no es6fago inferior e 3 cm na
cardia, abrangendo a é4rea que
possivelmente corresponde ao EEI com
uma abertura muscular de 9 cm de
comprimento e 1 cm de largura na porgéo
inferior do es6fago, incluindo a juncéo
esofagogéstrica. Outra opgado cirdrgica
consiste na esofagectomia, realizada em

casos mais avangados como por exemplo,
no esdfago megaddlico.

. ESPASMO ESOFAGIANO
DIFUSO

Etiologia e epidemiologia

Definida como uma doenca motora do
es6fago devido a um  distarbio
neurogénico em que o0 peristaltismo
normal é substituido por contracdes
vigorosas, nao propulsivas/peristalticas e
incoordenadas. O espasmo esofagiano
difuso é mais frequente na faixa etaria
idosa (50 anos de idade ou mais), sendo

mais raro do que a acalasia.
Fisiopatologia

A causa especifica da doenca ainda
ndo € conhecida, mas sabe-se que
envolve a destruicdo intensa dos ax6nios
do plexo de Auerbach, podendo cursar
para o desenvolvimento da acalasia.

Quadro clinico

A apresentacgdo tipica é dor toracica
retroesternal que pode durar de segundos
a minutos, irradiar ou ndo para o0s
membros, costas e mandibula, estando
associada a disfagia para liquidos e
sélidos (sintomas que podem estar
ausentes). Ocorre em repouso e de modo
esporadico, sendo o principal diagnéstico
diferencial para o quadro de angina tipica.
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Diagnostico

Assim como na acalésia, 0 método padréo ouro para o
diagnoéstico de espasmo esofagiano difuso € a
manometria esofagica que apresenta contracdes fortes
de grande amplitude, ndo peristalticas e que iniciam de
forma simultanea na parte superior, média e inferior do
esbfago. Os achados ndo séo especificos da doenca e
algumas condicbes como esofagite de refluxo,
amiloidose e outras que causam alteracbes
semelhantes, devem ser descartadas primariamente.

Além disso, o exame pode nao apresentar alteracdes se o0 paciente o realizar quando
assintomatico. Neste caso, pode ser utilizado testes provocativos como a dilatacao
esofagica por baldo e a administracdo de betanecol. Outro método que pode sugerir o
diagnostico é o esofagograma baritado que mostra uma imagem conhecida como
“‘esbfago em saca-rolha” ou em “contas de rosario”.

Tratamento

Durante o espasmo, farmacos que
relaxam a musculatura podem ser
utilizados (nitratos e antagonistas do canal
de calcio). A dilatacdo esofagica e a
aplicacdo de Botox sdo alternativas
efetivas para os casos refratarios. Por
apresentar uma relacdo ténue com os
distirbios psicossomaticos como a

REFERENCIAS

ansiedade e a depressdo, o método
terapéutico deve contemplar a orientacao
do paciente sobre sua condicdo e a
necessidade de evitar alimentos
associados ao desenvolvimento do
quadro, bem como a terapia com
ansioliticos e o acompanhamento clinico.
Em alguns casos, pode sobrevir a
necessidade de tratamentos das
condicBes associadas ou cirdrgicos

GOLDMAN, L.; AUSIELLO, D. A. (Ed.). Cecil medicina. 23? ed. Rio de Janeiro, RJ: Elsevier

Saunders, 2009. V. 2.

LONG, D. L.; et al. Medicina Interna de Harrison. 182 ed. Porto Alegre, RS: AMGH, 2013. v. 2.

ZATERKA, S.; EISIG, J. N. Tratado de Gastroenterologia: da graduagéo a pos-graduacao. 22

ed. Sao Paulo: Atheneu, 2016.
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. DOENCA DO REFLUXO
GASTROESOFAGICO

A DRGE consiste em uma condi¢do na
qual ocorre o refluxo do contetido gastrico,
causando desconforto para o paciente. O
diagnostico da DRGE é muito comum na
gastroenterologia, apresentando

Fisiopatologia

prevaléncia de 12% na populacéo urbana,
levando em conta 0s sintomas tipicos.
Estima-se que, considerando os sintomas
atipicos, esse percentual gire em torno de
20%. Os fatores de risco para a DRGE
sdo: sexo feminino, gravidez, obesidade,
hérnia de hiato, fatores genéticos e idade
avancada.

A DRGE pode ocorrer devido a trés principais fatores:

RS

DOENCA DO REFLUXO
GASTROESOFAGICO

N

Relaxamento transitério
do esfincter esofagico
inferior

N S

Relaxamento transitério do esfincter
esofagico inferior

Esse ¢é o0 mecanismo mais
frequentemente encontrado nos pacientes
com DRGE, ocorrendo em 60 a 80% dos
casos.

Hipotonia do esfincter esofagico inferior

O refluxo tende a ser mais intenso, pois
o0 EEI se encontra constantemente
hipoténico. Na maioria dos casos, a causa
dessa hipotonia ndo é identificada, mas
pode decorrer de lesBes cirlrgicas,
esclerose sistémica, uso de farmacos
miorrelaxantes, tabagismo e drogas
anticolinérgicas.

Hipotonia do esfincter
esofdgico inferior

N S

11

A~

Hérnia de hiato

N S

Hérnia de hiato

O hiato diafragmatico tem funcao
importante no impedimento do refluxo do
conteudo gastrico. Quando ocorre a
hérnia, essa barreira fisiolégica fica
prejudicada, favorecendo o refluxo. No
entanto, nem todo paciente com hérnia de
hiato apresentara refluxo.

Classificacéao

A DRGE pode ser classificada em:
doenca erosiva (quando ha evidéncia de
erosdo ao exame endoscOpico) e nao
erosiva (quando ha auséncia de eroséo ao
exame endoscopico).
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Diagndstico

O diagnostico da DRGE inicia-se na anamnese ao
identificar e definir a intensidade e a frequéncia dos
sintomas apresentados pelo paciente. Os sintomas da
DRGE podem ser classificados em: tipicos (pirose,
regurgitacdo e sialorreia) e atipicos (disfagia,
epigastralgia, asma, rouquiddo, dor torécica, tosse
cronica). Quando 0s sintomas tipicos
concomitantemente existem, as chances de o paciente
ter DRGE sdo de 90%. Na presenca dos sintomas, o
médico pode solicitar alguns exames:

Teste terapéutico com inibidores da bomba de protons (IBP)

Se baseia na prescricdo de IBP em dose plena por 4 semanas. Se houver melhora
dos sintomas, fecha-se o diagnéstico de DRGE. E indicado para pacientes com menos
de 45 anos de idade com sintomas tipicos da doenca. Alguns pacientes podem nao
apresentar resposta ao teste pelo fato de necessitarem de doses maiores para o
controle dos sintomas.

Endoscopia digestiva alta (EDA)

N&o € necessaria para o diagndstico. No entanto, o Il Consenso da DRGE Brasileiro
recomenda que a EDA seja realizada antes do inicio do tratamento. A endoscopia
evidenciara possiveis lesbes causadas pelo refluxo como a erosdo da mucosa
esofagica. No entanto, grande parte dos pacientes ndo apresenta nenhuma
anormalidade na endoscopia, ou apresentam anormalidades inespecificas como o

eritema e o edema. Nesses casos, € a auséncia de anormalidades associadas a
presenca dos sintomas que fecha o diagnéstico de DRGE néo erosiva.

Bidpsia

N&o é necessaria para o diagndstico e deve ser solicitada caso o paciente apresente
doenca erosiva.

pHmetria

E considerado o exame padrdo ouro para o diagndstico da DRGE. Esse exame
identificara a ocorréncia do refluxo através da medida do pH esofagico. E indicada em

12
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casos de pacientes com apresentacdes atipicas da doenca; com endoscopia negativa
e sintomas tipicos refratarios ao tratamento com IBP; pacientes persistentemente
assintomaticos no pos-operatorio. A maioria dos pacientes ndo necessita de exames
complementares para a realizagdo do diagnoéstico.

Diagnésticos diferenciais

Esofagite eosinofilica, esofagite infecciosa, Ulcera péptica, distdrbios motores do
esbfago, doenca arterial coronariana, dispepsia ndo ulcerosa e doencas do trato biliar.

Tratamento

Os principais objetivos sé@o controlar os
sintomas, manter a mucosa esofagica
cicatrizada e evitar complicacdes futuras.
Pode ser baseada no tratamento clinico e
cirargico.

A abordagem clinica traz beneficios
para a maioria dos pacientes e abrange
medidas farmacoldgicas e nao
farmacoldgicas. As medidas néo
farmacoldgicas consistem na mudanca do
estilo de vida como: evitar alimentos que
promovam o0s sintomas, elevacdo da
cabeceira da cama, cessar o tabagismo,
perda de peso e evitar deitar-se nas duas
horas seguidas as refeicdes (pacientes
obesos e com sobrepeso).

O tratamento farmacolégico pode ser
feito com: antiacidos (pouco usados,
servindo apenas para o controle imediato
dos sintomas), alginato, bloqueadores dos
receptores H, (apresentam  bons
resultados em casos de esofagite leve,
mas ndo séo os medicamentos de escolha
em casos de esofagite moderada ou
grave), procinéticos (eficazes para o alivio
da pirose, mas ndo tem funcdo na
cicatrizacdo da mucosa) e os IBPs (classe
de escolha para o tratamento da DRGE).

13

O tratamento da fase aguda com IBP é
realizado em dose plena, em ciclos de 4 a
8 semanas, sendo recomendavel a sua
ingestdo em jejum, cerca de 30 a 60
minutos antes da alimentacdo. Sao
indicados em dose plena para o
tratamento de DRGE ndo complicada ou
em dose dobrada para os casos de
pacientes com complicacfes (Tabela 1).

O tratamento cirargico da DRGE é
controverso, mas € indicado nos
seguintes casos: esofagites recidivantes
apls o tratamento minimo de 6 meses;
pacientes com complicacbes da DRGE;
perspectiva de uso de IBP por longos
anos; hérnias de grande volume em
pacientes com risco de volvo ou
perfuracdo; baixa idade. A cirurgia visa
reduzir a exposicdo esofagica ao suco
gastrico por meio da criacdo de uma
barreira antirrefluxo sobre o EEI. Para
isso, os procedimentos mais realizados
sao as fundoplicaturas totais e parciais em
que o esbfago distal é envolvido pelo
fundo gastrico em 360° e no caso da
fundoplicatura parcial em 270°.
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Tabela 1. Doses dos Inibidores de Bomba
de Protons (IBPs).

Inibidores de bomba de Dose plena
prétons (mg)
Omeprazol 40
Pantoprazol 40
Esomeprazol 40
Lansoprazol 30
Rabeprazol 20

Fonte: Pottie et al. (2017).
Complicacbes

As possiveis complicacbes da DRGE
séo:

Esofago de Barret

E uma condi¢do pré-maligna em que
ocorre metaplasia intestinal no esofago,
ou seja, a substituicio do epitélio
escamoso original para um epitélio
colunar. O esbfago de Barret esta
relacionado a um risco maior de
adenocarcinoma de es6fago. No entanto,
apenas 0,3% a 0,5% dos pacientes com
es6fago de  Barret desenvolvem
adenocarcinoma. Sendo que, a obesidade
central é o principal fator de risco para
essa progresséao. O paciente com esb6fago
de Barret deve realizar endoscopias a
cada 3 a 5 anos, nos casos de segmentos
curtos e a cada 2 a 3 anos nos casos de
segmentos longos. Na evolugdo para
displasia de baixo grau, o tratamento com
IBP deve ser otimizado e uma nhova
endoscopia deve ser realizada em até 6 a
12 meses até que o paciente apresente
duas endoscopias consecutivas sem a
identificacdo de displasia. Nos casos de

14

displasia de alto grau, deve ser feita a
resseccdo por via endoscépica e a
avaliacdo  histolégica. Se  houver
comprometimento da submucosa, a
esofagectomia € indicada.

Ulceras esofagicas

S&o incomuns, mas se encontradas,
deve ser investigado outras causas
(neoplasicas, mecanicas, iatrogénicas).
Geralmente ocasiona sintomas de pirose
e odinofagia, podendo evoluir para fistulas
com a traquéia ou os brénquios ou ainda,
causar sangramentos. O tratamento
geralmente é feito com IBPs.

Estenose de esbdfago

Pode ser causada pela fibrose
decorrente da cicatrizagdo da mucosa
esofagica. Essa estenose dificultara a
degluticio do paciente, ocasionando
disfagia (principalmente para alimentos
sélidos) e, ocasionalmente, dor toricica e
aspiracdo. O tratamento baseia-se ha
dilatacdo do esdfago, no uso de IBP e
cirurgia de correcéo do refluxo.

Anel de Schatzki

Ocorre na juncdo entre o epitélio
escamoso e o colunar gastrico. Na sua
superficie proximal, o anel apresenta-se
coberto por mucosa escamosa e na distal,
por epitélio colunar. Acredita-se que sua
etiologia seja multifatorial e esta
relacionada a hérnia de hiato e a
esofagite, podendo evoluir para uma
estenose. A maioria dos pacientes séo
assintomaticos, mas do contrario,

ocasionam sintomas de disfagia para
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solidos e impactagdo alimentar. O
tratamento baseia-se na dilatagcdo
endoscopica.

= DISPEPSIA

Etiologia e epidemiologia

A dispepsia é um conjunto
heterogéneo de  sintomas  como:

distenséo abdominal, dor ou desconforto
epigastrico e saciedade precoce que
ocorrem na regido do epigastrio. Esses
sintomas podem estar relacionados as
causas organicas como: neoplasia
gastrica, Ulcera péptica, parasitoses
intestinais, entre outras. No entanto, na
maioria dos casos de queixas dispépticas
crobnicas, os pacientes submetidos a
exames laboratoriais e de imagem néo
apresentam alteracBes que justifiquem

Os sintomas dispépticos podem
acontecer em qualquer idade, sendo mais
prevalentes no sexo feminino. Tem-se
que, aproximadamente 20 a 40% da
populacdo geral apresente queixas
dispépticas, embora apenas 30%
procurem a assisténcia médica. No que
diz respeito as consultas ambulatoriais de
clinica geral, cerca de 3 a 5% dos
pacientes possuem queixa de dispepsia.
No entanto, quando se fala de consultas
na area de gastroenterologia, esse
namero cresce para 20 a 40%.

Fisiopatologia

A fisiopatologia da dispepsia funcional
e desconhecida. No entanto, acredita-se
gque a causa seja multifatorial, apesar de
ainda nao ter certeza sobre a funcado de
cada um destes fatores em relacdo ao

'[8..IS s,ntoma.s, caracterizando  uma desencadeamento dos sintomas.
dispepsia funcional (DF).

~~
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O diagnéstico da DF é essencialmente clinico, baseado
nos critérios de Roma IV. Nao é necessério realizar
propedéutica extensa, exceto em casos de sinais de
alarme (disfagia progressiva, vOmitos recorrentes,
perda de peso, sangramento e ictericia). E fundamental
que seja realizado uma anamnese e exame fisico
detalhados, uma vez que, a historia clinica do paciente
€ de grande importancia para o diagnéstico e para a

triagem dagueles que precisam de uma investigagéo

mais detalhada.
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Critérios de Roma IV

E necessario que o paciente apresente sintomas persistentes nos Gltimos trés meses,
iniciados no minimo ha seis meses. Para o correto diagnéstico é necessario que o
paciente tenha um ou mais dos seguintes sintomas: plenitude pés-prandial, saciedade
precoce, dor epigastrica, queimacao epigastrica.

Esses sintomas precisam ocorrer na auséncia de qualquer lesdo estrutural que 0s
justifiguem. Apds o diagnéstico de DF, os pacientes podem ter seus diagnosticos
subdivididos em: sindrome do desconforto pos-prandial; sindrome da dor epigastrica
(podem coexistir no mesmo paciente).

Na sindrome do desconforto pés-prandial o paciente precisa apresentar: plenitude
pos-prandial apds as refeicdes habituais; saciedade precoce que o impeca de finalizar
as refeicdes, existentes ha no minimo 3 meses. Além disso, o paciente pode apresentar
distensdo abdominal, nduseas e eructacoes.

Na sindrome da dor epigastrica, o0 paciente precisa apresentar: dor ou queimacéao de
intensidade moderada a forte na regiao do epigastrio, no minimo uma vez por semana,
nos ultimos trés meses; dor intermitente, ndo generalizada ou localizada em outras
regides do térax ou abdome; dor sem alivio apds as evacuacdes ou a eliminacéo de
flatos; as caracteristicas da dor ndo preenchem os critérios diagndsticos dos disturbios
funcionais da vesicula biliar ou do esfincter de Oddi.

Tratamento alimentacdo (reducdo na ingesta de
alimentos gordurosos e fracionando as
O principal objetivo do tratamento | refeices) e a pratica de atividades fisicas.

da dispepsia funcional sdo o alivio dos Nos casos em que a mudanca no
sintomas e a melhora na qualidade de | estilo de vida ndo se mostra eficaz é
vida do paciente. No entanto, ainda n&do | possivel realizar 0 tratamento

ha uma terapéutica plenamente eficaz. | farmacolégico que  consiste  em:
Para isso, o médico deve adequar o | procinéticos (ideal para os pacientes com
tratamento de acordo com a queixa do | sindrome do desconforto poés-prandial);

paciente. IBP (ideal para os pacientes com

Um dos pontos chaves para o | sindrome de dor epigastrica);
sucesso terapéutico é estabelecer uma | antidepressivos e psicoterapia
boa relacéo médico-paciente, | (considerados tratamentos de segunda

demonstrando segurancga, otimismo e | linha, os antidepressivos triciclicos e
interesse. Grande parte dos pacientes | inibidores da recaptacdo de serotonina
obtém melhora nos sintomas adotando | podem ser utilizados).

medidas gerais como: mudancas na
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= DOENCA ULCEROSA PEPTICA
Etiologia e epidemiologia

Definida como a presenc¢a de um meio
de continuidade na mucosa do estdmago
ou do duodeno, as Ulceras pépticas
adentram a musculatura da mucosa com
didmetro maior ou igual a 0,5 cm. Séo
responsaveis pela Doenca Ulcerosa
Péptica (DUP) que tem sua etiologia
associada a infeccdo pelo Helicobacter
pylori, uso de anti-inflamatérios néo
esteroidais (AINES) e ao tabagismo.

As Ulceras duodenais sao mais
frequentes do que as gastricas, ocorrendo
em individuos mais jovens (entre 20 e 50
anos de idade). As Ulceras gastricas sédo
prevalentes na populacdo idosa, tendo
pico de incidéncia na sexta década de
vida. Apesar de se apresentar em maior
propor¢cdo no sexo masculino, acredita-se
gue a diferenca de incidéncia entre os
sexos esteja diminuindo pelo aumento de
tabagistas do sexo feminino. De um modo
geral, observa-se a reducdo da incidéncia
de DUP gracas ao facil acesso e amplo
uso da terapia de erradicacdo do H. pylori
e do uso de antissecretores gastricos
potentes (IBP).

Fisiopatologia

A integridade da mucosa
gastroduodenal depende do equilibrio
entre os fatores de agressdo (HCI,
pepsina e H. pylori) e os responsaveis por
neutraliza-los (barreira muco-bicarbonato,
fluxo sanguineo, prostaglandinas e a
capacidade de regeneracdo da mucosa).
Em 1910, Schwartz creditou a patogénese
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da JUlcera péptica ao processo de
autodigestdo, resultante de um poder
excessivo da a¢do do suco gastrico sobre
a mucosa gastroduodenal. Atualmente,
sabe-se que 0s mecanismos classicos de
reparo de feridas permitem o crescimento
epitelial e evitam a instalagdo e o
desenvolvimento da ulcera. Ou seja, a
Ulcera péptica seria na verdade,
resultante da falha nos processos de
cicatrizacao de feridas, os quais estariam
prejudicados devido a atuacdo de fatores
exégenos como o H. pylori, os AINEs e o
estresse isquémico-toxico.

Quadro clinico

A clinica tipica de dor decorrente da
Ulcera duodenal € ritmica, ciclica e
periddica. Localizada na regiao
epigéstrica, do tipo queimacdo quando o
paciente estd em jejum e com melhora
apls a ingesta de alimentos (ritmica).
Caracterizada por longos periodos
dolorosos (entre 2 a 8 semanas) que sdo
intercalados com periodos de acalmia de
meses a anos (ciclica e periddica).
Tipicamente o paciente refere a presenca
do fendmeno clocking, ou seja, dor
decorrente da Ulcera que o acorda durante
a madrugada.

Apesar da clinica tipica de dor ritmica,
ciclica e periddica, localizada em regido
epigastrica do tipo queimacdo, ela
também pode ocorrer quando o paciente
se alimenta. Pode estar relacionada a
outras queixas dispépticas como:
plenitude pdés-prandial, nduseas, vomitos
e perda de peso. Ao exame fisico, em
ambas as formas de Ulceras, pode haver
dor a palpagéo epigastrica.
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Tratamento

Os pilares do tratamento consistem na
supressdo acida e erradicacdo do H.
pylori. Ainda que, etiologicamente o
problema seja a defesa ou cicatrizagéo de
feridas, a diminuicéo do 4cido presente no
[imen auxilia no fechamento das ulceras,
portanto, a supressao acida é feita com
IBP.

A Ulcera duodenal cicatriza de modo
mais rapido (4 semanas de tratamento)
em comparacao com a Ulcera gastrica (de
6 a 8 semanas). Além disso, a Ulcera
gastrica requer controle endoscoépico
apés o fim do tratamento para a
averiguacao da cicatrizag&o obtida.

A erradicagdo do H. pylori,
diferentemente da supressao acida, nao é
fator crucial para a cicatrizacdo, sendo
realizada com o intuito de evitar a recidiva
da Ulcera. Até o momento, a amoxicilina
(ou furazolidona, se houver alergia a
amoxicilina), claritromicina e omeprazol
por 7 dias sdo consideradas as melhores
opcdes de terapia para a erradicacdo do
H. pylori. Outros esquemas podem ser
tentados na falta de alguma das
medicagbes ou em casos de resisténcia,
sendo: metronidazol, claritromicina e

Diagnostico

O diagnostico de DUP
endoscopia digestiva alta (EDA),
resolucdo terapéutica. Na falta desta, € possivel
realizar o diagnéstico com a seriografia eséfago-
estbmago-duodeno (SEED), porém a acuracia do
exame € bastante inferior. Nos casos em que ha
suspeita de sindrome de Zollinger-Ellison, a gastrina
sérica deve ser dosada para o diagnostico.
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requer a realizacdo de
permitindo a

omeprazol por 7 a 14 dias ou
levofloxacina, claritromicina e omeprazol
por 10 dias, ou ainda, amoxicilina/
doxiciclina, sal de bismuto, furazolidona e
omeprazol por 10 a 14 dias.

As indicacbes para a realizacdo de
procedimentos cirargicos na DUP sao
pela impossibilidade de tratar o paciente
clinicamente ou presenca de
complicacdes como perfuracéo,
hemorragia e obstrucdo. A intratabilidade
clinica é definida pela impossibilidade de
cicatrizacdo da Ulcera ap6s 8 a 12
semanas de tratamento ou sua recidiva
apos o término da terapia. Devendo haver
certificacdo de que a erradicacdo do H.
pylori foi realizada e o uso de AINES
afastado; a sindrome de Zollinger-Ellison
(gastrinoma) e o0 cancer gastrico
pesquisados e descartados.

Diversas sédo as formas para inibir a
secrec¢ado acida no tratamento da DUP. Na
Ulcera duodenal pode ser realizada a
vagotomia troncular e a piloroplastia;
vagotomia troncular e antrectomia com
reconstrucdo a Billroth | (BI) ou II (Bll);
vagotomia gastrica proximal
(superseletiva). Contudo, estes trés
procedimentos envolvem dois processos
chaves: a vagotomia que consiste na
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interrupcdo da estimulagdo das células
parietais pela acetilcolina; a antrectomia

gque consiste na interrupcdo da
estimulacdo das células parietais pela
gastrina.

Na Ulcera gastrica os procedimentos
variam conforme a localizacéo da Ulcera e
consistem basicamente na retirada da
porcdo do estbmago que a contém. Na
Ulcera do tipo |, localizada na pequena
curvatura no corpo do estdmago, deve ser
realizada a gastrectomia
distal/hemigastrectomia. Nas Ulceras tipos
Il e lll, semelhante as ulceras duodenais,
devem ser realizadas a vagotomia
troncular e antrectomia, seguida de
reconstrucao a BlI e a BlI,
respectivamente. A Ulcera do tipo 1V,
localizada préxima a juncéo
esofagogdstrica na pequena curvatura
gastrica pode ser manejada se estiver a
menos de 2 cm da juncdo
esofagogastrica, por meio da realizacéo
de gastrectomia subtotal e reconstrucdo a
Y de Roux. Quando localizada entre 2 a
5 cm da juncédo, recomenda-se a cirurgia
de Pauchet  que consiste na
hemigastrectomia com extensao vertical e
reconstrucdo a Y de Roux.

Complicacbes

A hemorragia digestiva alta é a
complicagdo mais comum da DUP (15 a
20%). O quadro costuma se manifestar
por hematémese, borra de café ou
melena. Cerca de 90% dos casos pode
ser resolvido via EDA. Os pacientes com
achados endoscopicos la, Ib, lla e llb de
Forrest devem ser submetidos ao
tratamento endoscopico com coagulagéo
térmica ou o emprego de clipes metélicos.
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Os casos de sangramento arterial ativo, a
administracdo de epinefrina na base da
Ulcera deve ser somada a um dos
métodos anteriores.

Os pacientes que permanecem
sangrando, a despeito da terapia
endoscoépica, devem ser operados. Na
Ulcera duodenal, como a maior parte das
lesdes se encontra no bulbo, a conduta é
a duodenotomia ou a piloroduodenotomia
para a abordagem direta da Ulcera com
sutura do leito ulceroso (ulcerorrafia). Em
casos de Ulcera na parede posterior que
esteja  erodindo para a artéria
pancreaticoduodenal ou gastroduodenal,
realiza-se a ligadura direta destes vasos.

A abordagem da ulcera duodenal pode
ser seguida de cirurgia definitiva ou néo,
conforme a experiéncia e preferéncia da
equipe cirargica. Contudo, na Ulcera
gastrica, a ulcerorrafia ndo costuma ser
uma abordagem efetiva devido a alta
probabilidade de ressangramentos. Deste
modo, opta-se pela resseccdo da lesao
em cunha, devendo sempre ser seguida
da operacao definitiva.

A perfuracdo é a segunda complicacéo
mais comum, podendo perfurar liviemente
para a cavidade peritonial ou ser
bloqueada por visceras adjacentes como:
pancreas, figado, baco ou célon (ulcera
penetrada/tamponada). O quadro clinico
da perfuragdo para a cavidade peritoneal
costuma se apresentar como nos quadros
de abdome agudo perfurativo: queixa de
dor epigastrica subita e de forte
intensidade e que se generaliza para todo
0 abdome. Também pode ser encontrado:
abdome em tabua, devido a contracdo
involuntaria da musculatura da parede
abdominal; peritonite generalizada;
pneumoperitdnio em 15 a 30% dos casos.




Manual Académico de Gastroenterologia
O que todo estudante de Medicina deve saber
Capitulo 03. Doenca Ulcerosa Péptica

Este Ultimo é o sinal radiologico
patognomdnico da perfuracdo de viscera
oca (Ulcera péptica perfurada, tumor de
colo perfurado, diverticulo perfurado,
entre outros). Geralmente a Ulcera
duodenal pode ser rafiada e protegida
com omento (tampdo de Graham).
Contudo, pode ser necessaria a cobertura
do defeito com a serosa do jejuno,
instalagéo local de dreno
(duodenostomia) ou até mesmo, a
realizagdo de antrectomia com vagotomia
troncular e reconstrucéo a Billroth II.

As Ulceras gastricas do tipo |
perfuradas devem ser tratadas com
gastrectomia distal somada a

reconstrucao a Billroth | (sem vagotomia),
guando o0 paciente esta estavel
hemodinamicamente. Nos pacientes
instaveis, o tratamento deve ser o
fechamento da Ulcera com auxilio de
tampédo de omento, seguido de bidpsia e
erradicacdo do H. pylori. As Ulceras tipos
Il e lll devem ser tratadas com fechamento
simples e realizac&o de cirurgia definitiva
ou ndo, a fim de realizar a supresséo
acida, sendo a erradicacdo do H. pylori
também obrigatéria. Independentemente
do tipo de Ulcera gastrica, a lesao deve ser

REFERENCIAS

biopsiada para que seja descartada a
malignidade. O tratamento clinico para
Ulceras perfuradas somente € permitido
em pacientes que apresentam a
perfuracdo bloqueada, visualizada por
exames de imagem e sem sinais de
irritacao peritoneal.

A obstrucdo é a mais rara das
complicagbes, mas quando acontece, é
mais comumente localizada na regido
pilérica. Esta se apresenta com quadro de
abdome agudo obstrutivo alto com
sintomas como: voOmitos profusos e
precoces, distensdo abdominal alta e dor
abdominal em codlica. O tratamento
consiste em: internacdo, hidratacdo
venosa com soro fisiologico, correcao do
distarbio hidroeletrolitico e acidobasico,
administracédo de IBP e lavagem gastrica
duas vezes ao dia.

A erradicacdo do H. pylori associada a
dilatacdo endoscépica costuma ter grande
sucesso na maioria dos casos, portanto,
nao necessitando de cirurgia. Contudo,
nos casos refratarios ao tratamento
endoscopico e clinico, a vagotomia
troncular com antrectomia e reconstrugao
a Billroth Il deve ser realizada.
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. CANCER DE ESOFAGO

Etiologia e epidemiologia

Para o estudo da etiologia do cancer de
es6fago é preciso compreender sua
histologia. O carcinoma epidermdide
(CEC) é o tipo histologico mais frequente
no Brasil. O terco médio e o inferior do
esbfago sao as regibes mais comumente
afetadas. O CEC tem intima relacdo com
o etiismo e o tabagismo. Ja o
adenocarcinoma, que surge
principalmente na parte distal do eséfago,
tem relagdo com a doenca do refluxo
gastroesofagico (DRGE).

Além dos fatores ja citados (DRGE
para adenocarcinoma e etilismo ou
tabagismo para CEC) sdo considerados
fatores de risco adicionais: ingesta de
alimentos e bebidas quentes, vegetais em
conserva (devido compostos nitrosos),
Virus Papiloma Humano (HPV), méa
nutricdo, excesso de gordura corporal,
tilose, acalasia, entre outros.

O céancer de es6fago € uma neoplasia
relativamente incomum, embora
extremamente letal. No mundo é o 8°
cancer mais frequente e, no Brasil, é o 6°
mais comum entre os homens e o 15°
mais comum entre as mulheres. Segundo

Diagnéstico
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dados do INCA de 2020, 11.390 novos
casos foram diagnosticados no Brasil. E
sabido que, o cancer de es6fago acomete
mais 0os homens e surge com maior

frequéncia depois dos 50 anos de idade.
Quadro clinico

Em sua fase inicial, a maioria dos
pacientes é assintomatico, o que dificulta
consideravelmente a chance de
diagndstico precoce. Com a evolugao da
doenca, a disfagia progressiva é relatada
como o principal sintoma. Importante
ressaltar que, a disfagia geralmente se
manifesta quando a doenca esta em
estado avancgado e, portanto, parte da luz
esofigica se encontra comprometida,
dificultando a passagem de alimentos.

A perda ponderal € um achado comum
nesses pacientes, tanto pela dificuldade
na alimentacdo, quanto pela propria
doenca neoplasica em si. Fazendo um
paralelo com outras doencas do esdfago,
por exemplo, a acalasia, percebe-se que
a perda ponderal ocorre de maneira mais
intensa e acelerada no cancer de esofago
do que nas demais patologias benignas.
Além disso, a dor retroesternal/toracica,
nduseas e vOmitos podem estar
presentes.

O exame padrao-ouro para o diagnéstico é a
endoscopia digestiva alta (EDA) com biépsia, porém,
nao existe consenso sobre quando solicitar este
exame. O screening indiscriminado nao esta indicado
em areas onde a incidéncia nédo é elevada.

Depois de confirmada a histologia, deve ser feito o
estadiamento por meio do TNM (do inglés, tumor [T],
nodes [N] and metastases [M]). Para tal, € muito
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importante a realizacdo da ultrassonografia endoscopica para avaliar o grau de invaséo
tumoral e os linfonodos locorregionais. Além disso, pode ser realizada uma tomografia
computadorizada (TC) ou uma PET-CT para deteccdo de linfonodos acometidos e

metastases a distancia.

E importante ressaltar que, o eséfago ndo possui em sua anatomia a camada serosa,
fato que favorece o crescimento local do tumor. Assim, na pratica € comum encontrar
lesbes grandes ao diagndstico, dificultando a estratégia terapéutica de resseccéo,
traduzindo um prognéstico reservado para esse tipo de neoplasia.

Tratamento
Infelizmente, a maior parte dos
pacientes sdos diagnosticado com

invasdo tumoral local ou metastases em
outros 6rgaos, inviabilizando o tratamento
curativo. A despeito disso, a escolha do
tratamento mais adequado é
individualizado e dependera de fatores
como a localizacao e estadio do tumor, a
idade e o estado geral do paciente. As
opcles terapéuticas incluem: cirurgia,
guimioterapia, radioterapia e terapia
paliativa.

De maneira geral, os tumores restritos
a mucosa sao tratados com resseccdo
endoscopica da mucosa ou
esofagectomia associada a
linfadenectomia. Em casos de tumores
localmente avancgados, a esofagectomia
pode ser precedida por quimioterapia
neoadjuvante e associada a radioterapia.

A esofagectomia pode ser realizada
por via transhiatal, toracoabdominal ou
através da ressecdo a trés campos
(laparotomia, toracotomia e cervicotomia).

REFERENCIAS

Nenhuma dessas
vantagem comprovada em
sobrevida.

Os tumores avancados podem ser
tratados de forma paliativa objetivam
melhorar a qualidade de vida desses
pacientes e, principalmente, possibilitar
uma melhora na alimentagdo por via oral.
As alternativas consistem na dilatacédo
esofigica endoscOpica com uso de
préteses, terapia fotodindmica ou laser,
alétm da associacdo de drogas
quimioterapicas.

técnicas apresenta
relacdo a

Complicagbes do tratamento cirdrgico

A esofagectomia é uma cirurgia de alta
complexidade e com elevada ocorréncia
de complicagBes, consequentemente,
com elevada taxa de mortalidade. Cerca
de 80% das complicagbes estédo
associadas a deiscéncia de anastomose e
as complicagbes pulmonares (infecgcbes
respiratérias e pneumotdrax) que devem
ser prontamente tratadas.

BRASILEIRA, R.; QUEIROGA, R. C.; PERNAMBUCO, A. P. Cancer de esbdfago: epidemiologia,
diagnéstico e tratamento, Revista Brasileira de Cancerologia, v. 52, n. 2, p. 173-178, 2006.
Disponivel em: https://rbc.inca.gov.br/site/arquivos/n_52/v02/pdf/revisao3.pdf. Acesso em: 14 de

maio de 2020.
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. CANCER GASTRICO

Etiologia e epidemiologia

O céancer de estbmago é um dos
tumores malignos mais comuns e uma
importante causa de morte,
especialmente pela infrequéncia na sua
deteccédo precoce. A incidéncia é variavel
conforme a regido geografica, sendo
maior no Japdo, Chile, Islandia, Costa
Rica e Russia. Sabe-se que é muito rara
antes dos 35 anos de idade.

O adenocarcinoma gastrico é a
segunda causa mundial de morte
oncolégica, sendo este o tipo histologico
de cancer gastrico mais comum (95% dos
casos). Aproximadamente 3% dos casos
sdo do grupo dos linfomas, pois o
estbmago € o sitio extranodal mais
frequente do linfoma ndo Hodgkin. J& os
sarcomas, incluindo leiomiossarcoma,
lipossarcoma, sarcoma heurogénico e
fiborossarcoma sdo tumores malignos
relativamente raros, sendo que o0
leiomiossarcoma do estdmago representa
cerca de 1% e os demais configuram os
outros 1% dos canceres gastricos.

Recentemente tem se percebido que a
incidéncia de adenocarcinoma de antro e
piloro diminuiram e a de cardia,
aumentado. Os principais fatores de risco
sao: histéria familiar; tabagismo; elevado
consumo de carboidratos complexos;
baixo consumo de frutas, vegetais,
proteinas e gorduras animais; dieta rica
em nitrosaminas (nitratos que sdo
convertidos em nitritos); gastrectomia
parcial; grupo sanguineo A; gastrite
cronica atréfica; anemia perniciosa
(gastrite atréfica autoimune); H. pylori;
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EBV  (Epstein-Barr  virus);  podlipos
gastricos (adenomatoso e hiperplasico).

Doencas predisponentes como a
pangastrite atréfica pelo H. pylori e a
anemia perniciosa costumam originar
multiplas areas de atrofia da mucosa
glandular e areas de metaplasia intestinal
(epitélio colunar com células caliciformes)
na mucosa gastrica, as quais sao
precursoras de carcinoma. E interessante
observar que, 1/3 dos pacientes com H.
pylori que desenvolvem gastrite atréfica
fazem uso de IBP (inibidor de bomba de
préton) em longo prazo, fazendo com que
0 ambiente de baixa acidez facilite a
colonizacédo do corpo gastrico.

Ha wuma hipotese etiolégica que
associa a infeccao por H. pylori com a
dieta, em virtude da hipocloridria causada
pela pangastrite atréfica cronica, somada
ao consumo de alimentos infectados (ma
conservacgao ou alimentos ricos em nitritos
ou nitratos, por exemplo, os defumados)
sdo uma combinacdo ideal para um
supercrescimento bacteriano e o efeito
carcinogénico. O consumo reduzido de
frutas e vegetais implicam em baixa
ingestdo de agentes antioxidantes, 0s
quais preveniriam esta conversao.

Pacientes que  passaram  por
gastrectomia parcial apresentam alto risco
de desenvolver cancer no remanescente
gastrico, a partir de 15 anos apés o
procedimento cirdrgico. O que parece
estar relacionado com a gastrite alcalina
(refluxo  biliar) e  supercrescimento
bacteriano.

Poélipos gastricos sempre devem ser
ressecados, pois podem ser hiperplasicos
(também chamados de inflamatorios) ou
adenomatosos. Os inflamatdrios
raramente desenvolvem malignidade,
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mas frequentemente estdo associados a
gastrite, o que indica a resseccdo. Os
pélipos adenomatosos geralmente
apresentam atipia nas células do
revestimento mucoso, podendo evoluir
com displasia, carcinoma in situ e cancer
invasivo. Em suma, pélipos menores que
2 cm e sem evidéncia histoldgica de
invasdo da submucosa sédo ressecados
por endoscopia, tratamento curativo.
Enquanto os maiores de 2 cm ou com
evidéncias de invasao histolégica, a
resseccao deve ser cirdrgica.

Fisiopatologia

Ha uma classificacdo proposta pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
gue se baseia em caracteristicas
morfologicas. Para esta, o cancer gastrico
€ dividido em cinco categorias principais:
adenocarcinoma; carcinoma de células
adenoescamosas; carcinoma de células
escamosas; carcinoma indiferenciado;
carcinoma nao classificado. Os
adenocarcinomas  sdo  subdivididos
conforme o padrdo de crescimento,
sendo: papilar; tubular; mucinoso; anel de
sinete. Cada tipo é subdividido pelo grau
de diferenciacéo. Apesar de amplamente
empregada, a classificagdo da OMS néo
contribui muito em relacéo ao tratamento
e nao enquadra todos os tipos de
canceres gastricos. De acordo com
classificagbes mais antigas de Lauren e
Borrmann, este tipo de cancer gastrico é
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classificado micro e macroscopicamente,
respectivamente.

Microscopicamente, o adenocarcinoma
gastrico pode ser dividido em intestinal e
difuso, de acordo com classificacdo de
Lauren. Nesta classificacdo, o subtipo
intestinal € bem diferenciado e com
formagcdo de estruturas glandulares
(semelhantes as do adenocarcinoma de
célon, o que levou erroneamente a tal
nomenclatura), apresentando lesbes
expansivas, polipoides e ulceradas na
EDA (endoscopia digestiva alta), tem
preferéncia por estdbmago distal com
disseminacdo hematogénica e idade
média em torno de 55 a 60 anos de idade.

O subtipo difuso é histologicamente
indiferenciado e sem  formacbes
glandulares, apresentando células em
anel de sinete (acumulo de muco no
citoplasma, deslocando o nudcleo para a
periferia), apresentando Ulceras infiltradas
ou linite plastica (infiltracdo difusa do
6rgdo) na EDA, tem preferéncia por
estdbmago proximal (céardia),
disseminacédo por contiguidade
transmural ou via linfogénica e idade
média de incidéncia mais jovem (40 a 48
anos de idade). O subtipo difuso também
possui o pior prognéstico (as metastases
sé80 mais precoces), possui relagdo com o
tipo sanguineo A e, em alguns casos, tem
relagéo familiar (mutagdo CDH1 no gene
da E-caderina). A Tabela 1 resume esta
classificagéo histologica.
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Tabela 1. Classificacdo de Lauren para os subtipos histolégicos do adenocarcinoma
gastrico.

Intestinal Difuso

Fatores ambientes Fatores ambientais e familiares

Atrofia gastrica, metaplasia intestinal Sangue tipo A

Mulheres > homens Homens > mulheres

Aumento da incidéncia com a idade Grupo etario mais jovem

Formacao de glandulas Células pouco diferenciadas, anel de sinete
Disseminagé@o hematogénica Disseminacgéo transmural e linfatica
Instabilidade de microssatélite Diminuicdo e E-caderina

Mutacdes do gene APC
Inativacéo de p 53 e p 16 Inativacdo de p 53 e p 16

Fonte: adaptado do Tratado de Sabiston (2015).

Diagnostico

Os sinais e sintomas costumam ser inespecificos,
levando muitas vezes ao estadiamento tardio no
momento do diagnadstico.

Os sintomas mais comuns séo: perda ponderal, dor
epigastrica, nausea, anorexia, disfagia, melena,
saciedade precoce e dor semelhante a da Ulcera
péptica. A dor epigastrica € constante, sem irradiacao
e nao alivia com a ingestdo de alimentos
(antissecretores podem levar ao alivio temporario em
alguns pacientes). A disfagia ocorre quando h& invasao da céardia ou do esdfago distal,
condi¢éo também chamada de pseudoacalésia.

Os sintomas decorrentes das metastases séo variados e dependem do local, sendo
geralmente: peritdbnio (podendo levar a ascite); pulmonar (apresentando tosse);
metastase hepatica (apresentando ictericia e dor no quadrante superior direito). Além
da historia e do exame fisico minuciosos, deve-se solicitar hemograma completo, fungéo
hepética e estudo da coagulagéo.

Ha alteragcbes do exame fisico que apontam para uma doenga avancada, que s&o:
massa abdominal palpavel, linfonodo de Virchow (supraclavicular esquerdo palpavel),
linfonodo da irma Maria José (periumbilical palpavel), prateleira de Blummer (metastase
peritoneal no fundo do saco de Douglas, palpavel pelo toque retal), tumor de Krukenberg
(massa ovéria palpavel em exame pélvico), hepatomegalia, ascite, ictericia e caquexia.

Ha sindromes paraneoplasicas que podem preceder o diagnostico de um tumor
subjacente: sindrome de Trouseau (tromboflebite migratéria superficial), sinal de Leser-
Trelat (ceratose seborreica difusa), sindrome nefrética e acantose nigricans.
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O diagnéstico pode ser feito com endoscopia digestiva alta (EDA) e biépsia ou com
exame baritado. A EDA é indicada para todo paciente com dispepsia e idade superior a
45 anos ou ainda, com sinais de alarme (perda ponderal, anemia, sangramento,
disfagia, vémitos recorrentes, massa abdominal palpavel, gastrectomia prévia e histéria
familiar de cancer géstrico). Pela EDA é possivel fazer a classificagdo de Borrmann e
identificar a localizacao e a extensao da leséo, além de possibilitar tratar pacientes com
obstrucdo ou sangramento. A biépsia confirma o diagnéstico. O tumor Borrmann IV
(linite plastica) pode ndo ser bem reconhecido a EDA, sendo melhor caracterizado no
exame baritado e seriografia es6fago-estomago-duodeno (SEED).

A SEED tem menor precisédo que a EDA, entédo, deve ser usada apenas como triagem
(é de baixo custo), mas sempre que apresentar achados suspeitos deve ser seguida por
EDA com bidpsia. A seriografia baritada permite o diagnéstico histolégico e a distingédo
de malignidade ou benignidade.

Ha sinais que sugerem malignidade a SEED: lesdo em massa (com ou sem
obstrucdo luminal ou ulceracdo), Ulceras com pregas irregulares, tlceras com fundo
irregular, irregularidade da mucosa com perda de distensibilidade, pregas alargadas e
massa polipoide.

Como diagnostico diferencial, comumente € associado a Ulcera péptica e suas
complicacdes. Contudo, salienta-se que a hipercloridria da Ulcera péptica impede a
metastase no cancer gastrico, o qual é propiciado por hipocloridria.

O estadiamento utiliza o sistema TNM e objetiva obter informacdes sobre o
prognéstico e determinar a extensdo da doenca, de modo a estabelecer a conduta
apropriada. Este sistema baseia-se na profundidade da invasdo do tumor (T), nimero
de linfonodos envolvidos (N) e presenca ou auséncia de metastases (M). Um minimo
de 15 linfonodos precisa ser avaliado para um estadiamento acurado, sendo que este
componente (N) s6 pode ser corretamente definido apds a cirurgia.

Tomografia computadorizada (TC) de abdome: é excelente para avaliar
metastases para 6rgaos e linfonodos a distancia, apesar de baixa sensibilidade para T
e N e metastases peritoneais. A TC de tdrax para detectar metastases pulmonares e TC
de pelve avaliam metastases em 6rgaos reprodutores femininos.

Ultrassom endoscoépico (USE - endoscépio flexivel com transdutor e ultrassom):
tem sido cada vez mais usado para estadiar e estratificar pacientes com risco de cancer
gastrico. O USE é o melhor método para determinar a extensao locorregional de cancer
gastrico, visualiza a invasdo tumoral na parede gastrica (T) e os linfonodos regionais
(N).

Se estes exames de estadiamento nao revelarem metastase a distancia, em ultima
instancia se faz a videolaparoscopia para buscar por implantes peritoneais, o que
contraindicaria fortemente a cirurgia curativa. A doenca irressecavel ndo detectada
previamente em imagem foi encontrada em 33% dos pacientes com cancer gastrico
submetidos a laparoscopia de estadiamento (maioria com metastases ocultas hepaticas
ou peritoneais). Além disso, toda ascite em paciente com cancer gastrico deve ser
investigada e, nesses pacientes, a videolaparoscopia é de grande valia, pois pode
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esclarecer duvidas de imagens hepéticas e permite a coleta de material para cito
histologia. Sendo que, a presenca de células malignas no liquido ascitico também

contraindica a cirurgia.

Tratamento do adenocarcinoma

gastrico

As trés principais op¢odes de tratamento
de um adenocarcinoma gastrico sdo: a

resseccdo (com ou sem terapia
adjuvante), a terapia neoadjuvante
seguida de ressecc¢ao ou o tratamento de
doenca sistémica sem ressec¢do, como
ilustrado na Figura 1.

Figura 1. Estratégia de estadiamento e tratamento geral de adenocarcinoma gastrico.

Adenocarcinoma

Y

ESTAGIO

(TC, endoscopia com USE)

—

Doenca metastatica

i R

R

Sem doenca metastatica

v

Sintomatico Assintomatico Laparoscopia
(sangramento, obstrugao)
y ¥ v
Considerar Encaminhar Sem doenca metastatica
a ressecgao para
paliativa oncologia Y

Fonte: adaptado do Tratado de Sabiston (2015).

Tratamento cirargico

Resseccdo completa com ampla
margem livre de lesdo, sendo a
laparotomia a técnica-padrdo, mas pode-
se fazer por laparoscopia e ressecgao
endoscopica completa em tumores
iniciais. Se o0 carcinoma estiver no
estdmago distal, indica-se gastrectomia
distal, seccionando no nivel da incisura
angularis. Se estiver no estdmago
proximal, seja do fundo ou cérdia, a
gastrectomia total com um
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Resseccao com
colheita nodal

esofagojejunostomia em Y de Roux ou
gastrectomia proximal sdo equivalentes,
do ponto de vista oncolégico. Para o
cancer gastrico precoce ou inicial com
invasao limitada da parede gastrica e sem
evidéncias de metastases linfonodais, a
resseccdo mucosa endoscoépica pode ser
realizada. A resseccdo implica em
elevacdo da area comprometida e
dispositivo de lago para excisa-la, taxas
de perfuracéo e sangramento séo baixas
e podem ser controlados sem intervencgéo
adicional.
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A linfadenectomia tem ainda sua
efetividade controversa, uma vez que,
inexiste evidéncia de beneficio na
sobrevida global com a linfadenectomia
mais extensa. Entretanto, o grupo que
mais se beneficia em analises de
subgrupo € o de risco intermediario
(estadios Il e Ill). Em casos de pacientes
com tumores maiores que 2 cm, com
ulceracdo ou com qualquer invasdo da
submucosa, deve-se encaminhé-los para
a gastrectomia com resseccdo dos
linfonodos.

Terapia neoadjuvante e adjuvante

O céncer gastrico é biologicamente
agressivo, com altas taxas de recorréncia
e mortalidade. Recentemente constatou-
se 0 aumento do tratamento
perioperatério (neoadjuvante) combinado
para o cancer gastrico, ao invés de terapia
adjuvante poés-operatoria (adjuvante). A
radioquimioterapia se mostrou benéfica
em estudos randomizados para pacientes
submetidos a resseccdo curativa com
acometimento linfonodal ou de o6rgaos

adjacentes.
Terapia paliativa e terapia sistémica

Quase metade dos pacientes com
cancer gastrico tem a doencga irressecavel
ou metastatica, com uma média de
sobrevida de 3 a 5 anos. Medidas
paliativas sdo extremamente importantes
para esses pacientes, as quais sao
tentativas para melhorar a sobrevida e o
controle dos sintomas da doenca
avancada. Um subgrupo significativo de
pacientes com cancer gastrico
irressecavel apresenta sintomas
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debilitantes e devem ser considerados
para terapia cirirgica, mesmo no contexto
de doenca metastatica. Também pode-se
optar por quimioterapia (terapia sistémica)
para melhorar a sobrevida de pacientes
com doenca irressecavel.

do

Complicagbes adenocarcinoma

gastrico

Pacientes com doenca irressecavel
podem desenvolver complicagbes como
sangramento, obstrucao e perfuragdo. Em
casos de sangramento, a abordagem
deve ser semelhante a de uma
hemorragia gastrointestinal, ou seja,
terapias endoscoOpicas como primeira
linha (cautério, clipagem ou injecado).
Caso ndo haja sucesso, pode-se fazer
angiografia com embolizacdo e se
também ndo tiver sucesso, resta a
abordagem cirurgica.

Em casos de obstrucdo distal, pode-se
utilizar a dilatacdo endoscoépica com stent
(resultado paliativo no transito gastrico a
curto prazo), quimiorradioterapia ou para
aqueles pacientes com sobrevida mais
longa, pode-se fazer derivacdo com
gastrectomia e gastrojejunostomia.

Se houver perfuracdo gastrica se faz
necessaria a intervengdo cirurgica.
Pacientes com sintomas que nhao
respondem a outras medidas devem ser
abordados com gastrectomia total. A
vigilancia é personalizada de acordo com
cada caso, mas sempre é mais intensa
nos primeiros trés anos consecutivos,
periodo em que ha mais recidivas.

Linfoma gastrico

Os linfomas gastricos sao 0s mais
comuns apés os adenocarcinomas, mas
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correspondem menos de 5% do total dos

canceres gastricos. Pacientes séo
considerados com linfoma gastrico se o
estbmago for local exclusivo ou

predominante da doenca. O subtipo mais
comum é o linfoma de célula B grande e
difusa (55%), seguido pelo linfoma de
célula marginal extranodal (MALT) (40%),
linfoma de Burkitt (3%) e linfomas de
células ocultas e foliculares (cada um <
1%). Imunodeficiéncias e infec¢Bes por H.
pylori e Epstein-Barr sdo os principais
fatores de risco. Deve-se realizar teste
histolégico do H. pylori e se negativo,
deve-se confirmar com sorologia.

A ultrassonografia endoscopica (USE)
€ util para determinar a profundidade da
invasdo da parede gastrica. Exame das
vias aéreas superiores, bidpsias da
medula 6ssea e TC de térax e abdome
devem ser usados para buscar
linfadenopatias. Qualquer aumento dos
linfonodos deve ser submetido a biépsia.

Tratamento do linfoma gastrico

O papel da resseccdo permanece
controverso para linfomas gastricos. Para
a confirmacéo do estadio | em pacientes
candidatos a ressecgao curativa, torna-se
necessaria a laparotomia para um melhor
estadiamento. O tratamento preferencial é
a gastrectomia total seguida de
radioquimioterapia. Se for encontrado um
linfoma isolado estadio IE ou IlIE, a
remocdo cirdrgica de toda a doenca
macroscopica é ideal. Pacientes com
linfoma disseminado ndo podem ser
curados cirurgicamente.

34

Estudos tem demonstrado que, a
radioquimioterapia sem a cirurgia
apresenta bons resultados. Pacientes em
estadios avancados (ll, Il e 1V), séo
candidatos a poliquimioterapia.

Complicag6es do linfoma géstrico

Igualmente ao adenocarcinoma
gastrico, as  complicacdes mais
frequentes sdo: obstrucdo, perfuracédo e
hemorragia. Em caso de hemorragia e
perfuragéo pode-se realizar a
gastrectomia total com linfadenectomia.

Tratamento dos tumores estromais
gastrointestinais (gastrointestinal
stromal tumors - GITs)

Deve-se lancar mado da resseccao
cirdrgica completa com  margens
negativas. Conforme o tamanho do tumor
pode-se incluir excisdo local alargada,
enucleacdo, gastrectomia segmentar,
gastrectomia total com ou sem resseccao
em bloco de érgéos adjacentes (Figura 2).
Nao se faz linfadenectomia de rotina, pois
metastases nodais sao raras.

O tratamento cirargico deve ser
combinado com terapia adjuvante, devido
a alta taxa de recidiva. A quimioterapia
adjuvante mais efetiva € com imatinibe
(Gleevec). O tratamento adjuvante com
imatinibe é indicado para pacientes com
doenca irressecavel, metastases a
distancia e para aqueles cuja lesao foi
ressecada, porém com elevado o risco de
recidiva.

O seguimento deve ser feito em longo
prazo, pois pode haver recidiva em até 20
anos apos a exérese.
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Figura 2. Estratégia de estadiamento e tratamento de tumores estromais
gastrointestinais (GISTSs).

GIST
P ! =
Ressecavel Irressecavel Metastatico
\J Y Y
Ressecar Gleevec Gleevec
£ =7 '
Baixo risco Moderado Recriar
de recidiva ou a alto risco de
metastases recidiva ou [‘ j
<3cme metastases
< 5 mitoses/hpf >3 cmou -
> mitoses/hpf Ressecar Irressecavel
v Y 5 Y
Vigilancia Gleevec Gleevec Gleevec
adjuvante adjuvante

Fonte: adaptado do Tratado de Sabiston (2015).
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n DIARREIA AGUDA

A diarreia aguda pode ser definida pela
ocorréncia de 3 ou mais evacuacdes
amolecidas ou liquidas nas ultimas 24
horas. Um quadro subito se caracteriza
pela duracdo de até 14 dias. Na maioria
dos casos sao autolimitadas, com
remissdo  espontdnea, necessitando
apenas de tratamento sintomatico. Ocorre
em resposta aos diferentes estimulos, na
maioria das vezes, associado a agentes
infecciosos.

Etiologia e epidemiologia

Como o processo € autolimitado, a
definicado etiolégica nem sempre altera a
conduta. Sua etiologia, na maioria das
vezes, esta associada a agressao por um
microrganismo. Sendo que o0s principais
agentes etiolégicos sdo virus, embora
outras causas possam acarretar quadros
agudos, como por exemplo: a sobrecarga
de solutos hiperosmolares por abusos
alimentares ou medicamentos (diarreia
osmoética), estimulos de peristalse
causados por estresse emocional nas
sindromes funcionais (diarreia motora),
alergia ao leite de vaca (pediatria),
deficiéncia de lactase, apendicite aguda,
intoxicacao por metais pesados e 0 uso de
laxantes ou antibioticos.

A prevaléncia mundial da diarreia
aguda é de 3 a 5 hilhdes de casos ao ano,
sendo responsavel por 5 a 10 milhdes de
mortes ao ano. Cerca de 30% dessas
mortes ocorrem em menores de 14 anos
e 50% em maiores de 60 anos. A
prevaléncia real da enfermidade é dificil
de ser definida em virtude da
subnotificacéo.
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Agentes etiolégicos mais frequentes

Virus: rotavirus, coronavirus, calicivirus
(em especial o norovirus) e astrovirus;
Bactérias: E. coli, Aeromonas,
Salmonella, Shigella, Campylobacter
jejuni, Vibrio cholerae, Yersinia;
Parasitas: Entamoeba histolytica, Giardia
lamblia, Cryptosporidium;

Fungos: Candida albicans.

Pacientes imunocomprometidos ou em
antibioticoterapia prolongada podem ter
diarreia  causada  por: Klebsiella,
Pseudomonas, C. difficile,
Cryptosporidium e outros agentes.

Fisiopatologia

Os mecanismos fisiopatologicos das
diarreias infecciosas sao: secretdrio ou
inflamatério.  Alguns  microrganismos
estdo mais associados ao estimulo
secretorio e outros, ao inflamatorio.

Nao inflamatorio: intoxicacdo alimentar,
Giardia, E. coli.

Inflamatdrio:  Shigella, Salmonella né&o
tifoide, Entamoeba histolytica, Escherichia
coli, Campylobacter, Yersinia, Clostridium
difficile, virus.

A diarreia inflamatéria apresenta
espectro clinico mais grave e exige
tratamento mais criterioso. E causada por
bactérias invasivas, parasitas e bactérias
produtoras de citotoxinas que afetam
preferentemente o ileo e o colon. O
revestimento mucoso é rompido e ocorre
perda de soro, hemacias e leucdcitos para
o limen. Se manifesta por: diarreia de
pequeno volume, muitos episddios ao dia,
contendo muco, pus ou sangue; dor
abdominal, principalmente no quadrante
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inferior esquerdo; febre, podendo ocorrer | preferentemente o intestino delgado. Os
tenesmo e urgéncia fecal. microrganismos aderem ao epitélio

A diarreia ndo inflamatéria geralmente | intestinal sem destrui-lo, determinando
€ moderada, mas pode provocar grandes | diarreia secretora. Diarreia de grande
perdas de volume. E causada | volume, fezes aquosas e sem sangue, dor
habitualmente por virus ou bactérias | periumbilical, podendo apresentar
produtoras de enterotoxinas. Afeta | nauseas e vOmitos.

Diagndstico

Na maioria dos casos, a avaliacdo clinica é suficiente
para o diagnéstico e determinacgéo da gravidade.

Avaliacéo

L —d Tempo de evolucao: diferenciar quadros agudos,
persistentes e cronicos.

Caracteristicas fisicas das evacuacfes: consisténcia;
presenca de sangue, muco ou gordura; volume e
frequéncia.

Presenca de outros sintomas: febre, nausea, vémitos, dor abdominal.

Dados epidemioldgicos: contatos, viagens, uso de medicamentos, refeicdbes em
ambientes fora do domicilio, ingestao de alimentos crus.

Antecedentes patol6gicos pessoais: alergias, diabetes mellitus, doencas pancreaticas,
intolerancia a lactose, hipertireoidismo, HIV, cirurgias digestivas.

Antecedentes patologicos familiares: doencas neoplasicas, inflamatdrias intestinais (DII)
ou celiaca.

Exame fisico: avalia principalmente a severidade do quadro. Avaliacdo do nivel de
desidratacao através do turgor da pele, frequéncia cardiaca e presséo arterial deitado e
sentado. Definira a necessidade ou ndo de hidratacdo endovenosa. O exame do
abdome avalia a distensé&o e a sensibilidade abdominal.

Exames complementares

Os exames complementares podem ser solicitados no caso de manifestagdes mais
severas, refratarias ao tratamento ou nos casos com mais de 48 horas de duracdo dos
sintomas, sem sinais melhora. Os exames incluem:

Exames de imagem: radiografia simples do abdome nos casos mais graves, Util para
avaliar complicagdes como ileo paralitico e megacolon toxico.

Endoscopia: na suspeita de colite pseudomembranosa.

Hemograma, fungéo renal, eletrdlitos.

Exame das fezes: pesquisa de toxinas e antigenos de patdgenos; leucocitos fecais:
teste mais usado na avaliagdo de diarreia aguda e identifica processos inflamatoérios

38



Manual Académico de Gastroenterologia
O que todo estudante de Medicina deve saber
Capitulo 06. Diarreias

mais intensos; coprocultura: na suspeita de diarreia infecciosa por bactérias invasivas,
na presenca de sangue oculto e leucécitos fecais.

S&0 excecdes, 0s casos de diarreia sanguinolenta que merecem investigacao
etiolégica precoce. Nos individuos com imunodepressao deve-se identificar o agente
etiolégico na primeira abordagem, uma vez que, ha riscos de evolucdo atipica dos

guadros infecciosos neste grupo.

Diagndstico diferencial

Focado em cinco fatores principais: infec¢des, alergias alimentares, intoxicacao
alimentar, uso de medicacdes e apresentacédo inicial de diarreia crbnica.

Tratamento

A imunidade do hospedeiro, na maioria
das vezes, é capaz de eliminar a infec¢ao
gastrointestinal sem a necessidade de
terapéutica especifica. Assim, o objetivo
terapéutico esta relacionado com a
reposicao das perdas hidroeletroliticas.

Reidratacao

Na maioria dos casos, a reidratacéo
oral é suficiente. A solucdo deve conter
glicose para favorecer a absorcdo do
sédio. Quando as perdas forem mais
importantes, a reposicdo deve ser feita
com solugbes contendo eletrolitos em

concentracdes aproximadas daquelas
perdidas na diarreia. Sempre que
possivel, optar pela reidratagdo oral.

Reservar a reidratacdo intravenosa para
casos graves ou para aqueles em que o
paciente néo tolere a via oral. Lembrar
gue o risco de desidratacdo tende a ser
maior nos extremos de idade.

Dieta

Manter a alimentagcdo durante o
episédio de diarreia, respeitando a
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tolerancia do paciente. Preferir liquidos
em pequenas quantidades para garantir a
reposicdo. Os alimentos irdo repor as
calorias perdidas pelo estado catabdlico
da diarreia. Em lactentes n&o interromper
o0 aleitamento materno.

Agentes antidiarreicos

As drogas antidiarreicas podem
proporcionar conforto ao paciente,
diminuindo o nimero de evacuacdes e a
urgéncia fecal, além de aumentar a
consisténcia das fezes. No entanto, s6
podem ser usados nas diarreias
infecciosas.

Terapéutica antimicrobiana

Restrita as condigbes especificas e
nao como rotina, pois podem prolongar a
eliminacdo de fezes com bactérias
patogénicas e contaminar 0 meio
ambiente. Além disso, os antibioticos
causam muitos efeitos adversos e
promovem o desenvolvimento de
resisténcia bacteriana. Pode ser usado
empiricamente 0 sulfametoxazol-
trimetoprima ou a quinolona em pacientes
com quadros clinicos importantes de
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disenteria e possivel bacteremia, até que
se obtenha o resultado da coprocultura.

Complicacbes

A desidratacdo €é a principal
complicacdo da diarreia aguda, mas
podem ocorrer distarbios

hidroeletroliticos, faléncia renal e choque
circulatério.

. DIARREIA CRONICA

A diarreia crbnica consiste na
alteracdo do habito intestinal com a
diminuicdo da consisténcia das fezes e o
aumento no namero e no volume das
evacuacotes que perduram por mais de 30
dias.

Etiologia e epidemiologia

E muito importante avaliar possiveis
exposicdes a alimentos que possam
desencadear a diarreia crbnica, além de
guestionar sobre medicamentos
utilizados, especialmente os laxantes de
uso cronico, as cirurgias prévias e o
histérico familiar de alteragbes do trato
gastrointestinal.

Sdo diversas as etiologias que
desencadeiam esse quadro, dentre elas:
enterite por radiacéo, infecgéo por fungos,
parasitose, infec¢cdo cronica, isquemia
intestinal, Dlls, Sll, sindrome de ma
absorcdo, medicacdo, é&lcool, adenoma
viloso, diverticulite, histdria de cirurgias no
trato gastrointestinal (TGI), doencas
enddcrinas, impactagéo fecal, abuso de

laxativos, entre outros. As doencgas
inflamatérias intestinais, sindrome do
intestino irritavel, sindrome da ma
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absorcdo e infeccbes cronicas séo
consideradas as principais etiologias.

A prevaléncia da diarreia cronica na
populacdao mundial € de dificil avaliacao,
tanto pela diferenga cultural entre as
populacdes, quanto pelas dificuldades de
definicdo e terapéutica. Estima-se que, na
populacdo mundial, cerca de 3 a 5% dos
adultos, 3 a 20% das criangas e 7 a 14%
dos idosos possuam algum distarbio de
motilidade associado a diarreia. Sendo
significativamente frequente tanto em
paises pobres quanto em paises
industrializados.

Fisiopatologia

A fisiopatologia da diarreia crbnica é
semelhante a da diarreia aguda. O
intestino € responsavel por secretar
substancias que auxiliam no processo
digestivo de absorcdo de liquidos,
eletrolitos e nutrientes essenciais ao
corpo  humano. H& diarreia crbnica
gquando ocorre diminuicdo da absorcdo
intestinal por um longo periodo em
decorréncia de: inflamacdes, aumento da
secrecdo de substancias entéricas ou
presenca de microrganismos que alteram
0 equilibrio entre absorcdo e secregéo
(pela  produgdo de enterotoxinas
modificantes das microvilosidades ou por
producdo de substancias ativadoras do
mecanismo de secrecgao).

Além disso, pode ocorrer eliminacao de
soro e sangue nas fezes, devido as
ulceracbes no ileo distal e colon,
provocadas pela invasao de
microrganismos que destroem o epitélio,
gerando uma resposta inflamatoria local
gue aumenta a perda de liquido luminal.
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H& cinco mecanismos principais
envolvidos na diarreia crbnica, sendo
possivel a concomitancia entre mais de
um deles.

Diarreia secretora

E a hipersecrecéo de agua e eletrolitos
pelos enterécitos. Pode ser resultado da
acdo de enterotoxinas bacterianas ou
producdo excessiva de hormoénios e
secretagogos como gastrina. As fezes
normalmente sdo aquosas.

Diarreia osmatica

Os solutos que nao sao absorvidos
aumentam a pressao oncotica intraluminal
e acarretam efusdo da agua. Pode ocorrer
guando h& deficiéncia de dissacaridases
(lactase), insuficiéncia pancreatica, abuso
de laxativos ou ingestdo de agentes
osmoticamente ativos como manitol e
sorbitol.

Diarreia motora

Sdo alteragbes no controle da
propulséo que acelera o transito intestinal.

sintomas

Diagnéstico

Dentre as causas possiveis destacam-se:
as doencas metabdlicas e enddcrinas,
uso de laxativos e antibidticos (em
especial a eritromicina), sindrome do
intestino irritdvel, fecaloma, entre outros.

Diarreia disabsortiva

Ocorre por lesdes no intestino delgado
ou por manipulagdo cirdrgica, por
exemplo, a ressecgcdo extensa do
delgado. Nesses casos, a superficie
intestinal restante é insuficiente para
garantir a digestdo e a absorcédo de modo
satisfatorio. Vale lembrar que, podem
cursar com esteatorreia e presencga de
residuos alimentares.

Diarreia exsudativas

Ocorre principalmente por lesdes na
mucosa decorrentes de inflamagbes ou
processos infiltrativos que podem levar a
perda de sangue, muco ou pus nas fezes.
E encontrada em doencas como:
neoplasias, colite pseudomembranosa,
doencas inflamatérias intestinais e
infeccdes bacterianas.

s

Histéria clinica: o quadro clinico € extremamente
importante para a identificacdo da diarreia crbnica
devido as diversas etiologias possiveis. Alguns sinais e
sintomas podem ser observados e relatados como:
perda ponderal, sinais de desnutricdo (principalmente
em sindrome da ma absor¢cdo e céncer de colon),
flatuléncia, dor e distensdo abdominal. O inicio dos
surge em periodos

de instabilidade

emocional, afetando principalmente os adultos.
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Na anamnese € muito importante a pesquisa de fatores de risco como: viagens para
areas endémicas de parasitoses; sintomas precipitados ou agravados por uso de
determinado alimento (como a lactose em pessoas com intolerancia a lactose ou ao
gluten na doenca celiaca); diabetes mellitus de longa data; hipertireoidismo (podem
cursar com diarreia por hiperperistaltismo); histéria familiar de DIl ou doenca celiaca
pelo risco de heranga genética; exposicdo a fatores de risco para contaminagéo pelo
HIV; uso de alcool em doses potencialmente lesivas ao pancreas; abuso de produtos
dietéticos com sacarideos ndo absorviveis; historia medicamentosa; alergias; cirurgias
digestivas prévias.

No exame fisico deve-se atentar para os sinais extra-intestinais de algumas doencas:
flushing, sibilos, sopros cardiacos e hepatomegalia (indicam tumores carcinoides);
presenca de dermatite herpetiforme (sugere doenca celiaca); eritema nodoso (possivel
colite ulcerativa); Ulceras orais, episclerite, rash cutaneo, fissuras ou fistulas anais
(apontam para DIl); linfadenopatia (sugere infeccdo pelo HIV); massa tireoidea e
exoftalmia (sugerem hipertireoidismo); diminuicdo do tbnus e da contratilidade do
esfincter anal (configuram incontinéncia fecal).

O diagnéstico compde-se pelo quadro clinico e alteracdes laboratoriais. Devido a
grande quantidade de etiologias, os exames devem ser testados conforme a clinica
apresentada pelo paciente. Sendo que, exames complementares podem ser indicados
guando houver necessidade. Os principais exames laboratoriais usados para
investigacao diagnostica sao:

Hemograma: nesse exame ha duas partes que devem ser analisadas, 0os glébulos
vermelhos e os glébulos brancos. Com relacdo aos glébulos vermelhos, deve-se avaliar
a possivel presenca de anemia, sendo indicativo de sindromes disabsortivas. Avaliar a
possivel presenca de hemacias dismorficas (poiquilocitose) associadas & macrocitose
€ microcitose concomitantes que sugerem gue a doenca esta acometendo o intestino
delgado proximal. Se for constatado macrocitose associada a deficiéncia de B12,
possivelmente trata-se de uma lesao no ileo.

Deve-se avaliar nos glébulos brancos a presenca de eosinofilia, indicativo de
parasitose intestinal; plaquetose é indicativa de DIl ou processos inflamatérios e, por
fim, a leucocitose que sugere infeccdo. Se o0 paciente relatar presenca de sangue na
diarreia, indica-se a realizacdo de exames especificos para avaliacdo do ferro.

Provas inflamatérias PCR e VHS: a proteina C reativa e a velocidade de
hemossedimentacdo sdo bons marcadores de atividade inflamatéria. Apesar de
inespecificos, sédo importantes no contexto de DIl e reforgam o diagndstico de diarreia
funcional.

Perfil nutricional e metabdlico: é recomendada a realizagéo do perfil lipidico em casos
de diarreia crbnica, a fim de avaliar uma possivel desnutricdo. Deve-se dosar a albumina
e a creatinina para avaliacao de disfuncao renal. Visto que, € comum que 0s pacientes
com quadros de diarreias intensas apresentem insuficiéncia renal por desidratacéo
severa.
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Marcadores especificos: 0s principais marcadores pesquisados em diarreias
cronicas sdo o antiendomisio IgA e o antitransglutaminase tecidual IgA. Ambos com alta
sensibilidade e especificidade para diagnostico de doenca celiaca. O ASCA (Anticorpo
anti-Saccharomyces cerevisiae) e o anticorpo anticitoplasma de neutrofilo perinuclear
(PANCA) podem auxiliar no diagnéstico de retocolite ulcerativa (RCUI) e doenga de
Crohn. Entretanto, esses ultimos ndo sdo recomendados para a avaliagao inicial dessas
doencas pela baixa especificidade e sensibilidade. Alguns hormdnios tireoidianos e
tireoestimulantes como T3, T4 e TSH também podem ser pesquisados para
hipertireoidismo, em casos de suspeita de diarreia secundaria.

Estudo das fezes: a coleta das fezes é uma ferramenta muito importante em
diagndsticos diferenciais e hipéteses etiolégicas de diarreia crénica. Casos de diarreia
crdnica sanguinolenta podem ter como causa um processo secundario as infec¢des
bacterianas por C. dificile, Salmonela, E. coli ou outros patdgenos ou estar relacionada
com a DIl. Nos casos de diarreia hdo sanguinolenta, a investigacao deve ser direcionada
para outras causas nao infecciosas.

Pesquisa de agentes infecciosos: a cultura de patdgenos, o exame de leucécitos e 0
parasitologico sdo importantes na avaliacdo de pacientes com diarreia grave, crénica
ou sanguinolenta. E necessario ressaltar que, a maioria das parasitoses intestinais séo
assintomaticas em adultos e, por isso, sua pesquisa é de extrema relevancia. Na diarreia
cronica, os agentes etiolégicos mais comuns sdo a Entamoeba hystolitica e a Giardia
lamblia. Em pacientes imunocomprometidos devem ser pesquisados 0s agentes
Cryptosporidium e Isospora belli.

Sangue oculto: essa técnica possibilita a detec¢cdo de sangue em niveis baixos de
hemoglobina/g de fezes. Apesar da frequéncia de exames falso positivos ou falso
negativos, o achado de sangue oculto nas fezes reforca o diagnéstico de diarreia de
carater inflamatério e neoplasias malignas.

Leucdcitos: o método padrao para sua pesquisa nas fezes é por meio da coloracao
Wright e microscopia, sendo considerada positiva quando had 3 ou mais
polimorfonucleares por campo, indicando presenca de infec¢des gastrointestinais.

Gordura: a pesquisa de gordura nas fezes (esteatorreia) pode ser feita pela pesquisa
microscopica com colorag&o por Sudan Il ou por analise quantitativa da gordura fecal
em 72 horas. Na analise quantitativa, o paciente deve ingerir entre 70 e 100 g de gordura
por dia, durante o periodo de coleta das fezes que dura entre 2 e 3 dias. Durante a
coleta deve-se ter o cuidado para ndo contaminar a amostra com a urina. Ap6s o
procedimento de coleta, realiza-se uma andlise da excrecdo de gordura, sendo que
valores em torno de 7 g/dia sdo considerados normais e acima de 14 g/dia,
comprobatorios de mé absor¢cdo. Valores entre 7 e 14 g/dia ndo servem como
diagnostico especifico para o defeito de absorcdo ou a digestdo, devido sua baixa
especificidade. Vale ressaltar que, de uma forma geral, se houver gordura fecal
abundante é indicativo de sindrome de m& absor¢cdo. Do contrério, se ndo houver
alteracdo, podera ser de causa secundaria a outras doencgas ou decorrentes da acao de
medicamentos.
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Eletrélitos e osmolaridade: esse método é avaliado apdés a homogeneizacao das
fezes e a centrifugacdo das amostras. Em casos de diarreia secretora € recomendada
a mensuracdo dos eletrolitos ndo absorvidos. Se a diarreia € osmética ou néo
esclarecida, o meio utilizado é averiguagéo por gap osmético do fluido fecal que analisa
os elementos ativos nas fezes como Na* e K*.

Teste para pesquisa de carboidratos fecais: sdo usados para identificar carboidratos
mal absorvidos.

pH fecal: indicado em suspeitas de diarreia por ma absorcédo de carboidratos, junto
ao teste de pesquisa de carboidratos fecais. Diarreias que envolvem o uso de sorbitol,
normalmente deixam o pH fecal abaixo de 6,0. Nas diarreias relacionadas com a perda
de aminoéacidos ou de acidos graxos associados a carboidratos, o pH fecal é entre 6,0
e75.

Exames complementares

Endoscopia digestiva alta: esse exame € indicado principalmente na suspeita de
diarreia alta, doenca celiaca, parasitoses e doen¢a de Whipple, pois auxilia na
visualizacdo da mucosa do intestino delgado proximal, além de permitir a realizacéo de
biépsia.

Colonoscopia: permite a visualizacdo e a avaliacdo do colon e do ileo distal, sendo
utilizados em casos de diarreias cronicas baixas. A avaliacdo da mucosa, nesses casos,
€ indicada para a suspeita de DII, neoplasia e algumas colites. Sendo que, muitas vezes,
ha a necessidade de realizac&o de bidépsia em conjunto. Como dito, esse exame permite
o diagnédstico comprobatério de colites infecciosas como a colite pseudomembranosa
causada por C. dificile, a colite amebiana e a tuberculose intestinal. Entretanto, ele ndo
permite a diferenciacdo entre colite infecciosa e ndo infecciosa.

Céapsula endoscaopica: a capsula é considerada uma ferramenta muito importante na
investigacdo de doencas do intestino delgado que séo inacessiveis aos métodos
endoscopicos habituais. Esse método é indicado para a visualizagao de enterites, porém
sua limitagdo € que n&o permite a retirada de material para analise.

Enteroscopia com duplo baldo: esse recurso € utilizado para a visualizagdo de
por¢cBes mais distais do intestino delgado, permitindo um exame detalhado da mucosa,
estadiamento de les@es, realizacéo de biopsias e alguns procedimentos terapéuticos.
Segundo estudos, é considerado um método seguro e que possibilita o diagnéstico
preciso, além de ter baixos indices de complicagdes.

Ainda, pode-se utilizar alguns exames de imagem para auxilio no diagnéstico como:

Transito de intestino delgado: aplicado para a avaliagéo de desordens do jejuno e do
ileo, sendo o principal exame complementar para estudo do intestino delgado, pois
possui baixo custo, execucao facil e seguranca para o paciente.

Tomografia computadorizada: a tomografia com contraste oral também auxilia na
avaliacao do transito pelo intestino delgado, tem como vantagem a avaliacdo das alcas
em trés dimensfes, sem sobreposicao.
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Diagndstico diferencial

O principal diagnéstico diferencial € a pseudodiarreia, caracteristico em pacientes
com incontinéncia fecal. Nesses casos, 0 paciente relata um aumento no nimero de
evacuacbes em decorréncia da incapacidade de conter as fezes na ampola retal. No
entanto, sem o aumento do volume ou da quantidade de agua nas fezes, diferenciando

de um quadro tipico de diarreia.
Tratamento

O tratamento € individualizado,
variando conforme a etiologia, porém é
possivel utilizar um tratamento empirico
em trés casos: (1) quando ha forte
suspeita de um diagnostico; (2) quando os
exames complementares solicitados ndo
permitem um diagnéstico final ou (3)
guando mesmo com um diagndstico
definitivo ndo ha tratamento especifico.

As possibilidades de tratamento
empirico sdo: a prescricdo de uma dieta
com restricdo de leite e derivados, pobre
em residuos e a |utlizacdo de
medicamentos para 0s sintomas de
diarreia.

Os medicamentos mais utilizados séo:
derivados do 6pio como a loperamida,
difenoxalito, morfina ou codeina
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= SINDROME DO INTESTINO A SlI € um transtorno com prevaléncia
IRRITAVEL mundial entre 5% e 15%. E visto mais
comumente em mulheres entre os 30 e 50

Etiologia e epidemiologia anos de idade. Ainda assim, € comum na

populacao pediatrica, na qual os sintomas
Se caracteriza por um distrbiono trato | sdo chamados de dor abdominal
gastrointestinal gerando dor ou incbmodo | recorrente.
abdominal em conjunto com habitos
intestinais alterados, sem a presenca de | Fisiopatologia
alteracOes estruturais. Por ndo existir um
marcador diagnéstico definido para a Mesmo a sindrome do intestino irritavel
Sindrome do Intestino Irritavel (Sll), seu | sendo a doenca gastrointestinal funcional
diagnostico é baseado nas queixas dos | mais comum e mais estudada, ndo ha um
pacientes a ingestdo de alguns de | entendimento geral quanto a sua
alimentos e alteragbes emocionais, | fisiopatologia. Entretanto, algumas
principalmente o estresse, que podem | hipéteses foram propostas:
desencadear os sintomas.

Sindrome do
intestino irritavel

atividade motorae Disfuncio neural Distdrbios Inflamagioda Estresse e/ou

sensorial alterada do TGI central psicoldgicos mucosa fatores luminais
Sistema nervoso autbnomo A regulacdo ascendente da atividade
parassimpatica sacral e simpatica pode

Ao analisar a ativacdo dos circuitos | resultar em alteracbes de

autbnomos centrais induzida pelo | neuroplasticidade nos  mecanismos
estresse, em resultados de estudos | periféricos alvos dentro do intestino,
experimentais em humanos e animais, foi | incluindo o sistema nervoso entérico.

analisado que seu papel tem grande
influéncia na regulacdo da motilidade, | Eixo hipotalamico-hipofisario-adrenal
secrecdo e modulacdo imunologica. As

vias parassimpaticas sacrais sdo as Em pacientes com Sl podem ser
responsaveis por mediar a ativagdo de | encontrados alteracbes de niveis
contracdes e secrecdes do intestino. Em | plasmaticos dos horménios

pacientes com Sl foi apresentado uma | adrenocorticotréfico e cortisol, o que
maior ativacdo dessas vias em resposta | aponta para uma relacdo com as
aos fatores estressores laboratoriais | respostas neuroendécrinas. Contudo, ndo
graves. se deve descartar a possibilidade de que
essas respostas exageradas de cortisol

-_—
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em casos de SllI, terem maior relagdo com
0 historico de eventos adversos da vida do
paciente do que a prépria doenga em si.

Flora intestinal alterada

Estudos demostram que a flora
bacteriana intestinal em pacientes com SlI
pode estar alterada e se diferenciar entre
0s pacientes, pois tem influéncia dos seus
habitos intestinais predominantes.

A superproliferacdo bacteriana no
intestino delgado pode contribuir com os
sintomas, principalmente em pacientes
gue apresentam o predominio de flatos.
Alteragbes qualitativas na flora intestinal
como a diminuicdo das bifidobactérias
também foram relatadas em pacientes
com SlI.

Ativagcdo imunoldgica da mucosa
Em alguns pacientes é visto uma Sli

pos-infecciosa, ou seja, 0s sintomas
persistem ap6s a resolucdo da

gastroenterite  infectante. Além da
persisténcia dos sintomas, um pequeno
aumento de linfécitos intraepiteliais e
células enterocrornafins podem ser
detectadas na Sl pos-infecciosa.
Contudo, as alteracbes na mucosa nao
podem ser totalmente responsaveis pela
patogénese, pois 0s sintomas clinicos ndo
se correlacionam com as alteracdes
inflamatorias observadas na mucosa. E
importante ressaltar que, a maioria dos
pacientes com gastroenterite bacteriana
nao desenvolve sintomas da Sll apés a
infeccao.

O estresse psicolégico, o género
feminino, o histérico de outros fatores
somaticos e a duracdo da infeccéo
contribuem com a probabilidade de
desenvolvimento de Sl pds-infecciosa.
Visto que, tais fatores podem aumentar a
liberacdo de citocinas pro-inflamatérias e
alterar a permeabilidade intestinal. Isso
proporciona uma ligacéo funcional entre o
estresse psicoldgico, a ativacdo imune e a
producado de sintomas nesses pacientes.

Diagnéstico

da defecacao (aparéncia).

Os critérios de Roma Ill podem confirmar o diagnéstico
de sindrome do intestino irritAvel (SIl) sem muitos
testes adicionais: dor abdominal recorrente ou
desconforto em pelo menos trés dias no més, nos
Gltimos trés meses e com inicio dos sintomas ha pelo
menos seis meses. Associados com dois ou mais dos
seguintes sintomas: melhora da queixa com a
defecacdo; inicio associado a alteracéo na frequéncia
de defecacéo; inicio associado a alteracdo no aspecto

Sintomas que cumulativamente apoiam o diagnéstico de Sll

Frequéncia de defecagdo anormal (trés ou mais evacuac¢des por semana ou > 3

evacuacbes por dia);

forma anormal

das fezes (duras/granulosas ou fezes
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agudas/moles); esforco e urgéncia para defecar; sensacéo de evacuacao incompleta;
passagem de muco; inchagco ou sensacdo de distensdo abdominal, auséncia de
sintomas alarmantes (perda de peso, fezes sanguinolentas, anemia, historia familiar de
DIl, cancer de célon, doenca celiaca).

No consultério médico deve ser feita uma revisdo de todos os medicamentos e
suplementos alimentares que o paciente utiliza, pois muitos medicamentos podem
causar constipacao e alguns suplementos podem produzir efeito laxativo. Um rapido
teste com uma dieta com restricao a lactose também deve ser realizado para descartar
casos de ma absorcao dessa proteina.

Uma avaliacdo psicossocial também deve ser realizada para identificar fatores de
risco como eventos traumaticos e que podem desencadear sintomas potenciais ou
fatores estimulantes (ansiedade, depressao e estresse).

O exame fisico em casos de Sl geralmente é normal, mas pode revelar uma
sensibilidade abdominal, em maior frequéncia, no quadrante inferior esquerdo ou com
o cOlon sigmoide palpavel e sensivel. Em pacientes com Sl e predominio de
constipacao, além da disfuncao ao defecar estar associada, o exame retal pode revelar
a contracao paradoxal do musculo puborretal ou menor descida do assoalho pélvico
guando o movimento de evacuacao é simulado.

Em uma pessoa saudavel, sem outras comorbidades, com menos de 50 anos de
idade e que se enquadra aos critérios de Roma Ill, a realizacdo de exames
complementares deve se limitar ao minimo e ser direcionada pela apresentacao clinica
individual do paciente.

O teste de espru celiaco pode ser util em pacientes que atendem aos critérios do
Roma, principalmente nos casos de sindrome do intestino irritAvel com diarreia; se
houver sinais de alerta; em populacdes nas quais a prevaléncia estabelecida de espru
celiaco é alta.

Na auséncia de sinais de alerta (febre, perda de peso, sangramento retal, vomito e
idade avancada), os exames de hemograma completo, bioguimica sérica, teste de
sangue oculto nas fezes, ovos e parasitas, bem como o0s niveis do hormbnio
tireoestimulante (TSH) séo indicados apenas em casos de histérico clinico que suporte.

A colonoscopia s6 é recomendada em pacientes com sinais de alerta positivos.
Contudo, de acordo com as diretrizes de triagem do céncer de cblon, a colonoscopia de
rotina deve ser realizada em pacientes com sindrome do intestino irritdvel com idade
igual ou superior a 50 anos, independentemente dos sintomas da sindrome. Se houver
grandes mudancas qualitativas no padrdo dos sintomas crénicos, deve-se suspeitar de
uma nova condicdo comorbida que produza tais sintomas, necessitando de uma
abordagem diagnéstica mais abrangente.

Diagnésticos diferenciais

Caracteristicas alarmantes que levantam preocupacBes de um diagnéstico
alternativo incluem: perda de peso, fezes com sangue, anemia e histérico familiar de
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doenca intestinal inflamatéria, cancer de cdlon, doenca celiaca e inicio do primeiro
sintoma apos os 50 anos de idade ou grande alteragdo nos sintomas.

O diagnostico diferencial da Sll com predominancia de diarreia ou habitos intestinais
variaveis inclui: doencas intestinais inflamatérias (doenca de Crohn, colite ulcerativa,
colite microscopica ou colagenosa), doenca celiaca, infeccdo, sob crescimento
bacteriano no intestino delgado, sindrome de ma absorcédo (incluindo intolerancia a
lactose), mé& absorcao de sais biliares e insuficiéncia pancreatica ou malignidades.

O diagnéstico diferencial para Sl com predominancia de obstipacao inclui inércia
colénica, manifestacdo gastrointestinal de doenca de Parkinson, pseudo-obstrucao,
contracdo paradoxal do assoalho pélvico ou obstruia da saida pélvica decorrente de
causas estruturais como prolapso retal, retocele ou doenca de Hirschsprung.

Tratamento

O tratamento  sintomatico visa
normalizar os habitos intestinais e diminuir
a dor abdominal, fornecendo ao paciente
uma explicacdo para seus sintomas, bem
como garantir que os sintomas sao reais e
0 prognadstico é benigno.

Em casos de sindrome do intestino
irritAvel e nas outras doencas funcionais
gastrointestinais é importante destacar
uma boa relacdo médico-paciente e a
educacdo do paciente. O médico deve
ouvir e analisar o entendimento do
paciente em relacdo a doenca e suas
gueixas relacionadas, pois 0s pacientes
geralmente procuram no médico, a
autenticacdo da veracidade de seus
sintomas. E essencial identificar os
fatores que desencadeiam a piora dos
seus sintomas, principalmente os eventos
estressores ou infec¢Bes gastroentéricas.

Alguns pacientes queixam-se que
determinados alimentos aumentam seus
sintomas, outros relatam que qualquer
tipo de alimento pode desencadea-los.
Por isso, a percepcao alimentar sobre o
tamanho de cada refei¢do, a sensibilidade
a determinados itens alimenticios, a
ansiedade e até mesmo as reacgles
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condicionadas pelo medo devem ser
analisadas durante a consulta. E
importante informar ao paciente que nao
existe uma dieta universal bem-sucedida
para os casos de SlI.

Medicamentos para anormalidades dos
habitos intestinais e inchaco

Pacientes com SII com obstipagéo:
Laxantes osméticos como polietilenoglicol
ou lactulose; estimulantes secretores
como lubiprostona ou linaclotide podem
ser uteis. Os suplementos de fibras
alimentares geralmente aumentam o0s
sintomas de gases, flatuléncia e inchaco e
nao devem ser utilizados como primeira
linha de tratamento.

Paciente com SII com diarreia:
Geralmente a loperamida é eficaz na
reducdo dos movimentos intestinais
incontrolaveis e de urgéncia. O
antagonista do receptor 5-HT alosetron
(0,5 mg a1 mg por via oral, duas vezes ao
dia) é clinicamente eficaz, mas deve ser
considerado apenas para pacientes com
diarreia severa, que n&o tiveram éxito com
outros tratamentos devido aos seus
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efeitos colaterais, que ndo sdo comuns,
mas potencialmente graves.

Pacientes que apresentam inchaco
abdominal: a manipulacdo da flora
intestinal com antibioticos pode ser eficaz.
No entanto, ndo deve ser usado como
farmaco de primeira linha, pois seus
efeitos na microbiota intestinal em longo
prazo sdo desconhecidos. A evidéncia
clinica apoia a utilizacdo de probioticos
em sintomas ndo dolorosos, mas a taxa
de resposta é baixa. Doses baixas de
antidepressivos triciclicos (nortriptilina,
amitriptilina ou imipramina) também
podem ser utilizados para tratar Sll.
Devem ser iniciados em doses baixas (5
mg uma vez ao dia) e aumentar
gradualmente até 50 mg uma vez ao dia,
se tolerado. Tratamentos cognitivos-
corporais que envolvem o relaxamento, a

REFERENCIAS

mudanca de crencas estigmatizantes a
respeito da patologia e de seu tratamento
e o0 autocuidado podem diminuir os
sintomas gastrointestinais em pelo menos
50%.

Prognéstico

A histéria natural da Sl é comporta por
periodos de exacerbacdo, seguidos por
periodos de remissdo, mas em cerca de
50% dos casos de Sl os pacientes se
tornam assintomaticos. Pacientes com
doencas psiquiatricas coexistentes tem
menor probabilidade de resolugdo dos
sintomas.
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. DOENCA CELIACA
Etiologia e epidemiologia

Definida como um enteropatia de
sensibilidade ao gluten, também chamada
desprue nao tropical. A doenca celiaca é
uma doenca autoimune permanente que
decorre de uma reacdo inflamatéria do

tubo digestivo (intestino  delgado),
induzida por exposicdo ambiental ao
gliten na dieta em individuos

geneticamente predispostos. Apresenta
uma prevaléncia aproximada de 1% da
populacdo com risco de 10 a 15% em
parentes de primeiro grau.

Fisiopatologia

O glaten € um complexo de proteinas
de gluteina e gliadina que séao
parcialmente digeridas no tubo digestivo.
Apoés ingerir o glaten, a gliadina causa
uma resposta inflamatoéria se ligando a
enzima transglutaminase tecidual (tTG) e
passa a ser reconhecida como um
antigeno pelas células apresentadoras
gue possuem alelos do complexo principal
de histocompatibilidade (MHC) HLA-DQ2
e HLA-DQ8. Ocorre entdo, a ativagao de
linfécitos T que infiltram o endotélio
causando lesédo tecidual, achatamento da
mucosa e a ativagdo de linfocitos B que
passam a produzir anticorpos antigliadina,
antiendomisio e antitransglutaminase. A
lesé@o que se inicia na primeira por¢ao do
duodeno pode se estender por todo o
intestino, dependendo da gravidade da
doenca.
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Quadro clinico

Estima-se que 10% dos pacientes
celiacos possuam o diagnéstico definido,
uma vez que, a maioria dos pacientes é
oligo ou assintomatico e por isso, ndo
busca atencdo médica. A clinica tipica
reflete uma sindrome de ma absorcao
intestinal e desnutricdo. O quadro varia
em intensidade conforme o grau de
acometimento intestinal, podendo
apresentar distensdo abdominal, diarreia
crbnica com esteatorreia, dispepsia,
flatuléncia, déficit pondero-estatural e
caréncia de mudltiplos nutrientes como
ferro, vitaminas B12, A, D, E, K, &cido
félico, entre outras.

A clinica atipica que pode se
desenvolver em multiplos casos esta
ligada as manifestacbes sistémicas nao
intestinais que sao pouco especificas para
doenca celiaca como: anemia refrataria a
reposicdo oral de ferro, depresséo,
amenorreia, infertiidade, atraso do
desenvolvimento, baixa estatura,
osteoporose/osteopenia, entre  outros.
Contudo, a dermatite herpetiforme,
apesar de se caracterizar como
manifestacao clinica atipica diferente das
demais manifestagdes, é especifica para
a doenca celiaca, uma vez que, todos 0s
portadores desta sdo comprovadamente
celiacos.

Além do quadro clinico comum a
doenca é frequente a presenca de outras
desordens autoimunes especificas como:
diabete mellitus tipo 1, doencgas
tireoidianas autoimunes (Hashimoto e
doenca de Graves), deficiéncia seletiva de
IgA, doenca de Addison, doenca
inflamatéria intestinal, esofagite
eosinofilica, esclerose sistémica, gastrite
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atréfica, artrites, sindrome de Sjogren,
pancreatite autoimune, doencas
neuropsiquiatricas.

Diagndstico

O diagndstico de doenca celiaca requer a pesquisa de
autoanticorpos caracteristicos a partir da suspeita
clinica. Atualmente, o primeiro teste a ser realizado é o
IgA antitransglutaminase tecidual (IgA anti-TG), o qual
apresenta 95% de sensibilidade e especificidade. A
dosagem de IgA total deve ser 0 exame consecutivo,
caso ainda haja suspeita clinica e o primeiro exame
tenha sido negativo. Nos casos em que 0s pacientes
apresentam deficiéncia de IgA, o segundo teste deve
ser o0 IgG antigliadina deaminada (IgG anti-DGP).

E de suma importancia garantir que o paciente ndo esteja realizando dieta isenta em
gliten na coleta dos testes diagnosticos, pois a realizacdo da dieta interfere nos
resultados, pois em 3 a 12 meses de dieta sem glaten jA& é esperado que o0s
autoanticorpos estejam indetectaveis. Assim, estes mesmos testes podem ser utilizados
para o0 acompanhamento da adesao terapéutica. Nos casos em que o paciente tenha
iniciado a dieta sem gluten de modo empirico, pode se tentar a confirmacado diagnostica
sorolégica/ endoscopica retrospectiva desde que 0 paciente apresente teste genético
HLA-DQ2 ou DQ8 positivos e tenha obtido melhora dos sintomas prévios com a dieta.

A endoscopia digestiva alta (EDA) deve ser realizada na suspeita de doencga celiaca
em pacientes com sorologia positiva € nos casos em que a duavida diagnéstica
permanece mesmo com a pesquisa de autoanticorpos negativa. Nas imagens obtidas é
esperado que macroscopicamente sejam visualizadas as atrofias vilositarias, o
aplainamento das dobras de mucosas e diminui¢éo da relacao vilosidade/cripta (normal:
3:1). Microscopicamente é visualizado infiltragcdo linfocitaria no epitélio e na lamina
prépria, atrofia das vilosidades e hiperplasia das criptas. Na EDA também é esperado
uma “normalizac¢do” dos achados com a realizacdo da dieta isenta em gluten.

Nos resultados laboratoriais € comum o encontro de deficiéncia de ferro, folato e B12
e, consequentemente, a presenca de anemia. Geralmente hipocrémica e microcitica,
pois a deficiéncia de ferro é mais frequente. A deficiéncia de vitamina K cursa com
alargamento do TAP/RNI, a ma absorcdo de calcio e vitamina D justificam a
hipocalcemia e a hipovitaminose D. Estas associadas ao aumento da fosfatase alcalina,
indica a presenca de doencga 6ssea, podendo ser realizado densitometria éssea para
melhor investigacéo do quadro.
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Tratamento

O pilar de tratamento da doenca
celiaca consiste na realizacdo da dieta
isenta em glaten. A grande maioria dos
pacientes responde bem a terapéutica e
possuem bom prognéstico. A reposicdo
de nutrientes como célcio, ferro, acido
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félico, vitamina B12, K, D, E, A pode ser
realizada conforme a necessidade, até
que as fungbes de absorcado intestinal
sejam reestabelecidas. Pacientes que se
apresentam com osteoporose devem
iniciar o tratamento para estas
comorbidades com célcio, vitamina D e
bisfosfonados.
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= DOENCAS INFLAMATORIAS
INTESTINAIS

Etiologia e epidemiologia

Doenca inflamatoria intestinal (DIl)
designa a doenca de Crohn e a Retocolite
Ulcerativa (RCU), caracterizam-se pela
inflamacgdo cronica do intestino. Essas
duas doencas se diferenciam quanto a

localizacéo, fisiopatologia e ao
acometimento das camadas do intestino.
Diversos fatores, incluindo  os
ambientais  (expossoma), microbiota

intestinal (microbioma) e imunidade do
hospedeiro (imunoma) interagem para
iniciar e perpetuar a inflamagédo da
mucosa gastrointestinal em individuos
predispostos geneticamente
(genoma/epigenoma).

Genoma

A DIl tem assumido carater de doenca
poligénica. Estudos mostram que,
parentes de portadores de DIl apresentam
8 a 10 vezes mais chances de
desenvolver a doenca.

Expossoma

Existe uma importante influéncia dos
fatores ambientais no desenvolvimento da
DIl. A alimentagdo mostra uma relacéo
direta com o desenvolvimento da doenca.
Paises em que predomina a dieta
baseada em alimentos industrializados ha
maior incidéncia. Além disso, uma menor
exposicao a microrganismos patogénicos
durante a vida, decorrentes da melhora
nas condicbes higiénico-sanitarias
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mostram-se como fatores predisponentes
para o desenvolvimento de DII.

Microbioma

Pacientes com DIl tem microbiota com
diversidade reduzida, tornando o
individuo mais suscetivel as alteracdes do
meio, como 0 uso de medicamentos ou
infeccbes agudas do trato gastrointestinal.

Imunoma

O sistema imunolégico tem papel
importante no desenvolvimento da DII.
Ocorre uma desregulacdo do sistema
imune inato que permanece ativado de
forma constante e sem controle,
causando uma lesao tecidual.

Prevaléncia em paises desenvolvidos

e ocidentalizados e com aumento
progressivo nas nacoes em
desenvolvimento. Pode ocorrer em

qualquer idade, embora prevaleca em
pessoas entre os 15 e 30 anos de idade.
Acomete igualmente homens e mulheres.
O tabagismo atua como fator de risco para
a doenca de Crohn.

Fisiopatologia
Doenca de Crohn

LesBes salteadas e profundas que
predominam na transi¢cdo ileocolbnica,
seguidas de intestino delgado e célon.
Lesdo inicial aftoide que pode se
aprofundar, fazendo uma lesao ulcerada.
Tem capacidade transmural, fazendo uma
distorcdo da arquitetura intestinal. O
processo inflamatério pode ir além da
parede intestinal e ocasionar uma fistula.
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Retocolite ulcerativa

Limitada ao reto e cdlon (preserva o
ileo). Inicia no reto e progride de forma
ascendente, o acometimento é superficial
e circunferencial. O quadro ¢é inflamatério,
faz eritema, friabilidade, granularidade e
ulceracoes.

Investigacéao
A doenca de Crohn envolve todas

as camadas da parede intestinal e vai da
boca ao anus. A retocolite ulcerativa € um

recentes,

Diagnostico

processo inflamatorio restrito ao coélon e
reto, sendo comum a ocorréncia de
sangramento visivel nas fezes. Ambas
sdo doencgas cronicas e com padréo
recidivante. A diarreia esta presente na
maioria dos casos de DIl e pode estar
associada ou nao, a presenca de muco. E
comum 0s pacientes apresentarem dor
abdominal tipo célica e de intensidade
variavel, geralmente sem alivio com a
eliminacgédo de flatos ou fezes. Além disso,
pode acontecer  perda ponderal
importante e sintomas sistémicos como
febre, anorexia e mal-estar.

Para fazer o diagnéstico de DIl € necessério ter uma
histéria clinica e exame fisico compativeis:

~ Anamnese: Data de inicio dos sintomas, viagens
tabagismo e historia familiar,
medicacbes (antibidticos e AINEs). Caracterizar o0s
sintomas noturnos e as manifestacdes extra-intestinais.
Exame fisico: Estado geral e nutricional, coloracdo das
mucosas e peso. Pacientes mais graves podem

uso de

apresentar anemia e desnutricao.
Manifestacdes cutaneas: Eritema nodoso é a lesdo cutdnea mais comum da DII,
usualmente relacionada com a atividade da doenca.
Manifestacdes oculares: alguns pacientes podem apresentar episclerite, esclerite ou

uveite.

Manifestacdes hepatobiliares: Risco elevado para o desenvolvimento de colelitiase e
casos de colangite esclerosante primaria podem preceder a DII.

ManifestacOes intestinais: Diarreia, dor abdominal, alteracbes perineais, fistulas
intestinais e externas, massa abdominal, constipagéo, desnutricdo e déficit ponderal,
anemia, manifestacdes articulares e dsseas, trombose venosa profunda (TVP).

Avaliacdo clinica da retocolite ulcerativa (RCU)

Classificacdo de Montreal: Classifica a doenga quanto a extensao (E) e gravidade (S).
E um importante parametro na escolha do medicamento e via de administracdo. Os
critérios de gravidade envolvem de SO a S3 (Tabela 1).




Manual Académico de Gastroenterologia
O que todo estudante de Medicina deve saber
Capitulo 09. Doencas Inflamatérias Intestinais

E1l: Proctite (limitada ao reto).
E2: Colite esquerda (envolve o célon descendente até a flexura esplénica).
E3: Extensa (acometimento proximal a flexura esplénica, incluindo a pancolite).

Ainda de forma simplificada, pode-se dividir a gravidade do episédio agudo de RCU
em: leve, grave e fulminante.
RCU leve: ndo preenche os critérios de doenca grave ou fulminante e o tratamento é
ambulatorial.
RCU grave: 2 6 evacuagdes sanguinolentas e = 1 dos seguintes achados (febre,
taquicardia > 100 bpm, anemia, VHS elevado, hipoalbuminemia.
RCU fulminante: > 10 evacuacdes ao dia, enterorragia, febre, taquicardia, necessidade
transfusional, PCR elevado com ou sem megacélon toxico.

Tabela 1. Classificacdo de gravidade de Montreal.

SOouremissdo Slouleve S2oumoderada S3ougrave

N° de evacuacdes/dia <4 >6
Pode estar .
Sangramento retal Alteracdes Presente
presente o
minimas ou sem
o . ) . Independen
Frequéncia cardiaca  Assintomético . sinais de > 90 bpm
e
toxicidade
Temperatura o >37,5°C
) sistémica
Hemoglobina Normal < 10,5 g/dl
VHS > 30 mm/h

Fonte: Mowat et al. (2011). Legenda: S é a gravidade (do inglés, severity).

Escore de Completo de Mayo: avalia a frequéncia de evacuacdes e o
sangramento via retal, associados aos achados endoscoépicos (Tabela 2).

Avaliacéo clinica da doencga de Crohn: avalia a localizacéo e extenséo, as
manifestagdes extra-intestinais e o comportamento da doenca.

Estadiamento: pode ser usada a classificagdo de Montreal que tenta unificar a
localizagéo, o comportamento e a idade ao diagnostico, mas ndo contempla a atividade
clinica, endoscopica e as manifestagfes extra intestinais (Tabela 3).
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Tabela 2. Escore completo de Mayo.

0 pontos 1 pontos 2 pontos 3 pontos

N° de evacuacdes/dia  Normal

Sangramento retal Ausente

Mucosa Normal

Avaliacdo médica
Normal
global

la2xmaisque 3a4xmaisque 5xmaisqueo

0 padréo normal o padr&o normal padrdo normal

Raias de . Descarga retal
Obvio

sangue de sangue

o Fribabilidade Sangramento

Friabilidade leve .
moderada espontaneo
Doenca

Doenca leve Doenca grave
moderada

Fonte: Mowat et al. (2011). Legenda: < 2 (indica remissao clinica); de 3 a 5 (atividade leve); de

6 a 10 (atividade moderada); de 11

a 12 (grave).

Tabela 3. Classificacdo de Montreal.

Classificacdo de Montreal

Idade do

diagndstico

Localizacdo do

acometimento

Comportamento

Al < 16 anos

A2 17 a 40 anos

A3 > 40 anos

L1 lleal

L2 Colbnica

L3 lleocolbénica

L4 Restrita ao TGI superior

B1 N&o penetrante/ndo estenosante
B2 Estenosante

B3 Penetrante

P Doenca perianal

Fonte: Mowat et al. (2011).

Diagnéstico

O diagnostico € baseado na associacéo da clinica com
0s exames laboratoriais, a endoscopia digestiva, a
histologia e os exames de imagem.

Exames laboratoriais: PCR, VHS e alfa-1 glicoproteina
acida; testes microbiolégicos (excluir diarreia
infecciosa); sorologia para HIV; HMG (anemia e
trombocitose).
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Retocolite ulcerativa: colonoscopia + bidpsia seriada (ileo e reto). A colonoscopia
evidencia o comprometimento da mucosa que inicia no reto e pode se estender até o
ceco de forma continua e com clara demarcacdo entre a area doente e anormal.
Presenca de enantema e edema da mucosa com perda do padréo vascular, friabilidade,
erosdes ou ulceracdes superficiais. Os achados histologicos séo variaveis e geralmente
inespecificos.

Doenca de Crohn: o exame complementar de escolha é a colonoscopia. Lesdes
descontinuas, Ulceras profundas e longitudinais, geralmente ndo acomete o reto. Todo
o intestino é lesado e a principal regido de acometimento é a transicao ileocoldnica.
LesBes salteadas iniciam como erosGes que podem se tornar multiplas Ulceras que
coalescem e formam Ulceras longitudinais serpinginosas.

Diagnostico diferencial

Sindrome do intestino irritavel € o mais comum. Se diferencia da DII, pois ndo esta
associada a febre, perda de peso, sangramento ou manifestacdes extra-intestinais.
Outras desordens que devem ser excluidas s&o: colite secundaria ao uso de
medicamentos, doenca isquémica, colite actinica secundaria a radiacdo, colite
microscopica, colite neutropénica, colagenoses, tuberculose e o linfoma intestinal.

Tratamento da retocolite ulcerativa inducdo de remissdo em pacientes com
doenca moderada a grave e nunca devem
Para definir a terapia € importante | ser usados como terapia de manutencgdao.
reconhecer a extensédo da doenca, pode Pacientes com quadro moderado, a
ser uma proctite, colite esquerda ou | manutencdo é feita com mesalazina ou
pancolite. Também é necessario avaliar a | azatioprina. Pacientes graves, na inducao
gravidade da doenca. O objetivo principal | usa-se corticoesteroide intravenoso (IV) +
do tratamento € induzir a remissdo clinica | ciclosporina ou imunobiolégicos (anti TNF
e endoscopica da doenga. A terapia | - infliximabe, adalimumabe). A
tradicional € baseada em derivados do 5 | manutencdo é feita com azatioprina ou
ASA e a droga de escolha geralmente é a | imunobiolégicos. Em alguns casos
mesalazina. severos da doenga sem resposta a terapia
Na doenca leve para indugdo, usa-se a | de inducdo farmacolégica pode ser
mesalaziana e a via de administracdo | necessario 0 manejo cirargico.
dependera do local de acometimento da
doenca. Se restrita ao reto, usa-se | Complicacdes
supositério, porém, se existir colite
esquerda ou pancaolite, opta-se por enema O megacéblon toéxico é uma das
ou via oral. Nos pacientes que atingem | complicacbes mais significativas da
resposta adequada, essa terapéutica | retocolite ulcerativa.
deve ser mantida por tempo indefinido. Os
corticosteroides sdo recomendados para
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Tratamento da doencga de Crohn apresentam aftas sem ulceras, onde pode
ser usada a mesalazina (pois € um
O tratamento pode ser clinico ou | medicamento de superficie e a DC é uma
cirurgico, mas a opcéo cirdrgica deve ser | doenca profunda). Nos quadros leves nao
reservada para complicacdbes ou na | é feito tratamento de manutencéo.
impossibilidade de obter a remissdo com | Quadro moderado: a indugéo é feita com
a terapia medicamentosa. O objetivo do | corticoesteroide por via oral (VO) e para
tratamento € a remissao clinica, melhora | manutencéo sédo utilizados
laboratorial, endoscopica e histoldgica. | imunossupressores  (azatioprina  ou
Além da possibilidade de oferecer ao | metotrexato).
paciente uma melhor qualidade de vida, | Quadro severo: corticoesteroide IV e
prevenir recidivas e impedir 0 | imunobiolégico, a manutencéo é feita com
desenvolvimento de complicagdes. azatioprina e/ou imunobiolégico. No
Levar em conta a localizacdo da | quadro severo que ndo responde ao
doenca, gravidade, extensdo do processo | tratamento medicamentoso, o tratamento
inflamatorio, complicacdes e a presenca | cirGrgico é indicado. E mais comum a
de doengas coexistentes. O tratamento € | necessidade de manejo cirargico na DC
dividido em inducdo e remissdo. | do que na RCU.
Pacientes que tem apenas algumas aftas
no ileo e pouco ou nenhum sintoma é | Complicacdes
possivel ndo realizar nenhum tratamento
farmacoldgico. Abcessos, doenca perineal e obstrucao
Quadro leve: a indugédo é feita com | (preferencialmente no intestino delgado).
budesonida, exceto em pacientes que
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= POLIPOSE INTESTINAL

Etiologia e epidemiologia

Pdlipos colorretais sédo protuberancias
da parede que se projetam em direcdo a
luz do intestino, podendo ter origem em
gualquer uma das quatro camadas
histologicas: mucosa, submucosa, tinica
muscular e serosa (esta Ultima é a mais
incomum devido a camada anterior ser a
mais espessa). Ha diferentes etiologias
para o surgimento dos pélipos e estes
podem apresentar carater benigno ou
maligno. Os tamanhos sdo de grande
variedade e o pélipo pode séssil ou
pediculado. As localizagdes mais
frequentemente acometidas sdo o reto e 0
sigmoide. Os polipos podem ser
classificados de acordo com a sua
histologia em epiteliais e n&o epiteliais.

Os polipos epiteliais sdo subdivididos
em: neoplasicos (adenomas,
adenocarcinomas e carcinoides) e néao
neoplasicos (inflamatdrios, hiperplasicos
e hamartomas).

Os ndo epiteliais podem ser
subdivididos em: mesenguimais
(lipomas, hemangiomas); neurogénicos,
entre outros. Possuem origem em
camadas mais profundas como a tlnica

durante

Diagnéstico

(0]

histopatolégica subsequente.
imagem como enema baritado e tomografia permitem a
visualizagdo de pdlipos, porém ndo apresentam maiores
beneficios que a colonoscopia.
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muscular e serosa e caracterizam-se por
terem bordas bem delimitadas e estarem
recobertos por mucosa.

Os adenomas sdo o subtipo mais
comum de polipos colorretais,
representando 2/3 do total de casos. Os
fatores de risco incluem: idade avancada,
IMC elevado e sedentarismo. H& uma
maior prevaléncia em homens e na raga
negra. Os adenomas podem ser
classificados como tubulares (80% dos
casos) e tubulovilosos ou vilosos e
requerem atencdo, pois sdo em muitos
casos, 0s precursores de
adenocarcinomas. A probabilidade de um
adenoma evoluir para cancer colorretal
varia de acordo com seu tamanho e
histologia, podendo variar de 2 a 35%.

Quadro clinico

A maioria dos quadros de pdlipos
colorretais séo assintomaticos. Os casos
sintomaticos apresentam sangramento
retal, na maioria das vezes oculto e
raramente macico. No caso de pdlipos de
maior tamanho, o0 paciente pode
apresentar dor abdominal ou obstrucao.
Ao exame fisico, alguns pdlipos podem
palpaveis no toque retal.

A colonoscopia é o principal método diagnéstico por
permitir boa visualizacdo dos polipos e sua remocao

procedimento, permitindo  analise

Outros exames de
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Independentemente da localizag&o dos pdlipos, é necessério realizar a colonoscopia
até o ceco para rastreio de possiveis lesdes.

Tratamento

Os polipos sempre devem ser
completamente retirados. No momento
diagnostico, a remocdo colonoscopica
deve ser realizada tanto quanto possivel.
Caso o0 procedimento ndo permita a
retirada completa dos polipos, uma
laparotomia deve ser realizada.

ApOs a remogéo, o tratamento deve ser
seguido de acordo com resultado da
bi6bpsia. Se o0 paciente apresentava
polipos grandes (= 20 mm) ou quando néo
ha certeza se a remoc¢do foi completa,
uma nova colonoscopia deve ser feita em
seis meses. Caso haja invasao profunda,
auséncia de margens livres ou leséo
pouco diferenciada, o paciente deve ser
submetido a resseccdo segmentar do
colon. Se houve envolvimento da tunica
muscular, o paciente deve realizar rastreio
de cancer colorretal com possivel
metastase para linfonodos.

Todos os pacientes com histérico de
polipos intestinais apresentam risco
aumentado para cancer colorretal,
portanto, devem ser acompanhados e
submetidos ao rastreio por colonoscopia.
Em pacientes sem fatores de risco, apos
uma colonoscopia sem alteragdes, a
préxima deve ser realizada em 10 anos.
Este intervalo pode variar para pacientes
com polipos intestinais de acordo com
suas caracteristicas:

a. Pacientes que apresentaram um
ou dois adenomas de pequeno tamanho
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devem realizar nova colonoscopiaem 7 a
10 anos.

b. Pacientes que apresentaram trés
ou quatro adenomas de pequeno
tamanho devem realizar nova

colonoscopia em 3 a 5 anos.

C. Pacientes que apresentaram mais
de dez adenomas devem realizar nova
colonoscopia no ano seguinte, além de
receberem uma avaliacdo para possivel
sindrome hereditaria.

Polipose adenomatosa familiar

A polipose adenomatosa familiar (PAF)
€ uma doenca autossémica dominante
com penetrancia de 100% e acarreta o
aparecimento de mais 100 pdlipos
colorretais. Esta mutacdo ocorre no gene
APC, o qual esta localizado no bracgo
longo do cromossomo 5. Os pdélipos tém
probabilidade de 100% para se tornarem
malignos até os 40 anos de idade, sendo
necessario o acompanhamento e o
tratamento, assim que diagnosticados.

Além dos polipos, os pacientes podem
apresentar manifestacoes extra-
intestinais benignas ou malignas. As
benignas incluem osteomas de cranio e
mandibula e cistos sebaceos. Ja as
malignas séo cancer de duodeno, tireoide,
pancreas, encéfalo e figado. A maioria
dos pacientes sao assintomaticos,
desenvolvendo sintomas apenas quando
0os poélipos ja evoluiram para cancer
colorretal. O sintoma mais comumente
descrito € sangramento oculto nas fezes.
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Diagnostico

O diagnostico é feito através de colonoscopia, a qual ird
demonstrar a presenca de mdltiplos pdlipos e do exame
genético para evidenciar a mutacdo no gene APC.
Parentes de primeiro grau devem ser testados para a
mutacdo e iniciar precocemente 0 rastreio com
colonoscopia anual, a partir dos 10 a 12 anos de idade.

Tratamento

O tratamento é cirurgico: colectomia
ou a protocolectomia.
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= DOENCA DIVERTICULAR

Diverticulose

Etiologia e epidemiologia

Diverticulos sdo herniagdes, protusdes
saculares da mucosa e da submucosa da
parede do tubo digestivo que podem ser
congénitos ou adquiridos. Os congénitos
sdo raros, geralmente Unicos e
considerados diverticulos verdadeiros,
uma vez que, sao formados por todas as
camadas histolégicas. Os adquiridos
frequentemente sdo pseudodiverticulos,
pois somente a mucosa e a submucosa
herniam recobertos por serosa. Apesar
desta diferenca histolégica, na pratica
clinica ambas protusdes sdo conhecidas
como diverticulos. Podem ocorrer em
gualquer parte do trato gastrointestinal,
porém sao mais frequentes no célon.

A diverticulose intestinal e
caracterizada pela  presenca de
diverticulos no célon, também chamada
de Doenca Diverticular do Célon (DDC).
Estas herniacbes ocorrem em areas de
fragilidade da parede intestinal em que os
vasos retos penetram, medindo
tipicamente entre 5 e 10 mm, mas podem
chegar a até 5 cm de didametro. A DDC
pode ocorrer em qualquer parte do célon,
mas 95% dos casos ocorrem no
descendente e sigmoide (por¢éo do lado
esquerdo).

Os vasos penetram em uma mesma
posicdo, na face mesentérica das duas
ténias coélicas laterais, assim, o0s
diverticulos ocorrem em duas fileiras
paralelas ao longo do colon. Eles entram
nas paredes laterais da ténia mesentérica
e na parede mesentérica das duas ténias
anti-mesentéricas. Como as ténias se
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convergem para formar uma camada
muscular longitudinal distalmente a
juncédo retossigmoidea, nessa regido nao
hé diverticulos.

Quando ha sangramento, € comum
uma hemorragia macica devido a esta
forte relacdo dos diverticulos com os
vasos retos. Entretanto, 75% dos casos
sao diverticuloses simples, nao
complicados. Enquanto 25% dos casos
apresentam complicactes como:
abscessos, fistulas, obstrucdes, peritonite
ou sepse, além de hemorragias.

A DDC esta fortemente relacionada
com o avancar da idade, sendo que, a
prevaléncia é de 50% em individuos com
mais de 70 anos e de 66% nagueles com
85 anos ou mais. Quando ocorre acima
dos 70 anos, a prevaléncia maior € em
mulheres, ja entre 0s 50 e 69 anos néo ha
predilecdo de sexo. Quando ocorre abaixo
dos 50 anos de idade, a prevaléncia é
maior em homens.

Apenas 2 a 5% dos casos ocorre
abaixo dos 40 anos de idade, sendo que
neste grupo mais jovem, a obesidade é
um grande fator de risco (presente em 84
a 96% dos casos) e os diverticulos
geralmente estdo localizados no coélon
sigmoide e/ou descendente. Em todos os
casos de doenca diverticular, a porcao
colénica mais acometida é a sigmoide
(95% dos casos), provavelmente devido
ao seu menor calibre. Sendo que, 65%
dos casos de DDC envolvem apenas o
c6lon sigmoide.

E interessante observar que, a
distribuicdo anatdmica dos diverticulos
varia com a geografia (nos paises mais
industrializados e desenvolvidos a
prevaléncia da doenca diverticular varia
entre 5 e 45%). A maioria desses
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pacientes (90%) possui a doenca em
cOlon distal (esquerdo). Em contraste,

individuos na Africa e Asia que
desenvolvem DDC tem
predominantemente envolvimento do

colon direito, especialmente do coélon. Sua
etiologia € multifatorial e ndo esta
completamente esclarecida, porém uma
dieta pobre em fibras é um possivel fator
etiolégico, uma vez que, populacdes com
dietas ricas em carboidratos e alimentos
processados possuem prevaléncias mais
altas da doenca diverticular do célon.

Atualmente esta teoria permanece
como uma das mais aceitas (Painter e
Burkitt, 1975), baseia-se no fato de que
fibras insollveis causam formacgéo de um
bolo fecal mais volumoso, reduzindo a
efetividade dos movimentos de
segmentacdo do colon, resultando em
uma pressdo intraluminal proxima a
normal durante a peristalse do cdlon.

Dietas ricas em gordura e carne
vermelha predispem o desenvolvimento
da DDC e ndo ha evidéncias de que o
tabagismo, etilismo e consumo de cafeina
sejam fatores de risco. O uso crbnico de
AINES, paracetamol e tabagismo
mostram-se relacionados como
importante risco para o desenvolvimento
doenca diverticular complicada.

Fisiopatologia

O mecanismo exato de formacgéo do
diverticulo permanece desconhecido até
hoje. Alguns autores acreditam que a
DDC constitui um processo normal da
senescéncia, outros defendem que seja
consequéncia de disturbios da
musculatura colbnica ou da dieta pobre
em fibras e rica em carboidratos.
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Entretanto, parece ser consenso que 0
diverticulo é proveniente de alteracdes
nas estruturas anatbmicas do célon,
associado a um fenbmeno de pulsédo
intraluminal que enfraguece a parede
visceral, permitindo herniacdo nos pontos
mais fracos, geralmente os de penetragao
de vasos arteriais.

Achados histolégicos dos diverticulos
indicam espessamento da camada
muscular e encurtamento da ténia. O
encurtamento das ténias e contracdes
musculares sdo chamados de miocose. A
microscopia 6ptica, observa-se a parede
do diverticulo com células musculares
normais, sem hiperplasia ou hipertrofia
celular. Porém com aumento de até 200%
de deposicdo de elastina nas ténias,
resultando em encurtamento da ténia e
tornando a musculatura altamente
contratil, contribuindo para o0 aumento da
pressdo intraluminal. Alteracdes na
deposicdo do colageno, consequentes ao
envelhecimento, estao fortemente
relacionadas com a resisténcia da parede.

A partir da observacdo de estudos
manométricos que evidenciaram 0
aumento na pressao intraluminal em
repouso, pos-prandial e estimulada por
neostigmina nos portadores de
diverticulos, surgiu a teoria da
segmentacdo. Segundo esta teoria, a
contragdo do coélon origina pequenas
camaras, 0 que proporciona um aspecto
segmentar no colon e tem um papel
fisiolégico no transporte e absorgcdo de
agua. Entretanto, o aumento da presséo
intracolénica  causado  por  fortes
contragbes musculares da parede
aumenta as pressdes individuais nas
camaras, favorecendo herniacdes. Além
do aumento de pressao intraluminal,
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recentemente verificou-se que pacientes | patogénese da DDC tem sido investigado.
com DDC sintomatica apresentam | Segundo alguns pesquisadores,
motilidade intestinal aumentada, porém | alteracdes na microbiota resultantes do
ainda ndo se tem uma concluséo se o | transito coloénico mais lento e da
aumento da pressao intraluminal e a | consequente estagnacdo de material fecal
alteracdo de motilidade representam | nos diverticulos, funcionariam como
causa ou consequéncia da doenca gatilho para aumentar as citocinas

Uma vez que, alguns autores relatam o | inflamatérias e prejudicar a funcédo de
aumento de interleucina 6 e TNF-alfa, o | barreira da mucosa, levando a inflamacéo
papel da microbiota intestinal na | intestinal.

Diagndstico

A DDC pode apresentar-se de forma assintomatica,
sintomatica ou complicada. A grande maioria dos
pacientes (75 a 80%) permanecera assintomatica
durante toda a vida. Neste caso, o diagnéstico é feito
incidentalmente por enema opaco, colonoscopia,
laparotomia ou por exames de imagem por qualquer
outro motivo. Esta forma da doenca ndo exige
investigacdes, tratamento e nem seguimento médico.

Quando se apresenta em sua forma sintomatica,
estes sdo inespecificos como: flatuléncia, distensdo abdominal e alteracdo do habito
intestinal, além de dor infraumbilical ou em fossa iliaca esquerda, intermitente, do tipo
cblica e de intensidade leve a moderada. A dor geralmente é exacerbada pela
alimentacéo e aliviada com a defecacéo ou eliminacao de flatos. O diagnéstico definitivo
€ realizado por enema opaco ou Dani colonoscopia.

O enema opaco é um exame de imagem cada vez mais em desuso por ser muito
invasivo. Ele caracteriza os diverticulos com nitidez e pode evidenciar fistulas, porém
ele aumenta a pressao intracolbnica e pode causar extravasamento de fezes, sendo
contraindicado em casos de suspeita de peritonite secundaria a perfuragéo diverticular.
A colonoscopia é importante para afastar diagnésticos diferenciais como cancer e
polipos, porém, em caso de suspeita de diverticulite aguda, este exame ¢é
contraindicado. As herniagdes saculares sdo um achado ocasional frequente com este
exame endoscopico. Os diverticulos também podem ser visualizados em
ultrassonografia, tomografia computadorizada com contraste oral ou endovenoso e
ressonéncia magnética abdominal. Contudo, estes exames de imagem sdo menos
sensiveis para a DDC nao complicada, sdo mais usados na pratica para diagndéstico de
diverticulite e demais complicacbes da doenga. A Figura 1 contém imagens de
colonoscopia, enema opaco e tomografia computadorizada evidenciando diverticulos.
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Figura 1. Exames de imagem da esquerda para a direita: colonoscopia, enema opaco
e tomografia contrastada evidenciando diverticulos colénicos com ar no interior.

Fonte: Adaptado de Boynton e Floch (2013).

Os principais diagnésticos diferenciais da DDC sao a doenca inflamatéria intestinal,
o carcinoma de célon e a colite isquémica. No primeiro caso, tanto a doenca de Chron
como a retocolite ulcerativa podem apresentar sinais e sintomas semelhantes. Exames
radiolégico ou endoscépico permitem a diferenciacéo.

O carcinoma de colon e a colite isquémica, além de terem um quadro clinico que
pode simular a DDC, podem coexistir com esta. No carcinoma, o aspecto radiolégico e
endoscopico € dubio e ndo esclarecedor. Assim, o diagndstico € feito por analise
histopatoldgica na peca cirdrgica. Ja o diagndéstico diferencial com colite isquémica pode
ser feito com o0 enema opaco e, algumas vezes, lanca-se méo da arteriografia seletiva.

Além disso, a apendicite pode ser um diagnéstico diferencial com algumas
complicacdes da DDC, em especial quando o sigmoide ultrapassa a linha mediana ou
guando os diverticulos estédo no célon direito; angiodisplasia intestinal hemorragica pode
simular sangramento por diverticulo. Nesse caso, a colonoscopia € fundamental com
fim diagnoéstico e de tratamento. Doencas do trato genitourinario também podem simular
uma DDC como a cistite, nefrolitiase e gravidez ectdpica, mas sédo de facil diagnostico
e diferenciacgao.

De forma a auxiliar no prognostico, recentemente foi proposta uma classificagdo
endoscopica para a doenca diverticular, a Diverticular Inflammation and Complications
Assessment (DICA). Tal classificacdo leva em consideracéo a localizacdo anatdémica
do(s) diverticulo(s); a quantidade de diverticulos; a presenca de sinais de inflamacgéo e
a presenca de complicacdes. A classificacdo DICA é apresentada na Tabela 1.

Tratamento possibilidade de complica¢fes, o aumento
de ingesta hidrica e a prescricdo de

A DDC assintomatica n&do requer | antiespasmodicos, quando necessario.
tratamento nem seguimento. A | Opioides sdo contraindicados, pois
sintomatica exige orientacdo sobre a | aumentam a pressdo intracolonica.

—_—
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Quando a doenca diverticular torna-se
complicada, o tratamento é especifico
para cada tipo de complicacao.

Uma maior ingestéo de fibra alimentar
pode estar associada a um risco reduzido
de doenca diverticular. Entretanto, ndo
esta claro qual o beneficio de uma dieta

rica em fibras em pacientes com
diverticulose ndo complicada ja
estabelecida, uma vez que, sua

patogénese é multifatorial e complexa.
Apesar de alguns estudos sugerirem
gue a fibra pode melhorar os sintomas

associados a diverticulose nao
complicada e diminuir o risco de
diverticulite, estes foram de baixa

gualidade, ainda carecendo de evidéncia
cientifica de alta qualidade. Deste modo,
a recomendacdo de uma maior ingesta de
fiboras em pacientes com diverticulose
como profilaxia de complicacdes pode ser
feita, porém sustentada por evidéncia
cientifica limitada e por opinides de alguns
especialistas. A suplementacdo com
fibras tem sido uma recomendac¢édo muito
comum na pratica clinica. Entretanto, no
episodio de diverticulite aguda
recomenda-se, a curto prazo, uma dieta
pobre em fibras para minimizar a irritagdo
intestinal.

Complicacbes

Apenas 20 a 25% dos casos de DDC
apresentam complicacdo, dentre as mais
comuns destacam-se: perfuracdo deste

diverticulo, seja ele micro ou
macroscopico, resultando em um
processo inflamatorio; diverticulite;

obstrucdes, abcessos, perfuragéo, fistulas
e hemorragias. A suboclusdo é mais
comum que a oclusdo completa, resultado
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de uma combinagéo de edema, espasmo
do colon e processo inflamatorio crénico.
JA& a obstrucdo completa de célon
raramente tem a DDC como etiologia,
sendo que esta causa apenas 10% de
todas as obstru¢des intestinais.

A formacdo de um abscesso
diverticular complicado depende da
capacidade dos tecidos adjacentes em
localizar a inflamac&o e controlar sua
disseminacdo. Pacientes com abcesso
diverticular apresentam febre e
leucocitose refratarias a antibioticoterapia
adequada. Se o0s abcessos forem
pequenos, cerca de 90% respondem bem
aos antibiticos e a drenagem. A
drenagem do abscesso deve ser feita,
preferencialmente, por via percutanea. No
entanto, se for muito baixa pode ser feita
pela parede do reto, via transanal ou
transvaginal. Todos o0s abscessos
uniloculares simples se resolvem com
drenagem percutanea e antibioticoterapia.
J4 o0s abscessos multiloculados ou

inacessiveis devem ser drenados
cirurgicamente.

A perfuracdo geralmente esta
associada a  iatrogenia  (durante

realizacdo de exames endoscopicos ou
radiologicos). A perfuracéo espontanea é
incomum e ocorre mais frequentemente
em pacientes imunocomprometidos,
apresentando alta taxa de mortalidade. O
tratamento é uma urgéncia cirdrgica.
Fistulas sdo  consequentes a
perfuracdo ou abcesso que se estende
para 6rgdo adjacente, elas ocorrem em
apenas 2% dos pacientes com doenca
diverticular complicada. Sendo mais
comuns em homens, pacientes
submetidos a cirurgia abdominal prévia e
em imunocomprometidos. Geralmente se
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formam entre o célon e a bexiga e além de
sintomas inflamatérios podem cursar com
disaria, pneumaturia e fecallria. Para

visualizar o trajeto fistuloso pode-se
Tabela 1. Classificagdo DICA (Diverticular
Assessment).

utilizar a cistografia ou radiografias
contrastadas (dissolvidos em agua ou
azul de metileno). A maioria exige
tratamento cirdrgico.

Inflammation and Complications

Iltens Pontos

Extensao da diverticulose
Célon esquerdo

Célon direito

NUmero de diverticulos por porcao

Até 15
Mais de 15
Presenca de sinais inflamatérios

Edema/hiperemia

Erosdes

Colite segmentar associada a diverticulose

Presenca de complicacdes
Rigidez do célon

Estenose

Pus

Sangramento

Total de pontos:

w

4
4
4
4

DICA 1: 1 a 3 pontos
DICA 2: 4 a 7 pontos
DICA 3: > 7 pontos

Fonte: Adaptado de Tursi (2015). Legenda: DICA 1 (diverticulose simples, provavelmente sem
risco de complicacdes); DICA 2 (DDC como moderada com baixo risco de complicacdes); DICA
3 com somatério maior ou igual a 7 significa uma doenca diverticular severa e provavel alto risco

de complicacgdes).

A DDC é a causa mais comum de
hemorragia digestiva baixa. Estima-se
gque 15% de todos os pacientes com
diverticulose apresentardo sangramento
em algum momento de suas vidas. A
hemorragia geralmente é abrupta, indolor
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e de grande volume. Sendo muitas vezes,
macica e exigindo hemotransfusdo de
emergéncia. E interessante observar que,
geralmente ocorre em diverticulos
localizados no lado direito do cdélon. A
propensdo a hemorragia ocorre porque a
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artéria estd mais suscetivel a traumas
pelo contetudo fecal, uma vez que, 0s
vasos se dispbem de modo ondulado
seguindo a protrusdo da mucosa que
forma o diverticulo. Além disso, estudos
recentes tém demonstrado que o uso de
anti-inflamatdérios nao esteroidais
aumentam o risco a sangramento de
diverticulos.

O diagnéstico pode ser feito com
colonoscopia, capsula endoscopica e
arteriografia das artérias mesentéricas
superior e inferior. E imprescindivel
assegurar a perviedade das vias aéreas e
estabilidade hemodinamica. A maioria dos
sangramentos diverticulares cessa
espontaneamente. Entretanto, se
necessario, pode-se utilizar o tratamento
endoscopico com clipes metalicos,
cauterizacdo térmica, escleroterapia ou
plasma de argbnio para interromper a
fonte de sangramento.

Diverticulite
Etiologia e epidemiologia

A diverticulite consiste na inflamacéo
dos diverticulos que estdo presentes,
mais frequentemente, no célon sigmoide.
A diverticulite é classificada em simples e

complicada. Na maioria dos casos, é
considerada simples, ou seja, quando a
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inflamacéo fica contida e ha boa resposta
ao tratamento. Quando é considerada
complicada, resulta em perfuracéo,
abcesso, fistula ou obstrucdo podendo
atingir 6rgaos adjacentes.

E dificil determinar a prevaléncia da
doenca diverticular, visto que, a maioria
dos pacientes sdo assintomaticos, mas
sabe-se que a prevaléncia da
diverticulose colonica aumenta conforme
a idade. Atinge menos de 10% da
populacdo com menos de 40 anos de
idade e 1/3 da populacdo acima dos 45
anos, podendo atingir até 80% da
populacéo a partir dos 80 anos. Nao existe
evidencia que correlacione essa condigéo
com o sexo. E estimado que de 10% a
25% dos pacientes com diverticulose
evoluam para diverticulite.

Fisiopatologia

O que leva a diverticulite ainda nao
estd muito claro, mas sabe-se que o
acumulo de residuos e particulas no saco
diverticular predispe a obstrucdo do
pseudodiverticulo, ocasionando
supercrescimento bacteriano, isquemia
tecidual local, microperfuracbes e
inflamacgdo. Sendo a ultima, a principal
causa de perfuragdo da parede dos
diverticulos.
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Diagnostico

O diagndstico deve ser feito com base na anamnese,
exame fisico e em exames complementares. A maioria
dos casos de diverticulite acontecem no célon sigmoide
(85%), mas podem ocorrer em todo o célon. Sendo que
sua ocorréncia no lado direito € mais comum em
pacientes asiaticos.

Na anamnese o paciente pode relatar diverticulose ou
seus sintomas prévios que consistem em inchaco,
cOlicas, flatuléncia ou hébito intestinal irregular. A
maioria absoluta dos pacientes apresenta queixa de dor abdominal no quadrante inferior
esquerdo. Comumente o paciente relata que sente a dor ha varios dias, antes de
procurar o médico. Os sintomas associados mais frequentes sdo: nauseas, vomitos,
constipacao, sintomas urinarios e diarreia.

No exame fisico o paciente geralmente apresenta dor a palpacdo do quadrante
inferior esquerdo e a descompressao brusca localizada, também pode apresentar febre
baixa, rigidez em quadrante inferior esquerdo e distensdo abdominal. Se a rigidez for
em todo o abdémen deve-se considerar uma peritonite com perfuracdo. Em 20% dos
pacientes com diverticulite 0 exame fisico demonstra a presenca de massa palpavel no
abdomen.

No hemograma o paciente com diverticulite pode apresentar leucocitose, mas sua
auséncia ndo exclui o diagnostico. Pode ser feito raio X para auxiliar a excluir outros
diagnésticos.

A tomografia computadorizada de abdémen com contraste é o exame de escolha na
diverticulite aguda. Além de auxiliar no diagnéstico, ajuda a avaliar a gravidade do
guadro, detectando possiveis complicacdes como a peritonite, fistulas e a obstrucao.

O enema contrastado é realizada quando ndo ha TC disponivel, nesse caso, 0
contraste deve ser soluvel em agua e a utilizagdo do contraste com béario esta
contraindicada pelo risco de possivel perfuragcdo. A ultrassonografia traz como sinal
classico da diverticulite, um espessamento mural maior de 4 mm por mais de 5 cm de
extensdo. Além disso, pode trazer a presenca de liquidos e bolhas de ar.

Diagnéstico diferencial

Os diagnésticos diferenciais da diverticulite sdo muitos, mas destacam-se: a
apendicite, enterite ou colite de Crohn, cancer de colon, colite isquémica, apendicite
epipldica, célculo renal, disseccdo de aorta, distensdo aguda de bexiga e afecgbes
ginecoldgicas agudas em mulheres.
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Tratamento

Quando o quadro é de diverticulite ndo
complicada, o paciente deve ser orientado
a fazer jejum ou dieta liquida sem
residuos (liquidos claros), associado ao
uso de antibidticos de largo espectro.

Quando ambulatorial, o tratamento
medicamentoso consiste no uso de
ciprofloxacin 500 mg de 12 e 12 horas
combinado com metronidazol 500 mg de
8 em 8 horas durante 10 a 14 dias. Para
pacientes que ndo toleram metronidazol
pode-se substitui-lo por clindamicina.

Pacientes com comorbidades,
imunossuprimidos ou aqueles gue nao
tem condi¢cdes de realizar o tratamento
ambulatorial, deve-se proceder seu
internamento para o tratamento hospitalar
com antibioticoterapia por 7 a 10 dias para
as bactérias mais prevalentes (Gram
negativos e anaerébios). Geralmente os
antibioticos utilizados sao quinolonas +
metronidazol ou sulfametoxazol-
trimetropim + metronidazol.
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= CANCER COLORRETAL
Etiologia e epidemiologia

O Céancer Colorretal (CCR) ¢é
caracterizado por tumores malignos que
podem afetar o intestino grosso e o reto.
No Brasil, segundo a Organizagédo
Mundial de Saude, o CCR € a terceira
causa de cancer, sendo o terceiro tumor
maligno mais frequente em homens e o
segundo em mulheres. Em relacdo a
mortalidade, o CCR é a quarta causa de
morte por cancer em homens e a terceira
causa em mulheres. Quando o assunto é
incidéncia, segundo o Instituto Nacional
do Cancer (INCA), ele varia conforme a
regido, sendo maior nas regides Sudeste.
Além disso, sabe-se que a incidéncia
aumenta proporcionalmente com a idade,
sobretudo acima de 50 anos (90% dos
casos).

Divide-se em trés grupos: tumores
esporadicos (75%), tumores de origem
familiar (20%) e os demais (5%) que estédo
relacionados as sindromes hereditarias e
a doenca inflamatdria intestinal. No grupo
dos tumores esporadicos, o CCR costuma
se manifestar como uma lesao isolada,
sendo a principal etiologia relacionada
aos polipos adenomatosos que, apesar de
serem benignos, podem se tornar
malignos com o decorrer do tempo.

O tipo histopatol6gico mais comum é o
adenocarcinoma (90 a 95%), o qual é
classificado de acordo com o grau de
diferenciagcdo: bem diferenciado (grau ),
moderadamente diferenciado (grau Il) e
mal diferenciado (grau llI).

O CCR possui cura, se detectado
precocemente. Inicialmente, a maioria dos
CCRs séo assintomaticos, o que acaba
retardando 0] diagnéstico e,
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consequentemente, o tratamento. Diante
disso, o rastreio em pessoas maiores de
50 anos é de suma importancia, pois
viabiliza a deteccdo e a remocdo de
lesbes precursoras ou até na detecgéo do
cancer em sua fase precoce.

Fisiopatologia

H& uma série de eventos moleculares
na génese do CA colorretal. Dessa forma,
existem duas teorias que explicam essa
fisiopatologia: a sequéncia adenoma-
carcinoma e a via de instabilidade de
microssatélites.

Sequéncia adenoma-carcinoma: em
suma, existem fatores que levam a
mutacdo em genes que regulam a
proliferacdo celular, fazendo surgir os
adenomas com displasias celulares.

Via de instabilidade de microssatélites:
esta associada ao cancer colorretal
hereditario ndo polipose. Em pacientes
com perda de genes relacionados ao
reparo do DNA existem mutacdes que se
acumulam em repeticdes microssatélites,
condicdo chamada de instabilidade de
microssatélites.

Fatores protetivos

Dietas ricas em frutas e fibras e a
pratica de atividade fisica atuam como
protetores. Além disso, acredita-se que os
AINES, através da inibicdo da enzima
cicloxigenase-2 (COX-2) ajudem a
impedir a proliferagéo epitelial nas lesdes
cancerigenas e nos adenomas.

Fatores derisco

A polipose adenomatosa familiar e a
sindrome de cancer colorretal hereditario
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ndo polipose (sindrome de Lynch) s&o
fatores de risco muito importantes nos
tumores de origem familiar. Ja o CCR
esporadico, além de estar intimamente
relacionado ao poélipo adenomatoso

esporadico  possui  outros fatores
relacionados a sua génese como:
a. Historico  familiar de CCR

esporadico: 2 a 5 vezes mais chances;

b. Doencga inflamatéria intestinal: a
retocolite ulcerativa e a doenga de Crohn
relacionam-se as displasias que podem
progredir para CCR,;

c. Obesidade: apresentam maior
hiperinsulinemia, aumentando o risco;

d. Tabagismo: relacionado
aparecimento de radicais
potencialmente cancerigenos;
DM2: hiperinsulinemia tem papel
na proliferacdo celular e anabolismo,

ao
livres

e.

propiciando o aumento de células
cancerigenas;
f. Dietas ricas em gorduras,

carboidratos e conservantes: devido a
presenca de hidrocarbonetos e outros
carcinégenos;

g. Ureterossigmoidostomia: risco de
2 a 15% de desenvolver cancer no local
da anastomose ureterossigmoide, anos
apos a cirurgia;

h. Radioterapia.
Pdlipos intestinais sao lesdes
expansivas do trato gastrointestinal,

podem ser sésseis ou pediculados. Ha
dois tipos de poélipos: os neoplasicos e os
ndo neoplasicos. O podlipo neoplasico
mais comum é o adenomatoso. Os polipos
ndo neoplasicos sdo subdivididos em:
inflamatérios, hamartomatosos e
hiperplasicos. Os Inflamatorios resultam
de ciclos crénicos de lesdo e cura da
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mucosa. Ja os hamartomatosos ocorrem
esporadicamente ou como parte de
doencas genéticas. Por fim, os
hiperplasicos, que sao proliferacdes
epiteliais benignas, ndo tendo potencial

maligno.
Os adenomatosos (tipo mais comum
de podlipo neoplasico) podem ser

classificados em: tubulares (possuem
glandulas tubulares ramificadas); vilosos
(com projecBes digitiformes) ou tubular
viloso (possui ambas as caracteristicas).

A incidéncia dessas lesdes €é igual em
homens e mulheres, estando presentes
em cerca de 50% dos adultos com 50
anos de idade ou mais. A maioria nao
evolui para adenocarcinoma, mas um
percentual da origem ao CCR.
Geralmente, hd menos atipia celular nos
tipos tubulares e muita atipia e/ou
displasia nos vilosos. Além disso, o
tamanho e o tipo histolégico do pdlipo
aumentam a incidéncia do carcinoma
invasivo. Sendo assim, 40% das lesoes
maiores que 4 cm de didmetro contém
focos de céancer.
Cancer colorretal nédo polipoide
hereditario (CCNPH): conhecido também
como Sindrome de Lynch, sindrome
autossémica dominante. E causado por
defeitos de reparo no DNA e instabilidade
microssatélite. Pode ser dividida em
Sindrome de Lynch tipo |, caracterizada
pela presenca de céancer colorretal
apenas e Sindrome de Lynch Il que se
caracteriza por canceres em varios locais,
incluindo coélon, endométrio, estdmago,
ovario, ureteres, cérebro, intestino
delgado, trato hepatobiliar e pele.

Os céanceres de coélon ocorrem em
pacientes mais jovens e sobretudo no
célon direito. Anteriormente, o CCNPH era
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diagnosticado pelos critérios de Amsterda
(Tabela 1), modificados em 1998.
Entretanto, pesquisadores incluiram
novos parametros de diagndstico, criando
em 2003 os critérios de Bethesda (Tabela
2).

Tabela 1. Critérios de Amsterda.

Critérios de Amsterda modificados:
mesmos critérios de Amsterda, exceto
que o cancer deve ser associado com
CCNPH (colon, endométrio, intestino
delgado, ureter e pelve renal), ao invés de,
especificamente, o cancer de célon.

Pelo menos trés parentes com cancer de célon e todos os seguintes:

Uma das pessoas afetadas € um parente em primeiro grau das outras duas pessoas

afetadas;

Duas geracdes sucessivas afetadas;

Pelo menos um caso de cancer de célon diagnosticado antes dos 50 anos;

Exclusdo de polipose adenomatosa familial.

Fonte: Baseado no Tratado de Sabiston (2015).

Tabela 2. Critérios de Bethesda.

Um dos seguintes critérios deve ser encontrado:
Cancer colorretal diagnosticado antes dos 50 anos de idade;

Tumores colorretais sincrénicos ou metacrénicos e outros relacionados com o CCNPH (inclui

estbmago, bexiga, ureter, pelve renal, trato biliar, glioblastomal, adenomas de glandulas

sebaceas, ceratoacantomas e carcinomas de intestino delgado) sem considerar a idade;

Cancer colorretal com elevada instabilidade de microssatélites diagnosticado antes dos 60

anos de idade;

Histéria familiar de um ou mais parentes de primeiro grau com cancer colorretal ou outros

tumores relacionados com CCNPH. Um dos diagnésticos sendo feito antes dos 50 anos

(inclui adenomas que podem ter sido diagnosticados antes dos 40 anos de idade);

Cancer colorretal com dois ou mais parentes com céancer colorretal ou outros tumores

relacionados com CCNPH, sem considerar a idade.

Fonte: Baseado no Tratado de Sabiston (2015).

Tratamento

O tratamento dessa sindrome
baseia-se no rastreamento continuo com
colonoscopia a cada dois anos, a partir

dos 20 anos de idade, além do
rastreamento para tumores
extracoldénicos. E recomendada a

remocao de polipos, quando presente.
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Quadro clinico

A maioria dos pacientes séo
assintomaticos no inicio e existe uma
correlacéo entre a localizagédo do tumor e
as manifestacdes clinicas apresentadas.
Como o colon direito tem maior diametro
gue o esquerdo, tumores a direita (c6lon
ascendente) possuem tendéncia a leséo
exofitica dentro da luz intestinal. J& no
esquerdo, a lesdo geralmente invade a
parede do 6rgao e como o didametro desse
lado € menor, pode ocorrer estenose e
obstrugao, produzindo constricdes “anéis
de guardanapo”. Devido a essa diferenca
anatdbmica, ha manifestacbes clinicas
distintas:

Cénceres de ceco e cdlon direito:
geralmente apresentam anemia ferropriva
(fadiga, fraqueza ou palidez de mucosa).
Por esse motivo, deve-se investigar
anemias em maiores de 50 anos de idade.
Além disso, o tumor pode ser palpavel e

ocorrer melena (sangramento escuro em
virtude de o sangue estar digerido).

Lado esquerdo do célon, sigmoide e
reto: pode haver manifestagbes como
sangramento oculto, mudangas nos
habitos intestinais (alterndncia entre
constipacdo e diarreia), distenséo
abdominal, sangramento vivo ou
desconforto em fossa iliaca esquerda.

Outros sintomas como nauseas,
vomitos e dor abdominal podem estar
presentes em casos de obstrucao
intestinal. Outro achado é a perda de peso
nao intencional, em curto espaco de
tempo. Apesar de infrequente, pode
ocorrer febre, abcessos e complicactes
como perfuracdo e hemorragias graves.
No cancer retal, o sintoma mais frequente
€ a perda de sangue e tenesmo,
associada a presenca ou nao de fezes
com muco. O CCR pode se manifestar
com sintomas em 06rgdos que sofreram
metastase.

Diagnéstico

Se da através de uma anamnese minuciosa, levando
em conta sinais, sintomas e fatores de risco,
acompanhado pelo exame fisico geral e proctolégico.

Conta-se ainda com o0s exames complementares

Hemograma:
microcitica e hipocrdmica (anemia ferropriva);

laboratoriais e de imagem, sendo eles:

pode haver presenca de anemia

Pesquisa de sangue oculto nas fezes: de baixa
sensibilidade, podendo ser utilizada como rastreamento;
Teste de DNA fecal: analisa a presencga de alteragdes genéticas em células encontradas
nas fezes oriundas da descamacgdo de um possivel tumor. Os marcadores tumorais

mais utilizados sdo: CEA e o CA 19.9;
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Colonoscopia: padréo ouro, pois dé a localizagdo e extensdo do tumor. Além disso, ha
possibilidade de terapéutica, pois € capaz de detectar e remover lesdes pré-malignas.
Ademais, possibilita a realizacao de bidpsias para a andlise histopatoldgica;
Retossigmoidoscopia flexivel: possibilidade de realizagcdo em pacientes com massa
palpavel ao toque retal em que ndo ha possibilidade de passagem do colonoscopio. No
entanto, esse exame nao substitui a colonoscopia, pois s6 consegue chegar até 60 cm
do anus;

Clister opaco: exame radioldgico que utiliza duplo contraste (bario e ar) para avaliar o
célon. Atualmente encontra-se em desuso devido ao aparecimento de métodos mais
eficazes;

TC: exame de escolha para estadiamento e serve para avaliar o comprometimento
extramural no cancer do reto e para a deteccao de metastases;

Ultrassonografia abdominal: permite a avaliacdo hepatica, principal sitio de metastases.
Entretanto, ndo é possivel a avaliacdo de linfonodos peritoneais como na TC;

Em casos de duvidas diagnésticas também é possivel o uso de ressonancia magnética
e tomografia por emissao de pésitrons (PET-CT);

Radiografia de abdome: reservada aos pacientes com abdome agudo obstrutivo pelo
tumor;

Radiografia de torax: para avaliacdo de metastases pulmonares;

Videolaparoscopia diagnéstica: ndo é utilizada de rotina, mas pode ser util na
confirmacao da suspeita de metastases hepaticas ou peritoneais;

Ultrassonografia endorretal (USER): permite o detalhamento das camadas da parede
retal e dos tecidos circunjacentes, permitindo detectar o grau de infiltracdo na parede
do reto e o acometimento linfonodal. Entretanto, é pouco disponivel no Brasil.

Patogenia das metastases metastaticos nesses locais. Enquanto
isso, no cancer retal a disseminacao
Existem vias para disseminacdo, | ocorre através das veias hipogastricas.
sendo elas: via linfatica, hematogénica, A via de disseminagdo mais frequente
por contiguidade e por continuidade. | dos CCR é a linfonodal (por meio de
Sendo assim, o CCR pode infiltrar a | compartimentos linfonodais). Por conta
camada submucosa do célon e invadir a | disso, nos procedimentos cirdrgicos, é
cadeia linfatica intramural. Também €& | necessaria a remocdo dos linfonodos
possivel a infiltracdo em outras camadas | comprometidos. Além disso, células
da parede intestinal, atingindo estruturas | neoplasicas podem se “soltar” da luz
vizinhas por contiguidade. Caso chegue a | intestinal e se implantar na cavidade
veia portal, essa estrutura pode conduzir | peritoneal, propiciando um quadro de
células neoplasicas para o figado, | carcinomatose abdominal generalizada.
possibiltando metastases hepaticas.
Através das veias lombares e vertebrais, | Estadiamento
ocorre a propagacao de células tumorais

para os pulmdes e cérebro, criando focos Apos o diagnastico de cancer colorretal

€é necessario fazer o estadiamento da

-_—
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doenca. Com isso, pode-se estabelecer a
extensdo locorregional da lesédo, além da
presenca de metastases, progndéstico e o
tipo de terapia a ser empregada.

O estadiamento é feito com exames
como TC (padrdo ouro) e radiografia. Nos
canceres retais extraperitoneais €
recomendada a realizacdo de uma
ressonancia  magnética ou USG
endoanal.

Atualmente, existem dois sistemas de
estadiamento: o Sistema TNM (Tabela 3)
(Union for International Cancer Control -

Tabela 3. Classificagdo TNM.

Tumor primario

Linfonodos regionais

UICC, 2017) que é o mais utilizado e o
Sistema de Dukes (Tabela 4), baseado na
observacdo da profundidade de invaséo
do carcinoma.

Segundo a classificagdo TNM: T:
Tumor primario (tamanho e grau de
invasdo na parede intestinal); N:
Linfonodos (numero e caracteristicas dos
linfonodos acometidos); M: Metéastases a
distancia. Com a combinacdo dessas
caracteristicas é possivel formar grupos
de | a IV que classificam o estagio da
doenca.

Metastases a distancia

TX: tumor primario ndo pode NX:

linfonodos

MX: metastase a

nao NV ~
distdncia ndo pode ser

ser avaliado

TO: sem evidéncia de tumor
primario

Tis: displasia in situ ou

carcinoma intramucoso

T1: tumor invade a submucosa

T2: tumor invade, mas nao
através da muscular prépria

T3: Tumor invade através da
muscular propria

T4: Tumor invade O6rgéos
adjacentes ou peritbnio visceral

podem ser avaliados

NO: em metéstase de
linfonodo regional

N1: metastase em um a
trés linfonodos regionais

N2: metastase em quatro
ou mais linfonodos
regionais

avaliada

MO: auséncia de
metastases

M1: presenca de
metastases

a distancia ou semeadura
nos 6rgdos abdominais

Fonte: Baseado no Tratado de Sabiston (2015).
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Tabela 4. Sistema de estadiamento patoldgico de Dukes do cancer colorretal.

Sistema de estadiamento Dukes do cancer colorretal

A: lesbes limitadas a mucosa, linfonodos negativos;

B 1. extensao através da mucosa, mas dentro da parede intestinal, linfonodos negativos;

B 2: extensao através da parede intestinal, linfonodos negativos;

B 2 m: extensdo somente microscépica através da parede intestinal;

B 3: tumores aderidos e/ou que invadem estruturas adjacentes, submetidos ao espécime

patolégico; linfonodos negativos;

C 1: B 1 com linfonodos positivos;

Sistema de estadiamento Dukes do cancer colorretal

C 2: B 2 com linfonodos positivos;
C 2 m: B2 m com linfonodos positivos;

C 3: B 3 com linfonodos positivos.

Fonte: Baseado no Tratado de Sabiston (2015).

Rastreamento

O rastreamento visa a deteccdo do
tumor em estagios iniciais ou a
identificacdo de lesdes pré-cancerosas
em pessoas assintomaticas. O
rastreamento para CCR é indicado para
pessoas sem histdrico familiar, de alto
risco para neoplasia colorretal, a partir dos
50 anos de idade, podendo interromper
essa triagem quando a expectativa de
vida for menor que 10 anos. Nesses
casos, pode-se optar por realizar um dos
testes de rastreio abaixo:

Colonoscopia: A cada 10 anos se a
primeira for negativa;

Colografia por TC: A cada 5 anos
naqueles que nao faréo colonoscopia;
Retossigmoidoscopia flexivel:
Isoladamente indicada a cada 10 anos ou

em associacdo com exame de sangue
oculto nas fezes, anualmente;

Trés amostras de sangue oculto nas
fezes, anualmente;

Teste de DNA de uma amostra de fezes:
A cada cinco anos.

Contudo, se alto risco para CCR
(pacientes com histérico familiar de CCR
em parentes de primeiro grau, historia
pessoal de CCR, pdlipo > 1 cm ou
multiplos pélipos de qualquer tamanho e
portadores de doenca inflamatdria), deve-
se iniciar essa triagem aos 40 anos de
idade ou 10 anos antes do diagndéstico do
CCR no parente de primeiro grau. Nesses
casos, valera o que iniciar primeiro e o
exame de escolha é a colonoscopia que
deve ser realizada a cada 5 anos.

Em paciente com PAF, recomenda-se

a realizacdo de retossigmoidoscopia
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flexivel entre 10 a 12 anos de idade, que | Tratamento
deve ser repetida entre 1 a 12 anos até
atingir a idade de 35 anos, quando o | O padrdo €é a resseccdo tumoral
rastreio devera ser realizado a cada 3 | associada a retirada dos linfonodos
anos. Pacientes com CCHNP, | regionais. A resseccado do tumor pode ser
recomenda-se a realizacao de | feita por via aberta ou laparoscépica
colonoscopia a partir de 20 a 25 anos de | (diminui o tempo de internacdo e ha
idade, a cada 2 anos. Apos os 40 anos de | menores chances de complicacdes) e
idade o rastreamento deve ser anual. | deve garantir margem livre de infiltracdo
Além disso, recomenda-se o rastreio | neoplasica (de 5 cm da margem proximal
especifico para 0s canceres | e distal para tumores de colon e 2 cm em
extracolonicos. retais) e a retirada de no minimo 12
linfonodos. E importante durante o ato
cirargico, evitar a manipulacdo tumoral.
Pode-se indicar quimioterapia e a
radioterapia como adjuvantes.
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= HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA

Etiologia e epidemiologia

A hemorragia digestiva € a causa
gastroenterolégica mais comum de
hospitalizagdo. Mais da metade destas
hospitalizacbes se devem a hemorragia
digestiva alta (HDA), aquela que ocorre
acima do angulo de Treitz. Em geral, a
HDA apresenta-se como hematémese ou
melena, mas pode se manifestar como
enterorragia em casos de hemorragia
significativa.

As Ulceras pépticas sdo a causa mais
comum de HDA, seguidas pela ruptura de
varizes esofagogastricas. A HDA ¢
dividida em HDA néo varicosa e HDA
varicosa. Outras causas de HDA né&o
varicosa incluem: lesBes agudas de
mucosa gastrica, lesdo de Mallory-Weiss,
neoplasias, esofagites, ectasias
vasculares, lesdes de Dieulafoy, fistula
aortoentérica, hemobilia e hemossucus
pancreaticus.

Hemorragia digestiva néo varicosa:
Esofagite

A esofagite é causada pela doencga do
refluxo gastroesoféagico, infeccbes
(Candida albicans, herpes virus ou
citomegalovirus), lesbes quimicas ou
danos fisicos. A extensdo da leséo
esofagica e a presenca de complicacdes
como Ulceras esofagicas determinam a
gravidade da HDA. Em geral, o tratamento
é clinico, baseado no uso de IBP. A EDA
€ importante para o diagnéstico, mas nem
sempre h& necessidade da terapéutica
endoscopica.
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Hemorragia digestiva néo varicosa:
Laceracdo de Mallory-Weiss

Representa entre 5 a 15% das causas
de HDA. Corresponde a uma ou mais
laceracbes longitudinais agudas da
mucosa na regiao transicao
esofagogastrica, lesando plexos venosos
e arteriais, o0 que causa hemorragia.
Eventos que causam aumento subito da
pressdo intragastrica como vOmitos
repetidos ou tosse podem resultar nesta
lesdo. Na maioria dos casos, O
sangramento cessa espontaneamente e a
conduta é expectante. Pode-se realizar
endoscopia terapéutica, caso haja
sangramento importante, preferindo a
eletrocauterizacdo multipolar.

Hemorragia digestiva nédo varicosa:
Lesédo de Dieulafoy

Origina-se de uma dilatacdo vascular
arterial aberrante, medindo entre 1 e 3
mm, localizada na submucosa que fica
exposta na superficie, evoluindo para
ruptura do vaso sem ulceracdo local. A
localizacdo mais frequente é na parte alta
da pequena curvatura do estbmago, mas
pode ser encontrada em qualquer local do
trato gastrointestinal. A sua etiologia ainda
€ desconhecida. A HDA secundéaria a
lesdo de Dieulafoy geralmente ¢é
recorrente, macica e com importante
repercussdo hemodinamica. A EDA é o
exame diagnostico de escolha, embora
habitualmente a lesdo seja de dificil
identificac@o na auséncia de sangramento
ativo. Para o diagndstico endoscépico é
necessario a visualizacéo de
sangramento arterial ativo, sangramento
micropulsatil com fluxo continuo, vaso
saliente ou coagulo aderido em uma
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mucosa  adjacente, aparentemente
normal. A ecoendoscopia é Util para
ajudar a identificar a lesdo que néo foi
visualizada na EDA. A ligadura elastica e
os clipes metalicos sdo os métodos de
terapia endoscépica mais indicados.

Hemorragia digestiva nao varicosa:
Malformacdes vasculares

Angiodisplasia é uma leséo vascular
bem delimitada dentro da mucosa, com
aparéncia vermelha tipica, arboriforme e
de superficie plana. Costumam ser
multiplas e frequentes no cdélon, mas
podem envolver o estbmago e o duodeno.
O método de escolha para a terapéutica
endoscopica € a coagulacdo com plasma
de argbnio. A falha do tratamento
endoscopico tem sido atribuida a
dificuldade em identificar o ponto de
sangramento ou a dificuldade de acesso
as lesdes, as quais sao habitualmente de
natureza difusa.

A ectasia vascular antral gastrica
(Gave) ou “estbmago em melancia” é
reconhecida na EDA como um padréo de
listras vermelhas lineares no antro,
separados por mucosa normal. Pode ser
idiopatica, mas associa-se com cirrose,
esclerose sistémica, insuficiéncia renal e
transplante de medula 6ssea. Requer
diagnéstico diferencial com gastropatia
hipertensiva portal, pois ambas as
entidades estao relacionadas a
hipertenséo portal. No
anatomopatoldégico, encontram-se
capilares da mucosa dilatados, tortuosos
e obstruidos por trombos de fibrina, além
de veias dilatadas e tortuosas na
submucosa. A terapéutica com plasma de
argbnio aplicada em vérias sessdes é o
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tratamento endoscopico de escolha,
devido a natureza difusa e localizacéo
superficial das lesdes.

Hemorragia digestiva néo varicosa:
Fistula aortoentérica

E a comunicaco direta entre a aorta e
o trato gastrointestinal que ocorre devido
a um aneurisma aortico, aortite sifilitica ou
tuberculosa, pds-enxerto adrtico, Ulcera
penetrante, invasao tumoral, trauma
abdominal e radioterapia. Apesar de ser
rara, € importante devido a mortalidade
elevada. E mais frequente no duodeno
distal e no jejuno. Seu diagnéstico é feito
através da tomografia computadorizada
ou arteriografia. O Unico tratamento
definitivo é a cirurgia.

Hemorragia digestiva ndo varicosa:
Hemobilia

E a hemorragia que tem origem no trato
hepatobiliar. Suspeita-se de hemobilia
quando ha HDA associada a histéria
recente de traumatismo hepatico ou biliar,
bidpsia, colangiografia percutanea trans-
hepatica, colecistectomia, bidpsia biliar
endoscopica, colelitiase, colecistite, tumor
hepatico ou do ducto biliar, aneurisma de
aorta hepatica e abcesso hepética. A
causa do sangramento deve ser tratada,
tanto por ressecc¢do da regido acometida

como pela embolizagéo arterial.

Hemorragia digestiva n&o varicosa:
Hemossucus pancreaticus

E definida como o sangramento do
ducto pancreédtico. As causas mais
frequentes sdo a pancreatite cronica, o
pseudocisto e o0 tumor pancreatico.
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Realiza-se o diagnéstico com TC,
pancreatografia retrograda endoscopica,
arteriografia ou exploracdo cirargica. O
tratamento consiste na embolizacédo
arterial. Em caso de persisténcia, pode-se
optar por ligadura do vaso sangrante,
resseccao do pseudocisto ou
pancreatoduodenectomia em casos de
hemorragia macica.

Hemorragia digestiva varicosa

Hemorragia digestiva alta varicosa é
definida como um sangramento originario
da ruptura de varizes esofagicas ou
gastricas. Emergéncia médica associada
a mortalidade de até 20% em seis
semanas. Evidéncias demonstram que
apenas 50% dos pacientes com HDA
varicosa cessam 0  sangramento
espontaneamente quando comparados
com 80 a 90% dos individuos com HDA
nao varicosa. Apés a cessacdo do
sangramento existe o risco elevado de
recorréncia, principalmente nas primeiras
48 a 72 horas, podendo acontecer em até
70% dos casos, nas primeiras seis
semanas.

Os principais fatores preditores de
mortalidade no sangramento varicoso
incluem: idade superior a 60 anos,
instabilidade hemodinamica, presenca de
comorbidades, uso de anticoagulantes e
anti-inflamatérios, sangramento volumoso
ou persistente, recidiva precoce de HDA e
necessidade de hemotransfuséo.

A prevaléncia de varizes
esofagogastricas varia conforme a
gravidade da cirrose, estando presentes
no momento da primeira endoscopia em
30 a 40% dos pacientes com cirrose
compensada e em 60% daqueles com
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doenca descompensada. Sem o
tratamento adequado, as varizes tendem
a aumentar de fino para médio e grosso
calibres.

Séo identificados como preditores de
sangramento digestivo por ruptura de
varizes esofagogastricas: a presenca de
sinais da cor vermelha e o tamanho das
varizes, a gravidade da doenca hepética e
o gradiente de pressao de veia hepatica =
12 mmHg. Varizes de grosso calibre tem
chance de ruptura variando em torno de
15% ao ano.

Fisiopatologia

A hipertensao portal (HP) é o aumento
do gradiente de pressao venosa hepatica
(GPVH) > 6 mmHg. As varizes esofagicas
surgem quando o GPVH atinge 10 mmHg
e a ruptura das varizes ocorre com
gradientes > 12 mmHg.

O aumento da pressao portal esta
associado ao desenvolvimento de
circulacao colateral, 0 que permite que o
sangue da veia porta seja desviado para a
circulacdo  sistémica. As  varizes
gastroesofdgicas sdo as colaterais
portossistémicas mais relevantes por
causa do risco de ruptura com hemorragia
varicosa, a complicacéo letal mais comum
da cirrose. As varizes esofagicas séo
originadas da dilatagéo e da elevacgao da
pressdo das veias periesofagicas e
perfurantes que atravessam a camada
muscular do esbéfago, dilatando o plexo
venoso da submucosa.

Classificacéo

O rastreamento das varizes de es6fago
com a EDA deve ser realizado em todo
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paciente cirrético no momento do
diagndstico. As varizes gastricas sao
classificadas pela sua localizacdo e
relagdo com as varizes esofégicas. Ja a
classificagdo de varizes de es6fago é
chamada de classificacdo de Palmer e
Brick:

Grau [: varizes de fino calibre, medindo
até 3 mm de diametro;

intensiva.

Diagndstico

Grau llI: varizes de médio calibre, entre 3
e 5 mm;

Grau lll: varizes de grosso calibre,
medindo acima de 6 mm de diametro com
tortuosidades.

Grau IV: varizes com mais de 6 mm de
didmetro, tortuosas e com sinais de cor
vermelha ou com presenca de manchas
hematocisticas na superficie.

A HDA varicosa habitualmente se manifesta por
sangramento clinicamente relevante, associando-se a
instabilidade hemodindmica com a necessidade de
transfuséo de hemoderivados. Recomenda-se que seja
idealmente manejada em ambiente de

terapia

As medidas de ressuscitacdo volémica sdo guiadas
pela frequéncia cardiaca (FC) e pressao arterial (PA)

com o objetivo de reverter o choque e corrigir a
hipovolemia causada pela HDA varicosa. No entanto, aceita-se uma hipovolemia
relativa (PAS de 90 a 100 mmHg) e FC < 100 bpm.

Na avaliacao inicial recomenda-se solicitar exames laboratoriais como: hemograma,
tempo de protrombina, tipagem sanguinea, funcdo renal, eletrélitos, bilirrubina e

albumina.
Tratamento

ApOs avaliacéo clinica e estabilizacdo
e EDA precocemente, deve ser garantido
0 acesso venoso periférico calibroso para
a infuséo de cristaloides e
hemoderivados, a fim de obter a
estabilizagdo hemodindmica no momento
da avaliagdo inicial. Recomenda-se
manter niveis de hemoglobina entre 7 e 8
g/dl, a despeito de comorbidades
existentes. A transfusdo de plaquetas e
plasma fresco congelado deve ser
considerada em pacientes com
coagulopatia ou trombocitopenia graves.
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A intubacdo orotraqueal deve ser
realizada em casos de rebaixamento do
nivel de consciéncia, encefalopatia
hepatica, risco de broncoaspira¢cdo ou em
caso de hematémese volumosa.
Recomenda-se o] uso de
vasoconstritores esplancnicos associados
a terapéutica endoscépica. Iniciar a
terapéutica farmacoldgica no momento da
abordagem inicial, procedendo a EDA
precocemente, apds condi¢des clinicas
mais favoraveis. Administrar terlipressina,
somatostatina e octreotide por 5 dias. A
terlipressina é a mais utilizada e deve ser
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administrada IV, na dose de 2 mg em
bolus, seguido de 1 a2 mg a cada 4 horas.

Para pacientes cirroticos na vigéncia
de HDA varicosa é importante fazer
profilaxia de  peritonite  bacteriana
espontanea com antibioticoterapia. As
diretrizes atuais costumam recomendar
guinolonas orais ou venosas (norfoxacina
de 400 mg a cada 12 horas por sete dias
e ceftriaxona IV, 1 g/dia, em casos
especificos). E vélido fazer a profilaxia de
encefalopatia hepéatica com uso de
lactulose ou rifaximina durante o periodo
de sangramento digestivo.

Na auséncia de contraindicacbes
(prolongamento do intervalo QT), a
infuséo de eritromicina 250 mg IV de 30 a
120 minutos antes da endoscopia deve
ser considerada.

Terapéutica endoscopica

A EDA ¢é indispensavel para o
diagnéstico e tratamento da HDA
varicosa. Preferencialmente, deve ser
realiza nas primeiras 12 horas do inicio do
sangramento, assim que haja
estabilizacdo hemodinamica do paciente.

Ligadura elastica (LE): é o tratamento
de escolha para o controle da HDA por
ruptura de varizes esofagicas e para a
profilaxia de sangramentos. Corresponde
a colocagdo de uma banda elastica na
variz esofagica aspirada para o interior da
extremidade distal do endoscopio. A
colocacdo de LE é feita em varias
sessodes, com intervalos de cerca de duas
semanas, até a erradicacdo das varizes
esofagicas. As complicagbes ndo sé&o
frequentes, mas o0s pacientes podem
referir disfagia, odinofagia, dor
retroesternal, ulceracdo e estenose.
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Escleroterapia endoscopica: realizada
por meio de uma injecdo do esclerosante
no vaso ou proxima a ele. Alcool absoluto,
o tetradecil sédico, polidocanol e o oleato
de etanolamina sdo o0s agentes
esclerosantes mais usados. Apresenta
mais complicacdes sistémicas e locais
guando comparada a ligadura elastica.

Adesivo  tecidual: 0 N-butil-2-
cianoacrilato € um adesivo tecidual
aplicado por via endoscopica que se
polimeriza em até um minuto, apds entrar
em contato com o sangue, obliterando
permanentemente a luz do vaso. E o
tratamento de escolha para varizes de
fundo gastrico.

Protese autoexpansivel: método eficaz
e seguro no controle da HDA varicosa
refrataria. O stent possui extremidades
nao traumaticas e marcadores radiopacos
no meio das extremidades. Realiza
compressdo mecanica nas varizes,
controlando o sangramento. O stent pode
ser mantido em média por 12 dias. Apds

estabilizacdo clinica o tratamento
definitivo deve ser realizado.
Baldo de Sengstaken Blakemore

(BSB): indicado na HDA \varicosa
refrataria como uma ponte para a terapia
definitiva. Pode permanecer insuflado por
no maximo 24 horas e com
monitoramento em unidade de terapia
intensiva. A desinflagdo, o risco de
ressangramento é de 50%. Cerca de 15 a

20% dos pacientes  apresentam
complicagbes tais como: ulceragéo
esofagica, necrose e  perfuragédo

esofagica, necrose de asa de nariz e
pneumonia aspirativa.

Anastomose portossistémica intra-
hepatica transjugular (Tips): indicada
guando ha falha na terapia endoscopica e
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farmacoldgica, deve-se considerar o Tips
precocemente (em até 72 horas). O Tips €
uma comunicacgao intra-hepética entre um
ramo da veia porta com um ramo da veia
hepéatica por meio de uma prétese
expansivel, criando uma anastomose
portossistémica com desvio do sangue
portal para a circulacdo geral e,
consequente queda da pressdo portal.
Apesar do bom controle no sangramento,
nao altera a sobrevida. O principal efeito
adverso é a encefalopatia hepatica.

Obliteragdo retrograda transvenosa
baldo-ocluido (BRTO): terapia néo
cirargica que pode ocluir as varizes e a
alimentagcdo dos vasos aferentes e
eferentes. A BRTO tem se mostrado
terapéutica adequada para varizes
gastricas. E realizada através da insergéo
de um cateter pela veia femural direta até
a saida do shunt gastrorrenal e a
venografia para visualizar o local para a
aplicacdo do agente esclerosante. Ainda
nao € a terapéutica recomendada em
diretrizes internacionais.

P6 hemostatico (hemospray): aumenta
a concentracdo dos fatores de
coagulacdo, ativando plaquetas e
formando uma barreira mecénica no vaso
sanguineo lesionado. Promove parada
imediata do sangramento, mas com
necessidade posterior de terapéutica
endoscopica definitiva.

Proflaxia primaria de sangramento

Os betablogueadores ndo seletivos
previnem e retardam o primeiro episédio
de sangramento varicoso. Devem ser
considerados em pacientes com varizes
de esbdfago. O betablogueador mais
utiizado é o propranolol. A ligadura
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elastica também é uma alternativa para a
proflaxia priméria nas varizes de médio e
grosso calibre, sendo téo eficaz quanto o
uso dos betablogueadores.

Profilaxia secundéaria de sangramento
(prevencao de ressangramento)

A primeira linha de tratamento para
evitar 0 ressangramento é o uso do
betabloqueador n&o seletivo (propranolol)
associado a ligadura elastica. A
endoscopia deve ser realizada, em média,
a cada duas semanas até a obliteracéo
das varizes.

. HEMORRAGIA DIGESTIVA
BAIXA

Etiologia e epidemiologia

A hemorragia digestiva baixa (HDB) é
todo sangramento com origem abaixo da
flexura duodenojejunal (dngulo de Treitz).
E considerada uma emergéncia médica,

pois pode causar repercussoes
hemodinamicas no paciente.
A HDB representa 15% das

hemorragias digestivas e € menos grave
gque a hemorragia digestiva alta. Visto que,
até 85% dos casos de HDB apresentam
sangramento autolimitado com taxa de
mortalidade de 2% a 4%.

A HDB tem como principais causas: a
doenca diverticular (30 a 50% das HDB
em adultos), doencas anorretais,
isquemia, angiodisplasias, telangectasias,
carcinoma, polipos, doenca inflamatéria
intestinal, infec¢bes, pds polipectomia e
pos biopsia.

As causas variam conforme a idade,
pacientes na faixa dos 65 anos de idade
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tem como causas mais comuns de HDB a
doenca diverticular, as angiodisplasias e
as neoplasias. Adultos jovens tém como
causas mais comuns: o diverticulo de
Meckel, doenca inflamatéria intestinal, ma

formacao arteriovenosa e polipos juvenis.
J4& em criangcas, a HDB estd mais
associada a intussuscepcao intestinal e
ao diverticulo de Meckel.

Diagndstico

As manifestac¢@es clinicas sdo amplas, o paciente pode
apresentar enterorragia, hematoquezia, melena,
sangramentos macicos e até choque hemodinamico. O
hemograma pode demonstrar hemoglobina inicial na
linha de base ou diminuida no sangramento agudo e
hemacias microciticas ou anemia por deficiéncia de

ferro no sangramento cronico.
diagndstico

A definicdo do

¢ feita através da colonoscopia,

angiotomografia ou angiografia.

Investigacéao

A investigacdo deve ser feita com
colonoscopia realizada nas primeiras 24
horas da chegada do paciente, apés o
preparo do colon e a estabilizacdo
hemodindmica. Pacientes com HDB
submetidos a colonoscopia nas primeiras
24 horas tem alta frequéncia de definicdo
diagnéstica e menor tempo de
internamento, quando comparados aos
pacientes submetidos a colonoscopia
tardiamente. A colonoscopia também é
muito utilizada como medida terapéutica.

A angiotomografia pode ser utilizada
imediatamente antes da angiografia para
guiar a injecdo de contraste, permite a
detecgcdo de sangramentos com fluxo de
0,3 ml/minuto e tem alta acuracia na sua
localizag&o. A necessidade de contraste €
um problema pelo risco de causar
nefrotoxicidade.
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A angiografia deve ser realizada para
localizar o sangramento com precisdo e
pode ser realizada em pacientes instaveis
hemodinamicamente e com sangramento
ativo.

Diagnéstico diferencial

Quando o paciente tem melena, o
diagndstico diferencial pode ser a
ingestdo de carvdo ativado ou de
medicamentos com bismuto em sua

composicao. Quando apresenta
hematoquezia, 0s diagnésticos
diferenciais incluem: sangramento
vaginal, hematlria microscopica e

alimentos escuros parcialmente digeridos.
Tratamento

O paciente deve estar estavel para se
submeter aos exames que investigam a
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fonte do sangramento e para a realizagéo
do tratamento. As medidas de reposicéo
volémica, correcdo da anemia e
restauracdo do equilibrio hemodinamico
séo prioritarios. @) tratamento
colonoscépico é o mais utilizado e pode
ser realizado por diversas técnicas como
epinefrina, termocoagulacao ou
hemoclipes. A coagulacdo das
angiectasias e biopsia dos locais de
sangramentos sdo necessarios durante a
colonoscopia. ~Também  pode  ser
realizado o tratamento através da

sangramento maior que 0,5 ml/minuto.
Raramente requer tratamento cirdrgico,
as indicacbes para cirurgia sdo: lesdes
malignas, lesdes sanguinolentas difusas
gue nao respondem ao tratamento médico
e hemorragia diverticular recorrente.

Complicagbes

As complicagdes envolvem hemorragia
severa durante a realizacdo de
procedimentos endoscoépicos, choque
hipovolémico que, dependendo de sua

angiografia por embolizacdo do vaso | gravidade e evolucdo, pode levar o
hemorragico em locais com taxa de | paciente a 6bito.
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= HEPATITES VIRAIS

Etiologia e epidemiologia

As hepatites virais constituem um
grande problema de saude publica

mundial, sendo responsavel por 1,4
milhdes de mortes anualmente. As
infeccbes podem gerar grande

acometimento hepéatico pelo diagnéstico
tardio em virtude de que a maioria dos
casos sdo assintomaticos ou nao
apresentam sintomas que motivem o
paciente a buscar ajuda médica.

No Brasil, as hepatites virais foram a
causa de 70.671 mortes no periodo de
2000 a 2017. As infecgdes pelos virus A,
B e C sdo a grande maioria no pais,
havendo diferentes distribuicdes
geograficas com maior prevaléncia.

Hepatite A

Epidemiologia

A hepatite A é uma infeccdo causada
pelo virus HAV, um picornavirus com RNA
no material genético. E a hepatite viral
aguda mais comum e costuma afetar
criangas e jovens adultos. Os casos de
hepatite A demonstraram uma gueda nos

Diagnéstico
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altimos anos no Brasil, porém ainda
apresentam ndmeros  expressivos,
especialmente nas regides Norte e
Nordeste. A doenca é responsavel por
1,6% dos 6bitos associados as hepatites
no pais.

Transmissao

A transmisséo da hepatite A ocorre por
via fecal-oral, através de agua e por
alimentos contaminados.

Quadro clinico

O quadro clinico de hepatite A é
variavel com a idade. Em criancas abaixo
de seis anos de idade, cerca de 70%
serdo assintomaticas e, naquelas que
apresentarem sintomas, a ictericia é muito
rara. Nas criancas mais velhas e jovens
adultos, comumente ha ictericia. Outros
sintomas que podem estar presentes sao:
fadiga, febre, dor abdominal, nausea,
vomitos, diarreia. A ocorréncia de hepatite
fulminante é rara. A hepatite A é uma
doenca de apresentacdo aguda, portanto
nao gera casos cronicos nem leva a
cirrose.

O diagndstico de infec¢do aguda por hepatite A é feito
pela deteccdo de anticorpos IgM anti-HAV, os quais
permanecem detectaveis por até seis meses apds o
quadro. A pesquisa de IgG anti-HAV é feita para
verificar infeccdo prévia ou mais comumente para
confirmar a eficicia vacinal.




Manual Académico de Gastroenterologia
O que todo estudante de Medicina deve saber
Capitulo 14. Hepatites virais

Tratamento

Nao ha um tratamento especifico para
a hepatite A. Esta doenga costuma ser
autolimitada, devendo o paciente ser
instruido a manter uma boa hidratagéo e
nao tomar medicamentos sem indicacgéo.

Prevencdao

A melhor prevencgéo para a hepatite A
€ através da vacinacao. A vacina deve ser
dada aos 12 e aos 18 meses de idade ou
uma dose Unica aos 15 meses.
Adolescentes que nado foram vacinados
devem receber duas doses com um
intervalo de seis meses.

Por ser uma doenca de transmissao
fecal-oral, a prevencao envolve: habitos
de higiene, especialmente lavar as maos;
preparo adequado de alimentos para
consumo; ingesta de agua tratada,
clorada ou fervida; evitar nadar em aguas
com possivel contaminacdo de esgoto.

Hepatite B

Etiologia e epidemiologia

A hepatite B é uma infec¢do causada
pelo virus altamente infeccioso HBV, o
gual possui DNA como material genético
e inicia um processo de replicagdo no
nicleo dos hepatdcitos. Estes sao
destruidos pela resposta imune do corpo
humano ao HBV e n&o pelo virus. E a
segunda causa mais comum de hepatite
aguda.

E uma doenca de apresentacio aguda
e cronica e a chance de cronificagdo é
consideravelmente maior quanto mais
novo for o paciente com infeccdo aguda.
Recém-nascidos infectados pelo HBV
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apresentam 90% de chance de
desenvolverem um quadro crbnico,
enquanto os adultos apresentam 5% de
chance.

A hepatite B tem demonstrado uma
incidéncia praticamente estavel no Brasil
desde 2008, sem apresentar queda ou
aumento expressivo no niumero de casos.
A regido Sudeste € onde ha maior
prevaléncia, representando 34,9% dos
casos de hepatite B do pais. A etiologia
mais encontrada é transmissao sexual e a
faixa etaria mais afetada é a de 40 a 49
anos.

Transmissao

A hepatite B pode ser transmitida das
seguintes maneiras: contato sexual com
parceiro infectado; uso compartilhado de
drogas injetaveis; contato com sangue ou
hemoderivados contaminados;
transmissdo vertical e durante o parto;
inoculacdo  percutanea como em
colocacgdes de piercing ou acupuntura.

Quadro clinico

Um quadro agudo de hepatite B pode
ser assintomatico, apresentar sintomas
leves ou graves. Os sintomas leves
envolvem febre, nauseas, vOmitos,
ictericia, fadiga, diarreia. As
apresentacbes mais graves da doenca
podem envolver hepatite fulminante e
obito.

Pacientes com hepatite B crdnica
costumam ser assintomaticos, exibindo
sinais ou sintomas quando ha
complicagdes (hipertensdo portal). Ha
manifestacdes extra-hepéticas como a
poliarterite nodosa e a doencga glomerular.
A evolugdo da hepatite B cronica é
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preocupante, pois 0 paciente pode
apresentar quadro de cirrose. O que
acontece em até 70% dos casos sem

tratamento carcinoma

hepatocelular.

ou ainda,

Diagndstico

O virus HBV possui trés principais proteinas
antigénicas: HBsAg (proteina do envelope e pode ser
identificada no sangue); HBCAg (proteina que
permanece dentro do hepatdécito e ndo é identificada no
sangue); HBeAg (proteina secretada pelo nucleo viral
e pode ser identificada no sangue).

O HBsAg é detectavel no sangue de uma a seis
semanas apés a infeccdo. A deteccdo de HBsAg
confirma a presenca do virus, bem como o diagndstico

de hepatite B, embora sem distinguir entre infeccdo aguda ou cronica. Se o exame for
repetido apos seis meses e continuar alterado, a hepatite B crénica é confirmada. O
anticorpo produzido contra HBsAg € o anti-HBs e sua detec¢do confirma a imunidade

contra o HBV.

O anticorpo anti-HBc € verificado para saber quando ocorreu o contato com o HBV.
Quando anti-HBc IgG é reagente, houve contato prévio com o virus e, se anti-HBc IgM

for reagente, houve contato recente.

A proteina HBeAg serve como um marcador de replicacéo, se for reativa no sangue
significa que esta ocorrendo uma alta replicacdo viral. O anticorpo anti-HBe, quando
detectavel, sugere taxas de menor de replicacao.

Tratamento

Um paciente com hepatite B aguda,
assim como na hepatite A, ndo requer
tratamento especifico. O paciente deve
ser instruido a ndo consumir alcool pelo
risco de aumentar a lesdo hepatica e nao
h&4 recomendacdes sobre ficar em
repouso. E necessario realizar
acompanhamento até a normalizagédo das
enzimas hepaticas e soroconversao para
anti-HBs. Caso seja um quadro de
hepatite  fulminante, analogos de
nucledsidos podem melhorar o quadro,
porém transplante hepético € o mais
recomendado.
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A hepatite B crbnica pode ser tratada
com terapia antiviral se o paciente tiver os
seguintes critérios: niveis elevados de
transaminases ou evidéncia clinica ou
histolégica de progressdo da doenca. O
entecavir e tenofovir costumam ser as
primeiras opgfes para o tratamento. Os
medicamentos podem ser suspensos
caso o HBsAg torne-se indetectavel e o
anti-HBe torne-se reativo.

Prevencéao
A melhor forma de prevenir a hepatite

B é como para a hepatite A, através da
vacinacdo. A primeira dose deve ser dada
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nas primeiras 12 horas de vida e mais
duas doses sao necessarias no segundo
e no sexto més de vida. A vacina para a
hepatite B esta inclusa na vacina
pentavalente, a qual € dada no segundo,
guarto e sexto més de vida, portanto é
dada uma dose extra contra o HBV.
Criangas maiores de seis meses e
adolescentes que néo receberam a vacina
devem tomar trés doses no esquema de
0; 1 e 6 meses. Caso nao haja tempo para
fazer a vacinacao deste modo, é possivel
fazer o esquema acelerado em 0; 7 e 21
dias com a obrigatoriedade de mais uma
dose apos transcorrido 12 meses.

Pessoas que tiveram contato com o
HBV, como os recém-nascidos de maes
infectadas, devem utilizar imunoglobulina
e tomar uma dose da vacina. Existem
outros cuidados para evitar entrar em
contato com o HBV como: o uso de
preservativo nas relacdes sexuais; evitar
o compartiihamento de objetos de uso
pessoal (laminas de barbear, escovas de
dentes, equipamentos para uso de drogas
e colocacao de piercings).

Hepatite C

Etiologia e epidemiologia

A hepatite C € uma doenca causada
pelo VHC, um flavivirus com RNA de fita
simples e com seis diferentes genétipos,
sendo os trés primeiros 0s mais
prevalentes no Brasil. E uma doenca de
apresentagdo aguda e cronica (mais
comumente vista).

A hepatite C é a maior responsavel por
Obitos associados as hepatites no Brasil,
correspondendo a 76% do numero total. A
regido brasileira mais afetada € a
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Sudeste, onde sdo computados 60% dos
casos de hepatite C do pais. Estima-se
que a etiologia da doenca nao seja
determinada em 55% dos casos
notificados. Contudo, o uso de drogas € a
fonte de infeccdo mais frequentemente
encontrada, seguida pela transfusao
sanguinea.

Transmissao

O virus VCH pode ser transmitido das
seguintes maneiras: contato com sangue
contaminado (transfusfes sanguineas e
hemodidlise); uso de materiais né&o
esterilizados em procedimentos médicos,
odontolégicos ou nao esterilizados
(equipamentos de manicure, tatuagem ou
de aplicacao de piercing); contato sexual
com pessoas infectadas e transmissao
vertical ou durante o parto (estas duas sé@o
vias menos comuns de transmissdo da
hepatite C).

Quadro clinico

A hepatite C aguda frequentemente é
assintomatica, mas quando sintomatica,
apresenta 0s mesmos sintomas presentes
nas outras hepatites virais agudas. A
hepatite C crbnica costuma ser
assintomatica, embora possa manifestar
sintomas inespecificos como a fadiga.
Sinais e sintomas mais expressivos
costumam ocorrer na evolucéo da doenga
para cirrose e carcinoma hepatico.

A infeccdo por hepatite C é associada
as manifestacdes extra-hepéaticas como:
diabetes mellitus, glomerulonefrite,
vasculites mucocuténeas, porfiria cutanea
tardia e linfoma ndo Hodgkin de células B.
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Diagnost

ico

O diagnéstico para hepatite C é feito através de
exames soroldgicos. Os disponiveis para hepatite séo:
anti-HCV (quando detectavel, indica que ha ou houve
infeccdo pelo virus, mas nédo especifica se € um quadro
agudo, crénico ou se houve apenas contato); HCV-
RNA (quando reagente, indica infecgéo ativa pelo virus
€ caso permaneca reagente por mais de seis meses,
configura uma infeccéo crénica).

Os pacientes diagnosticados com hepatite C cronica
gue apresentaram sinais de comprometimento hepatico (alteracbes de transaminases)
tem indicacdo de realizar bidpsia hepéatica para verificar o grau de inflamacédo e a

progressao da doenca.

Tratamento

O tratamento de escolha para hepatite
C é o emprego de antivirais de acado
direta, chegando a apresentar boas
respostas em 95% dos pacientes. O
tratamento deve ser iniciado em pacientes
que demonstrem elevacao de
transaminases ou resposta inflamatoria
ativa com sinais de evolucédo para cirrose.

Ha uma grande variedade de antivirais
de acado indireta, entre eles: telaprevir,
boceprevir, sofosbuvir e simeprevir. O
esquema utilizado é individualizado,
pensando em comorbidades do paciente,
como por exemplo, infec¢do pelo HIV e o

gendtipo do VCH responsavel pela
infecgéo.
Prevencéao

Por nao existir vacina para a hepatite C
€ necessario focar na prevengdo do
contato com o virus por meio de medidas
como: ndo compartilhar objetos que
possam ter entrado em contato com o
sangue de alguém infectado
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(perfurocortantes, objetos de higiene
pessoal e equipamentos para drogas);
usar preservativo nas relacdes sexuais.
O virus VCH foi identificado pela
primeira em 1989 e sua pesquisa no
sangue comecou em 1992. Por conta
disso, pacientes que receberam
transfusdo sanguinea antes desse ano
tem indicacao para screenig da infecgao.

Hepatite D

Etiologia e epidemiologia

A hepatite D, também chamada de
hepatite Delta, € uma doenga que esta
presente apenas em pacientes com
hepatite B. Seu patégeno, o virus HDV, é
um virus satélite por infectar apenas as
pessoas infectadas pelo HBV. Sendo que,
pode ocorrer uma coinfeccdo ou um
portador de hepatite B eventualmente se
infectar pelo HDV. Existem oito gendtipos
de HDV e o trés é o mais prevalente no
Brasil.

A hepatite D foi responsével por 1,1%
dos O&bitos no Brasil relacionados as
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hepatites no periodo de 2000 a 2017. A
doenca é especialmente prevalente na
regido Norte, a qual concentra 74,9% dos
casos do pais.

Transmissao

A transmissdo de hepatite D pode
ocorrer das  seguintes  maneiras:
transmisséo sexual; compartilhamento de
seringas; contato com sangue de pessoa
infectada, inclusive através de objetos
como laminas; transmissdo vertical e
durante o parto.

Quadro clinico

O quadro clinico depende se é uma
coinfeccao (infeccdo simultanea por HBV
e HDV) ou superinfeccdo (infecdo por
HDV em paciente portador crénico do

Diagnést

Tratamento

Nos quadros agudos ¢é feito o
tratamento de suporte para o paciente.
Em casos cronicos, o IFN-alfa peguilado é
indicado por 48 semanas, devendo ser
feito um acompanhamento semestral
apos o fim do tratamento.

ico
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HBV). Na primeira situagdo, o quadro
clinico é similar ao de outras infecgbes
agudas por hepatites virais, variando de

sintomas inespecificos a hepatite
fulminante. Nos pacientes
imunocompetentes com  coinfecgao,
menos de 5% evoluem para casos

crbnicos, porém ha maior chance de
insuficiéncia hepatica aguda do que
agueles com infec¢do apenas pelo virus
HBV.

Os pacientes com superinfeccdo
podem apresentar uma exacerbacao
aguda. Apesar do HDV suprimir a
replicagdo do HBV, h&4 um aceleramento
no quadro cronico da doenca em 70 a
90% dos pacientes, 0s quais apresentam
cirrose até uma década antes que o0s
pacientes diagnosticados apenas com
hepatite B.

O diagnéstico de hepatite D é realizado por meio
dosagem de anti-HDV total,
considerado se a hepatite B for confirmada.

mas s6 pode ser

Prevencéao

Como o virus HDV s6 pode causar
infeccbes na presenca do HBV, as
medidas de prevencao de hepatite D sé&o
as mesmas que as para hepatite B.
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Hepatite E

Etiologia e epidemiologia

A hepatite E é uma doenca causada
pelo virus HEV da familia Hepeviridae
formado por RNA. E um virus com
diferentes genoétipos reportados, porém
apenas o0 1; 2; 3 e 4 sédo capazes de
infectar o ser humano. Os dois primeiros
genotipos tem o homem como hospedeiro
exclusivo, enquanto o 3 e 0 4 podem
infectar outros animais, em especial
porcos.

A maioria dos casos da doenca se
apresentam de forma autolimitada e de
curta duracdo. Os casos graves sdo mais
frequentemente associados as gestantes
e imunocomprometidos.

E estimado que acontecam 20 milhdes
de casos de hepatite E anualmente ao
redor do mundo. No Brasil, a
epidemiologia ndo é muito expressiva,
sendo uma doencga mais comum na Africa
e na Asia.

Transmissao

Os genotipos 1 e 2 do virus HEV sao
transmitidos via fecal-oral por &gua

Diagnéstico
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contaminada, portanto ha uma
prevaléncia de casos em &reas com
auséncia de saneamento basico. Ja os
genodtipos 3 e 4 podem também ser
transmitidos a partir do consumo de carne
crua ou mal cozida de animais infectados,
especialmente porcos e veados. Todos 0s
gendtipos podem ser transmitidos através
de transmissdo vertical em gestantes e
transfusdes sanguineas.

Quadro clinico

A grande maioria dos pacientes sao
assintoméaticos, havendo estimativas de
que aproximadamente 5% dos casos
apresentem sintomas. O quadro clinico
envolve elevagdo de enzimas hepaticas,
ictericia e sintomas inespecificos como
fadiga, nauseas, febre, mal-estar, dor
abdominal, constipacdo ou diarreia.

Gestantes diagnosticadas com
hepatite E tém maiores chances de
apresentar quadros mais graves, havendo
risco de insuficiéncia hepéatica aguda,
perda fetal e 6bito.

O diagndstico para hepatite E é feito através da pesquisa
de anticorpos:
recente); IgG anti-HEV detectavel (pico entre 30 a 40
dias da infec¢éo, porém presente desde o inicio e pode
permanecer positivo por até 14 anos).

E possivel detectar o virus em amostras de fezes, sendo
um exame que auxilia na confirmacdo diagnostica em
casos agudos da doenca.

IgM anti-HEV detectavel (infecgcéo
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Tratamento Prevencéao

A hepatite E é normalmente Como é uma doenca de transmissao
autolimitada, ndo sendo necessario fecal-oral, sua prevencdo esta baseada
tratamento. Recomenda-se repouso, em melhores condi¢des de higiene e
hidratacdo, alimentacdo adequada e ndo saneamento basico (consumir &agua
consumir alcool. Ha estudos que reportam  tratada, clorada ou fervida; lavagem das
a eficacia de ribavirina no tratamento da maos, especialmente apds uso do
doenca, porém ndo ha ainda uma banheiro e antes de manusear alimentos;
indicagdo formal para o uso. Nd@o € cozinhar alimentos adequadamente antes
necessario isolar o paciente. Gestantes  do consumo).
podem necessitar de hospitalizacéo.
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DOENCA HEPATICA
GORDUROSA

Etiologia e epidemiologia

A doenca hepatica gordurosa refere-se
ao acumulo excessivo de gordura nos
hepatdcitos e inclui um grande espectro
de patologias. A sua prevaléncia esta
crescendo mundialmente na populagéo
adulta e pediatrica de forma alarmante. O
acumulo de gordura no figado pode ou
nao ser ocasionado pelo consumo de
alcool, suas caracteristicas e
particularidades serdo mais bem definidas
no presente capitulo.

A doenca hepatica gordurosa nao

alcodlica é a causa mais comum de
doenca hepética nos paises
industrializados ocidentais e com

estimativas de prevaléncia variando de
25% a 45%, na maioria dos estudos,
aumentando paralelamente a obesidade e
o diabetes. Estima-se que, somente nos
Estados Unidos existam de 75 a 100
milhdes de individuos com DHGNA. Os
principais fatores de risco para DHGNA
sdo a obesidade central, diabetes mellitus
tipo 2, dislipidemia e sindrome
metabdlica. A maioria dos pacientes sao
diagnosticados com doenca hepética
gordurosa na 402 ou 502 década de vida,
em ambos 0S sexos.

A doenca hepética gordurosa néo
alcodlica (DHGNA) refere-se a presenca
de esteatose hepatica, quando nao ha
nenhuma outra causa para o acumulo de
gordura hepatica. Ela é subdividida em
esteatose hepéatica nédo alcodlica e
esteatohepatite ndo alcodlica - NASH
(nonalcoholic steatohepatitis). Na
esteatose hepética isolada ha um figado
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gorduroso sem evidéncia de inflamagéo
significativa, enquanto na NASH ha
presenca adicional de leséo hepatocelular
com ou sem fibrose. Essa caracteristica
pode ser histologicamente indistinguivel
da esteatohepatite alcodlica. A NASH é
considerada o0 subtipo progressivo da
esteatose hepética, contudo, ainda faltam
estudos  que definam o fator
desencadeador da progressao da doenca
em alguns pacientes e em outros néao.

Sabe-se que, 0 consumo excessivo de
alcool estd associado a uma série de
manifestacdes hepaticas, incluindo a
doenca hepética gordurosa alcodlica (com
ou sem esteatohepatite), hepatite
alcodlica e cirrose. Pacientes com
ingestdo diaria de &lcool superior a 30
gramas possuem risco aumentado de
evolucao dessas doencas.

As doencas hepéticas gordurosas
relacionadas ao &lcool teE prevaléncia de
4% na populacdo americana. Além disso,
o National Institutes of Health mencionou
uma estimativa de que em 2009 tenham
ocorrido mais de 31.000 mortes por
cirrose e que o alcool desempenhou um
papel em 48% nessas mortes. As taxas
de doenca hepatica alcodlica sdo mais
comuns em homens e em areas com
maior consumo de alcool per capita como
na Europa Oriental, Europa Meridional e
Reino Unido. Fatores ambientais como
clima mais frio e menos horas de luz solar
foram associados ao aumento do
consumo de alcool.

Fisiopatologia
A esteatose ndo alcodlica € modulada

por varios mecanismos e fatores
diferentes:
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Esteatose ndo
alcodlica

Metabolicos Geneticos

Embora a presenca de esteatose seja
um requisito para a esteatohepatite ndo
alcodlica, os mecanismos que levam um
paciente a desenvolver NASH ou apenas
esteatose isolada ndo estdo bem
delineados. Sabe-se que o tecido adiposo
visceral gera varios sinais que alteram o
metabolismo de lipidios e glicose. Esse
primeiro impacto, first heat, leva ao
acumulo de gordura hepatica e cria um
ambiente pré-inflamatério
desencadeando a lesdo celular no figado
e em outros tecidos. Em seguida, o
second heat gera a lesdo oxidativa pela
incapacidade em suprimir 0s processos
basais. O estresse oxidativo e o reticulo
endoplasmatico, a lipotoxicidade e as vias
apoptdticas contribuem para danos ao
figado. Assim, a fibrose progressiva pode
levar a cirrose e ao desenvolvimento de
cancer hepatocelular em  alguns
pacientes.

Diagnést

ico

. . Microbianos
Ambientais . . .
intestinais

Quadro clinico

A maioria dos pacientes com doenca
hepatica gordurosa € assintomatico,
embora alguns pacientes com
esteatohepatite possam se queixar de
fadiga, mal-estar e desconforto vago no
abdome superior direito. No exame fisico,
pacientes com DHGNA podem apresentar
hepatomegalia pela infiltracdo gordurosa
do figado. Enquanto os pacientes que
desenvolveram cirrose podem relatar
ictericia, fragqueza, edema periférico,
distensdo abdominal ou sintomas de
sangramento  gastrointestinal  como
hematémese ou melena. Normalmente os
pacientes iniciam a investigacdo apoés
exames laboratoriais de rotina com
aminotransferases hepaticas elevadas ou
guando a esteatose hepatica foi detectada
incidentalmente em algum exame de
imagem abdominal.

O diagnéstico de doenca hepatica gordurosa baseia-se
nas seguintes etapas: exclusdo de consumo
significativo de &lcool; demonstragdo de esteatose
hepatica por imagem ou bidpsia; exclusdo de outras
causas de esteatose hepatica e auséncia de doenca
hepatica crbnica coexistente.

Na anamnese € possivel definir os habitos de vida
do paciente e o consumo de alcool deve ser explorado
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para a definicdo da etiologia (alcodlica ou ndo) da doenca hepatica gordurosa. Os
pacientes devem ser questionados sobre seu padrao de uso de alcool (frequéncia, tipo
e a quantidade ingerida). Considera-se uma historia negativa ou ocasional quando a
ingesta € menor do que 20 g de alcool ao dia. Também, investigar medica¢des de uso
continuo e comorbidades comumente associadas a esteatose como: diabetes,
hipertenséo, dislipidemia e sindrome metabdlica.

Os exames laboratoriais (aminotransferases e ferritina) costumam estar alterados na
DHGNA. No entanto, essas anormalidades ndo séo suficientes para fazer o diagndstico
em virtude da sua baixa sensibilidade. Os estudos orientam testar todos os pacientes
com esteatose hepéatica para infec¢des pelo virus das hepatites A, B e C, a fim de
descartar essas infec¢cdes em pacientes com aminotransferases elevadas, determinar a
soroconversdao e orientar futuras imunizagcbes. Também orienta-se testar outras
doencas hepaticas cronicas como hepatite autoimune e hemocromatose.

Na doenca hepatica gordurosa alcodlica, o achado classico é o valor de
transaminases moderadamente elevado, mas ao contrario de outras formas de doenca
hepéatica, o padrdo mais comum é uma elevacado desproporcional da AST (aspartato
aminotransferase) em comparacdo com a ALT (alanina aminotransferase), resultando
em uma propor¢do maior que 1. A gama-glutamil transpeptidase (GGT) é
frequentemente elevada e persistem apds oito semanas de abstinéncia.

Nos exames de imagem, a ultrassonografia de abdome é a mais disponivel e
geralmente revela uma textura hiperecoica ou um figado brilhante, devido a infiltracéo
gordurosa difusa. A tomografia e ressonancia magnética podem identificar a esteatose,
mas ndo sdo suficientemente sensiveis para detectar inflamacédo ou fibrose. J4 a
elastografia é normalmente usada para classificar a fiborose com base na rigidez do
figado, mas também esta sendo utilizada para classificar a esteatose hepatica.

A bidpsia do figado é o padrédo ouro para o diagnéstico de DHGNA, mas na maioria
dos casos, o diagnostico presuntivo pode ser feito com base na histéria do paciente,
nos exames laboratoriais e achados de imagem, desde que outros distlrbios tenham
sido excluidos. Nao ha um consenso claro sobre quais pacientes precisam de uma
biépsia hepatica. No entanto, indica-se para pacientes com suspeita de DHGNA quando
o diagnostico néo for claro apos a obtengédo de exames laboratoriais padréo e imagens
hepéticas; se houver evidéncia de cirrose; se o paciente quiser saber se ha inflamagéo
ou fibrose; se o paciente estiver com risco aumentado para fibrose avangada ou cirrose.

No diagndstico histoldgico o figado gorduroso néo alcodlico pode apresentar-se com
esteatose isolada; inflamacao lobular/portal sem balonamento de hepatdécitos; esteatose
com balonamento de hepatécitos, mas sem inflamacéo. O diagnéstico histolégico de
NASH requer a presenca de esteatose hepética em associacdo com a degeneragao por
balonamento de hepatdcitos e inflamacgéo lobular hepatica. Pode ser dificil distinguir
DHGNA de doenga hepética alcodlica com base em caracteristicas clinicas ou
histolégicas. Por outro lado, algumas caracteristicas sdo mais comuns na doenca
hepética alcodlica do que na DHGNA, séo elas: colestase canalicular, reacdo ductular
acentuada, inflamacgéo aguda nas regides portais e fibrose periportal.
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Tratamento nao medicamentoso

Dieta e exercicios sao as principais
opcOes de tratamento para a maioria dos
pacientes com DHGNA. A perda de peso
€ diretamente proporcional a melhora
histolégica hepatica. A dieta ideal para
pacientes com DHGNA ainda ndo foi
determinada, mas os dados sugerem que
a dieta mediterranea esteja associada a
reducédo da gordura hepética e melhora da
sensibilidade a insulina,
independentemente da perda de peso.

O exercicio melhora a salde
cardiovascular e reduz a resisténcia
periférica a insulina. A intensidade e a
duracdo do exercicio necessarios para
melhorar a DHGNA também n&o estéo
definidas. No entanto, as evidéncias
mostram que apenas pacientes que
praticam exercicios em maior intensidade
(mais que 250 minutos por semana)
melhoram os parametros metabdlicos e
tem reducdo significativa da gordura
hepatica. A cirurgia bariatrica pode ser
considerada para pacientes refratarios as
medidas de perda de peso, alguns
estudos sugerem que a cirurgia bariatrica
pode melhorar ou até mesmo reverter
DHGNA, NASH e fibrose.

Para pacientes com doenca hepética
gordurosa alcodlica sem cirrose, a
abstinéncia esta associada a uma rapida
melhora na esteatose hepéatica e em
pacientes com cirrose, a abstinéncia
contribui para melhora na fibrose, além de
diminuir a presséo venosa hepatica.

Todos o0s pacientes com doenca
hepética gordurosa alcodlica devem ser
avaliados quanto as deficiéncias
nutricionais, incluindo desnutricdo
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proteico-caldrica, deficiéncias de
vitaminas, minerais e oligoelementos.
Além disso, pacientes sem evidéncia
sorolégica de imunidade devem ser
vacinados contra o virus da hepatite A e
B. Vacinas adicionais para pacientes com
doenca hepatica crbnica incluem: a
vacinacdo pneumocécica e influenza.
Para pacientes com cirrose associada ao
alcool, a abordagem de tratamento &
semelhante a realizada em pacientes com
cirrose de qualquer outra etiologia.

Tratamento medicamentoso

Até o momento, nenhuma droga foi
aprovada pela Food and Drog
Administration (FDA) para o tratamento da
doenca hepética gordurosa nao alcodlica.
No entanto, existem algumas
recomendacbes em ensaios clinicos
randomizados para o tratamento de
pacientes que nao alcancam seus
objetivos de perda de peso e que tem
NASH comprovado por biépsia com
estagio de fibrose = 2.

Pacientes com NASH, as
recomendacdes sdo para o0 uso de
vitamina E na dose de 800 Ul/dia. Alguns
estudos sugerem que a vitamina E
melhora a esteatose e a inflamacéo
nesses pacientes. No entanto, como as
potenciais preocupacdes de seguranca
com a vitamina E em altas doses, é
recomendada a discussdo dos riscos e
beneficios da terapia com vitamina E,
individualizando a decisdo com base na
preferéncia do paciente. Como os estudos
gue mostram um beneficio da vitamina E
ndo incluem pacientes com diabetes
mellitus ou cirrose descompensada,
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nesses pacientes a sua utilizacdo néo é
recomendada pela Associacdo Americana
para o Estudo de Doencas Hepaticas
(AASLD).

Para pacientes com diabetes mellitus,
a presenca de NASH permite a utilizagédo
da terapia hipoglicemiante em alguns
casos. Embora a terapia inicial para
diabetes mellitus tipo 2 seja tipicamente
com metformina, essa medicagédo ndo tem

impacto na melhora da histologia
hepatica. Nesse cendrio, a pioglitazona e
o liraglutida sdo opcdes que devem ser
consideradas. Em pacientes com diabetes
mellitus e NASH comprovado por biépsia,
a pioglitazona melhora a fibrose, bem
como a inflamacéo e a esteatose. Embora
menos bem estudado, a liraglutida
também parece melhorar as evidéncias
da bidpsia hepatica de NASH.
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CIRROSE HEPATICA

Cirrose é o resultado de diferentes
mecanismos de injuria  hepdtica,
causando necroinflamacdo e fibrose
irreversiveis no figado. Na histologia, €
caracterizada por uma alteracao difusa no

figado, havendo  substituicdo da
arquitetura  normal por nodulos de
regeneracdo, cercados por faixas de

tecido fibroso, seguidos por extingdo do
parénquima e colapso de estruturas
hepaticas, inclusive a vascular. A partir
disso, é possivel compreender as duas

maiores consequéncias da cirrose:
hipertensdo  portal e insuficiéncia
hepatica.

Etiologia e epidemiologia

Fibrose hepética e, consequentemente
a cirrose, podem ser causadas por
gualquer lesdo hepatica crénica e
repetida. As causas principais consistem
em: hepatites virais, abuso de alcool e
doenca hepatica gordurosa nédo alcéolica
(DHGNA). Pode-se destacar ainda, no
Brasil, a infeccdo por esquistossomose
causando cirrose pés-sinusoidal;
colangite biliar primaria e a colangite
esclerosante primaria. As etiologias mais
comuns em paises desenvolvidos sao:
infeccdo por hepatite C e abuso de alcool.
A infeccdo por hepatite B € a causa mais
comum na Africa Subsaariana e Asia.

A cirrose é uma crescente causa de
morbimortalidade em paises mais
desenvolvidos. E a 142 causa mais
comum de morte em adultos no mundo,
sendo a 42 na Europa central. Também €&
considerada a maior causa de indicacdo
de transplantes hepaticos. Sua
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prevaléncia é de dificil estabelecimento e,
provavelmente, maior do que a reportada,
pois é uma doenga assintomatica nos
estagios iniciais. Estima-se que a
prevaléncia no Brasil gira em torno de
0,35%.

Fisiopatologia

O desenvolvimento de cirrose a partir
de uma doenca hepatica crénica envolve
inflamacao, ativacao de células estreladas
do figado com consequente fibrogénese,
angiogénese e destruicdo do parénquima
decorrentes de oclusdo vascular como
resposta a agressdo e a perda de
hepatdcitos. Esse processo leva as
modificagBes na microcirculacdo hepatica
como: o0 remodelamento sinusoidal
(células estreladas hepaticas fazem
deposicdo de matriz  extracelular
causando capilarizacdo dos sinusoides);
formacdo de shunts intra-hepaticos (por
causa da angiogénese e perda de células
do parénquima); disfuncdo endotelial
hepatica (caracterizada por liberacédo
insuficiente de vasodilatadores, sendo o
mais importante, o Oéxido nitrico). A
liberacéo de 6xido nitroso é inibida devido
a baixa atividade da oOxido nitrico
sintetase-endotelial. HA& o aumento da
producgéo de vasoconstritores,
principalmente com estimulacéo
adrenérgica e de tromboxano A2, além do
estimulo ao sistema renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA)).

O aumento da resisténcia hepdatica ao
sangue advindo do sistema porta € o
principal fator que leva ao aumento da
pressdo portal. Essa resisténcia ocorre
tanto pelos fatores anatbmicos como:
fibrose, angiogénese e capilarizacdo dos
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sinusdides quanto pelas anormalidades
funcionais como: disfuncdo endotelial
(diminuigc&o do 6xido nitrico, aumento de
tromboxano A2 e noradrenalina), aumento
da resposta aos vasoconstritores e o0
aumento do tdnus vascular hepético.

A vasodilatacdo esplancnica decorre
da resposta adaptativa as alteracdes
hemodindmicas intra-hepaticas com
consequente aumento do influxo ao
sistema porta, o que também eleva sua
pressdo. Na cirrose avangada, a
vasodilatacdo esplancnica é intensa a
ponto de determinar uma circulagéo
hiperdindmica esplancnica e sistémica
gue, junto a hipertensao portal, tem um
papel importante na patogénese da ascite
e da sindrome hepatorrenal.

Vasodilatacdo sistémica, desvio
intrapulmonar direito-esquerdo e
incompatibilidade ventilacdo perfusdo
podem resultar na sindrome
hepatopulmonar e hipoxemia.
Hipertensao portopulmonar é
caracterizada por vasoconstricao

pulmonar, provavelmente causada por
disfuncéo endotelial.

A formacdo e o aumento do tamanho
de varizes sdo causados por fatores
anatbmicos, hipertensdo portal e
circulacao colateral, além da angiogénese
dependente de fator de crescimento
endotelial vascular, contribuindo para a
hemorragia varicosa. A dilatacdo dos
vasos nha mucosa gastrica leva a
gastropatia portal hipertensiva.

O shunt de sangue portal para a
circulacdo sistémica por colaterais
portosistémicas €é determinante na
encefalopatia hepética, na diminuigcdo do
efeito de primeira passagem de
medicacdes tomadas por via oral e na
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diminuicho da fungdo do sistema
reticuloendotelial. Entretanto, os shunts
intra-hepéaticos e a capilarizacdo dos
sinusdides sdo importantes, pois tais
mudancgas interferem na perfusédo dos
hepatdcitos, o que é fator determinante na
insuficiéncia hepéatica.

Quadro clinico

A cirrose em geral, € assintoméatica. No
inicio do quadro sdo frequentes o0s
sintomas inespecificos como: anorexia,
perda ponderal e fadiga. Posteriormente,
em decorréncia da insuficiéncia hepatica
€ possivel que haja eritema palmar,
ginecomastia, atrofia testicular, ictericia e
prurido. Ja pela hipertensao portal, pode-
se notar a presenca de aranhas
vasculares, ascite, retencdo de liquidos,
petéquias, esplenomegalia, entre outros
achados.

Na palpacdo abdominal, o figado
encontra-se diminuido e com bordas
irregulares. Outros achados podem incluir
esplenomegalia e presenca de circulacdo
colateral portossistémica.

Curso natural da doenca

Eventos agudos de descompensacgdo
tem mortalidade de até 30%. A
descompensacéo da cirrose é
normalmente desencadeada por fatores
como: infeccdo, trombose no sistema
porta, cirurgia e carcinoma hepatocelular.

Escores de prognéstico séo
importantes tanto para predizer a
mortalidade quanto para identificar a
necessidade de transplante hepético. O
escore de MELD é baseado em creatinina,
bilirrubina e RNI (razdo normalizada
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internacional, medida através do tempo | quesito transplante. O escore de Child-
de atividade da protrombina) e prevé | Pugh é baseado em bilirrubina, albumina,
mortalidade em até trés meses. E 0 mais | RNI, presenca de ascite e encefalopatia.

usado para classificar pacientes no

Foi proposta uma
subclassificacéo
clinica progndstica
com diferencas na
mortalidade:

Estagiol

Cirrose compensada sem varizes esofagicas. Tem uma
mortalidade estimadaem 1% ao ano

Estagio 2

Cirrose compensada com varizes esofagicas. Tem uma
mortalidade estimadaem 3 a 4% ao ano;

Estagio 3

Cirrose descompensada com ascite. Tem uma
mortalidade estimadaem 20% ao ano;

L

Estagio4

Cirrose descompensada com hemorragia digestiva alta.
Tem uma mortalidade estimada em 57% ao ano;

Estagio 5

Considera os pacientes com infecg8es e insuficiéncia renal.
Tem mortalidade de 67% ao ano

Diagnéstico

A maioria das doencas hepéticas crbnicas é
assintomética até a descompensacéao clinica da cirrose
e conta com eventos como: ascite, sepse, hemorragia
varicosa, encefalopatia hepética e ictericia.

Exames de imagem: ultrassonografia; tomografia
computadorizada e ressonancia magnética: mostram
um figado irregular e nodoso;

Exames de funcdo hepatica: alterados, ou seja,
coagulograma com TAP/RNI aumentados, hemograma

com plaquetopenia e albumina sérica abaixo do esperado;
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Biopsia hepética: raramente € necessaria, mas pode ser Util para dar o diagndstico
definitivo e confirmar a etiologia em casos de incerteza;

Testes indiretos preditores de fibrose: sendo os mais comuns o APRI (que leva em conta
as enzimas hepaticas e plaquetas) e o FIB4 (que considera a idade, as enzimas

hepaticas e plaquetas);

Elastrografia: detecta mudancas na elasticidade dos tecidos. O tecido cirr6tico é mais
“duro” nesse exame, ao passo que é repleto de fibrose. A elastografia pode ser realizada
por ultrassonografia e ressonancia magnética, principalmente;

E importante diagnosticar a etiologia da cirrose e trata-la sempre que possivel.

Prevencao de complicagcfes

Mudancga de estilo de vida e medidas
gerais. Pacientes com sobrepeso e
cirrose compensada devem ser instruidos
a perder peso, ao passo que a obesidade
e sindrome metabolica s&o fatores
intrincados a descompensacdo e pior
prognéstico. Em pacientes com cirrose
descompensada é importante manter uma
alimentacdo balanceada, a fim de evitar a
perda de massa muscular. Esses
pacientes nao toleram jejuns prolongados,
apresentando inicio precoce de
gliconeogénese e subsequente deplecdo
muscular, contribuindo para 0
desenvolvimento de encefalopatia
hepatica.

Todos o0s pacientes com cirrose,
independentemente do estagio, devem
ser instruidos a cessar completamente o
uso de alcool. O consumo de &lcool é
deletério em cirrose alcodlica, mas
também em doencas hepaticas de outras
causas. Além disso, a abstinéncia
alcoolica é necessaria para o paciente ser
candidato ao transplante. No Brasil, tal
abstinéncia deve ser de no minimo seis
meses.

A vacinacdo contra hepatite A e B,
influenza e pneumococo devem ser
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oferecidas o mais rapido possivel, uma
vez que, a resposta antigénica se torna
cada vez mais fraca com a progressao da
doenca. A cessacdo do tabagismo deve
ser indicada a todos pacientes, tanto para
prevenir progressdo da doenca hepatica
quanto para facilitar a elegibilidade ao
transplante. E necesséario também se
atentar para as interacdes
medicamentosas e possivel necessidade
de reducdo de doses ao prescrever para
esses pacientes.

Tratamentos especificos

Pacientes com cirrose devem, sempre
que possivel, ter sua doenca hepatica
subjacente tratada, a fim de impedir a
progressao da doenca. Esses tratamentos
podem ser:

Imunossupressao para hepatite
autoimune, venoseccao para
hemocromatose e queladores de cobre ou
zinco para doenca de Wilson. Pacientes
com diagnéstico de hepatites virais devem
ter terapia antiviral estabelecida. Todos os
pacientes com cirrose que tem HbsAg
positivo devem receber terapia antiviral
oral com uma droga potente (entecavir ou
tenofovir), independentemente da carga
viral. A terapia antiviral oral reduz o
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gradiente de presséo da venosa hepética
(GPVH) e atrasa a descompensacdo
clinica.

varizes

Hipertenséo portal, e

hemorragia varicosa

Hipertensao portal € a causa da maior
parte das complicacbes da cirrose e da
subsequente mortalidade. O GPVH é um
bom marcador de hipertenséo portal e tem
um poder prognostico robusto. A
hipertenséo portal esta presente quando o
GPVH é maior que 5 mmHg e ¢é
clinicamente significativa, a ponto de
desenvolver varizes esoféagicas quando
sua medida é maior que 10 mmHg. A
formacdo de varizes € a primeira
consequéncia relevante da hipertensdo
portal. Todos os pacientes com cirrose
devem ser rastreados para varizes com a
realizacdo de uma endoscopia digestiva
alta, a cada dois anos. Profilaxia pré-
primaria, primaria e secundaria devem ser
estabelecidas, a fim de prevenir
hemorragia digestiva alta varicosa.

Profilaxia pré-priméaria

Indicada em pacientes com cirrose
sem a presenca de varizes esofagicas.
Ndo ha evidéncia de uso de beta-
bloqueadores ndo seletivos. E a
manutenc¢do da doenca compensada,;

Profilaxia primaria

Indicada em pacientes com cirrose e
presenca de varizes. Podem ser ofertados
o tratamento endoscépico com ligaduras
elasticas, repetidas até a erradicacdo das
varizes e 0 uso de beta-bloqueadores nédo
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seletivos (objetivo de reduzir o GPVH até
menos que 12 mmHg ou até a dose
maxima tolerada).

Manejo de hemorragia aguda

Transfusdo de papa de hemacias,
objetivando hemoglobina entre 70 e
90 g/l, droga vasoativa por via intravenosa
(terlipressina, somatostatina ou
octreotide), ligadura elastica endoscopica
em até 12 horas, antibiéticos de amplo
espectro por cinco dias. Considerar TIPS
(derivacdo transjugular portossistémica
intra-hepatica).

Profilaxia secundaria

Indicada em pacientes que ja tiveram
hemorragia varicosa. E proposta a
combinacdo de ligadura elastica
endoscopica e o0 wuso de beta-
bloqueadores nao seletivos. Considerar
TIPS e transplante hepatico em caso de
falhas.

Ascite

A hipertenséo portal e a vasodilatagdo
esplancnica sao 0s principais
mecanismos da fisiopatologia da ascite. O
volume efetivo de sangue é mantido,
inicialmente, como resultado do aumento
do débito cardiaco. Com a progressao da
cirrose e a insuficiéncia oriunda de tal
mecanismo, hda a ativagdo de
vasoconstricao e de fatores
antinatriuréticos com a retencédo de agua
e sodio. O fluido retido se acumula na
cavidade peritoneal e aumenta a presséao
portal. @] desenvolvimento de

BN

vasoconstricdo renal leva a sindrome
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hepatorrenal. O uso de propranolol
diminuiu o GPVH em 10% ou mais,
prevenindo a ascite. Para identificar a
ascite como proveniente de hipertensdo
portal, a diferenca da concentracdo de
albumina no liquido ascitico e no sangue
tem que ser maior que 11 g/l.

Medidas iniciais para o tratamento da
ascite consistem na limitagdo do consumo
de sddio (no maximo de 80 a 120 mmols
por dia e terapia diurética por via oral). A
terapia deve comecar com
espironolactona 100 mg com ou sem a
adicdo de furosemida 40 mg. As doses
maximas sdo de 400 mg para a
espironolactona e de 160 mg para a
furosemida. A funcdo renal deve ser
monitorada durante o tratamento. A ascite
gue nao reponde a dose maxima dos
farmacos € chamada de refrataria. Pode
ser realizada, em alguns casos, a
paracentese de alivio com administracdo
de albumina, quando o liquido drenado
tiver mais do que cinco litros de volume
pode-se considerar a TIPS.

Infeccdes

Aumentam a mortalidade em até
guatro vezes nos pacientes com cirrose,
sendo as mais comuns: peritonite
bacteriana espontanea (PBE), infec¢des
do trato urinario, pneumonia e infec¢des
de pele.

A PBE é a mais importante delas,
sendo resultado da diminuicdo da
motilidade intestinal, do aumento de sua
permeabilidade e  supercrescimento
bacteriano. O diagnéstico é realizado
guando h& mais de 250 neutrdfilos por
mcl. O tratamento do episédio agudo se
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baseia em antibidticos intravenosos e na
administracdo de albumina. A profilaxia
priméaria para PBE pode ser estabelecida
em pacientes na fila de transplante com
cirrose avangada, comprometimento da
funcdo renal e baixa concentragao
proteica no liquido ascitico com
norfloxacina. A profilaxia secundaria com
quinolonas orais é indicada a todos os
pacientes com episédio prévio de PBE.

Encefalopatia

A encefalopatia hepatica minima ou
subclinica é mais comum do que a
evidente e interfere na cognicdo e
coordenacdo do paciente, dificultando
tarefas como dirigir. Geralmente ¢é
transitoria e ligada a um fator
predisponente como: uso de sedativos,
constipacdo, desidratacdo, infeccdo e
sangramento gastrointestinal. Pacientes
que desenvolvem encefalopatia hepatica
devem ser rastreados para a presenca de
derivacbes portossisttmicas, as quais
podem ser tratadas com embolizacao.
Lactulose é a droga de primeira escolha
para a prevencdo de encefalopatia
recorrente e a L-ornitina l-aspartato
também pode ser utilizada, a rifaximina
pode ser adicionada a lactulose.

Carcinoma hepatocelular

Pacientes com cirrose devem ser
rastreados para carcinoma hepatocelular
a cada seis meses, por meio de
ultrassonografia de abdome e dosagem
de alfa-feto proteina. At¢é o momento, o
transplante hepético continua sendo a
Unica opcao de cura para a cirrose.
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COLELITIASE

Etiologia e epidemiologia

Célculos biliares sdo altamente
prevalentes em paises ocidentais e
estima-se que acometam cerca de 10 a
15% desta populacéo. A vesicula biliar é o
local de preferéncia dos calculos, mas
também podem se encontrar nos canais
biliares, apés migracdo a partir da
vesicula ou serem formados neste local,
guando héa infeccdo ou estase biliar.
Criancas e adolescentes também podem
apresentar litiase, mas a predominancia é
a partir da quinta década de vida,
aumentando progressivamente com a
idade.

E mais frequente no sexo feminino
devido a diminuicdo da motilidade
vesicular e, principalmente, aos
horménios estrogénio e uso do
anticoncepcional oral. A prevaléncia é
maior em multiparas, pois durante a
gestacdo h& alteragbes hormonais,
hiperlipoproteinemia e altera¢cdes motoras
da vesicula.

A etiologia da litiase biliar pode ser
classificada de acordo com as
composi¢cdes dos calculos: calculo de
colesterol ou de célculo pigmentar. Os
primeiros representam 70 a 80% dos
célculos do Ocidente, enquanto no Japéo,
predominam os pigmentares, indicando
gue fatores ambientais sdo responsaveis
pela diferenga na composigéo de calculos
entre Oriente e Ocidente. Além disso,
geralmente o0s calculos pigmentares
acometem mais os idosos em relacdo aos
de colesterol que, sdo trés vezes mais
frequentes na obesidade acentuada.

Ha ilhas no sudoeste americano com
prevaléncia de litiase extremamente alta,
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enquanto outras na Africa possuem
prevaléncia quase nula, apontando assim
para a influéncia da hereditariedade.
Pacientes com influéncia genética
desenvolvem litiase biliar comumente
antes dos 40 anos de idade e muitos tém
anomalia do gene MDR3.

Tem-se observado que, diabéticos tem
maior incidéncia de colelitiase. A excluséo
funcional ou anatdémica do ileo terminal
sdo fatores de risco, bem como: a
pancreatite crbnica, cirurgias gastricas
prévias e vagotomia troncular (que levaria
a reducéo do fluxo biliar), o hipotiroidismo,
a porfiia e a nutricio parenteral
prolongada. A ceftriaxona e dipiridamol
sdo medicamentos que podem predispor
a formacéo de célculos biliares.

Por fim, dietas hipercaldricas e o jejum
prolongado tem se mostrado litogénicos,
enquanto as dietas ricas em fibras
diminuem a concentracdo biliar de
colesterol levando a menor tendéncia de
formacdo de calculos de colesterol.

Fisiopatologia

Barro ou lama biliar & considerado o
precursor de calculos, sendo composto
por Dbilirrubinato de célcio, colesterol
monoidratado em microcristais e mucina.
Desenvolve-se durante as situacfes de
estase da vesicula, por exemplo terceiro
trimestre de gravidez, pdés-operatério de
grandes cirurgias e nutricdo parenteral.
Além disso, a lama também tem sido
relatada em pacientes sob  uso
prolongado de medicamentos como
ceftriaxona e octreotide. Na maioria dos
casos, 0 barro biliar € uma condigédo
assintomética e revertida quando a
condicdo priméria é resolvida, porém
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guando ndo desaparece, é convertido em
calculos ou migra para a via biliar,
obstruindo-a.

O desenvolvimento da ultrassonografia
permitiu a deteccdo de lama biliar no
interior da vesicula precocemente. Sua
histéria natural é variada, sendo que a
minoria sintomatica (cerca de 20%)
apresenta dores recidivantes que podem
evoluir para colecistite aguda, empiema e
perfuracdo vesicular. Quando ha
formacdo de calculos (Figura 1), estes
geralmente possuem um nucleo de
pigmento biliar envolto por glicoproteina,
seja de colesterol ou pigmentar.

Célculos de colesterol sdo de
coloragdo castanho-clara, polidos ou
facetados, Unicos ou multiplos e tem
aspecto lamelar ou cristalino quando
seccionados. Embora possam ser puros,
a maioria € do tipo misto, compostos por
mais de 70% de colesterol monoidratado
e com quantidades variaveis de sais
biliares e de calcio, acidos graxos,
proteinas e fosfolipideos.

A secrecao de bile supersaturada em
colesterol pelo figado é chamada de bile
litogénica. Isto é, bile com excesso de
colesterol em relagéo aos sais biliares e
fosfolipidios. Isto leva a mudancas no
estado fisico da bile, a qual deixa de ser
homogénea e passa a ser um sistema
bifasico com colesterol em estado
cristalino. Esta bile supersaturada em
colesterol pode ser produzida a partir de
alguns mecanismos intra e extra-
hepaticos. Dentre os primeiros, destaca-
se principalmente o excesso de colesterol
(da obesidade, grupos genéticos, dietas
hipercaldricas, dieta de reducgéo rapida de
peso, dieta rica em colesterol, uso de
drogas como colestiramina,
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hipertrigliceridemia, hiperlipoproteinemia
e diabetes). Além de hipersensibilidade de
sais biliares ao nivel do figado; perda
excessiva de sais biliares devido a
deficiéncia ou cirurgias no ileo terminal;
sintese deficiente de sais biliares e
reducéo na sintese de fosfolipidios.

Figura 1. Vesicula biliar com célculos de
colesterol.

Fonte: Townsend et al. (2015).

Mecanismos extra-hepéticos incluem:
a circulacdo acelerada de sais biliares;
distUrbios primarios da vesicula, canais ou
esfincteres e transito intestinal lentos com
hipomotilidade da vesicula. Nesse caso,
pode-se intervir com dieta rica em fibras,
agentes procinéticos e outros agentes
agonistas da motilina.

Alguns fatores podem levar ao
aumento do soluto e a reducdo do
solvente:  hormonais  (contraceptivos

hormonais orais e final da gravidez), uso
de drogas como clofibrate e fatores
genéticos (a hipersecregdo de colesterol
na bile depende de um genoétipo da
apolipoproteina E4).
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Para que esta bile litogénica origine
calculos é necessario haver nucleacéo do
colesterol, processo de formacdo e
aglomeragédo de cristais de colesterol
monoidratado. O tempo para nucleacao é
muito mais curto em quem ja tem calculos.
O exato papel do calcio neste processo
nao esta bem elucidado, mas sabe-se que
promove a fusdo de vesiculas ricas em
colesterol e acelera o crescimento dos
cristais.

Por fim, os microcélculos atingem
tamanhos macroscépicos através da
estase vesicular, da estratificacdo da bile
causada pela estase e do gel de mucina.
Este dltimo, forma bolsdes que retém os
cristais e provocam aderéncia (suas
glicoproteinas formam um cimento
intercristalino).

Ja os calculos pigmentares contém
menos de 25% de colesterol em sua
composicao, sédo causados por
precipitacdo de pigmentos biliares

concentrados e podem ser subdivididos
em negros/pretos e castanhos/marrons.
Os pretos sédo pequenos, duros e
compostos por bilirrubinato de calcio e
sais de calcio inorganicos (carbonato e
fosfato de calcio). Os marrons sao
amolecidos e engordurados, formados por
bilirrubinato de calcio e &acidos graxos
(palmitato ou estearato de célcio).
Enquanto os calculos marrons estéo
frequentemente associados a infecgao e
inflamagdo. O célculos negros sdo mais
associados aos pacientes com: doenca
cirrética (ha diminuicédo da capacidade de
transporte da bilirrubina pelo mecanismo
micelar); hemolise crbénica (devido a
sobrecarga hepatica de bilirrubina e
desconjugacao de bilirrubina conjugada);
nutricdo parenteral prolongada (que gera
estase vesicular prolongada); pos-
resseccao ileal (interrompe a circulacao
éntero-hepatica, o que reduz o pool de
sais biliares).

Diagnéstico

Os sintomas de litiase biliar sdo inespecificos, sendo
que boa parte dos casos é assintomatica. A chamada
céblica biliar representa a dor de inicio subito e sem
evento precipitante, com rapido aumento de
intensidade, continua e com periodos de exacerbagéo,
localizada em epigastrio ou hipocbndrio direito,
podendo irradiar para regido interescapulovertebral ou
regido lateral do pescoco. Ocorre mais frequentemente
a noite, quando a vesicula biliar esta na posicédo

horizontal, movendo os calculos para o ducto cistico. O intervalo entre as coélicas é
variavel e pode ser mais dificil de ser localizada, principalmente em idosos e diabéticos.
E tipicamente associada a exames hematoldgicos normais.

Entre os sintomas é frequente a ocorréncia de nauseas e vomito. Sintomas como
intolerdncia a alimentos gordurosos, dispepsia, cefaleia e pirose dificilmente apontam
para litiase biliar. Se estiverem presentes, sdo inespecificos e considerados como
sintomas atipicos. Os exames laboratoriais geralmente ndo auxiliam no diagnéstico,
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pois a maioria dos calculos biliares sdo assintomaticos. Frequentemente sao
identificados por ocasido de laparoscopia ou laparotomia realizada por outras razoes.
Entretanto, se h& sintomas de cdlica biliar, sempre deve-se suspeitar de litiase biliar,
prosseguindo com os exames complementares descritos a seguir:

Radiografia e ultrassonografia (US): a ultrassonografia abdominal é o teste de
imagem de escolha para a detec¢éo de célculos de vesicula e apresenta sensibilidade
e especificidade de 95% (calculos maiores que 2 mm). Além de Gtil na investigacao
inicial, é indicada na emergéncia. Na imagem, os célculos vesiculares apresentam-se
lineares ou esféricos, hiperecogénicos e com sombra acustica posterior. A imagem pode
ser prejudicada em pacientes obesos e naqueles com gas sobre a area vesicular.
Célculos radiopacos (menos que 15% dos casos) podem ser detectados por radiografia
simples de abdome. No entanto, o diagndstico de litiase biliar por este exame
frequentemente acontece quando é realizado por outros motivos.

Em casos suspeitos e sem alteracdo da ultrassonografia pode-se lancar mao da
Colecistografia Ora e Prova Motora, porém estes exames estdo em desuso. A
colangiografia venosa também quase nao é mais usada pela grande chance da vesicula
opacificar-se durante o exame, ndo mostrando célculos em seu interior. A tomografia
computadorizada e a ressonancia magnética de abdome tém baixa sensibilidade, pois
a diferenca de densidade entre a bile e os calculos é muito pequena.

A ultrassonografia endoscopica € particularmente Gtil na deteccdo de calculos
menores que 3 mm e pode ser necessaria quando outros exames ndo confirmarem o
diagnéstico. Colangiografia retrégrada por via endoscopica (CPRE) e colangiografia
retrograda por ressonancia nuclear magnética sdo muito sensiveis para diagnosticar
litiase ductal, ganhando sua relevancia atualmente.

Em suma, o diagnéstico € feito muitas vezes ao acaso, por radiologia simples,
laparoscopia ou laparotomia realizadas por outros motivos. Quando ha suspeita pela
presenca de cdlica biliar, o diagnéstico geralmente é conclusivo com a ultrassonografia.

Como diagnostico diferencial cita-se a discinesia biliar, situacdo em gue o paciente
se apresenta com sintomas classicos de litiase biliar, mas sem evidéncias de céalculo ou
lama. Este diagndstico deve ser confirmado ao se excluir outras causas por meio da TC
de abdome e EDA, além de cintigrafia com HIDA-CCK.

Tratamento de grupo populacional com alto indice de
cancer de vesicula biliar; pacientes que
O tratamento é com colecistectomia. A | vivem em regifes sem assisténcia médica
litiase biliar deve ser tratada nos seguintes | adequada; portadores de calculo em
casos: pacientes sintomaticos; doenga | canal biliar sintomaticos ou néo.
biliar complicada; vesicula biliar em Ha profissionais quem indicam o
porcelana (calcificada); vesicula ndo | tratamento apenas nos casos
funcionante; expectativa de vida superior | sintométicos. Os métodos disponiveis
a 30 ou 40 anos; mdultiplos calculos | agem por: retirada dos célculos,
vesiculares menores que 5 mm; pacientes | fragmentacdo, dissolucdo deles ou uma
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combinagdo destes. Os métodos de
fragmentacéo séo: litotripsia por ondas de
choque extracorpéreas e litotripsia
intracorpGrea por contato. Estes métodos
tém sido pouco aplicados, desde o
surgimento da cirurgia laparoscopica, pois
tem sua eficacia questionada em longo
prazo.

A taxa de recidiva é alta, assim, pode-
se usar como adjuvante a terapia com
acidos biliares por via oral, embora esta
medida seja Util apenas em calculos
solitarios pequenos. A litotripsia por ondas
de choque extracorpdreas é uma técnica
nao invasiva, ambulatorial, sem anestesia
geral obrigatéria e de rapida recuperacao.
E indicada em casos de histéria de dor
biliar; vesicula funcionante (contrastada a
colecistografia oral); calculo
radiotransparente com diametro entre 4 e
30 mm.

A dissolucdo de calculos vesiculares
por medicamentos por via oral pode ser
usada em casos de calculos de colesterol
pouco nhumerosos e com diametro inferior
a 5 e 10 mm; vesicula funcionante com
ducto cistico pérvio; pacientes magros e
com célculos que boiam na bile. E
contraindicada em calculos radiopacos;
vesicula nao funcionante; colecistite
aguda; calculose do colédoco; doencas
inflamatorias intestinais e doenca renal.
Se os célculos diminuirem de tamanho
nos primeiros nove meses de tratamento,
provavelmente tera um resultado bem-
sucedido.

Os dois medicamentos que podem ser
usados na dissolugdo sdo: 4cido
guenodesoxicolico (8 a 15 mg/Kg/dia) e
acido ursodesoxicélico (750 mg/dia). A
combinacdo destes n&o demonstrou
vantagem, mas associado a estatina
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melhora a  eficiéncia do  acido
guenodesoxicélico. H& possibilidade de
dissolucdo de célculos vesiculares por
éter metileterbutil (EMTB), o qual € um
solvente de contato, infundido através de
cateter ultrassonogréfico ou fluoroscopio.
Sua aplicacdo atualmente é bastante
restrita.

Em caso de sintomas da litiase biliar ha
indicacdo formal para a intervencao
cirtrgica, uma vez que, a probabilidade de
retorno dos sintomas é muito grande e as
complicacbes podem ocorrer. Em
pacientes assintomaticos a
colecistecomia é indicada quando hé
calculos maiores que 3 cm ou vesicula de

porcelana (calcificada), pois estas
condicbes aumentam o risco de
carcinoma de vesicula biliar. Alguns
autores sugerem colecistectomia

profilatica em grupos de alto risco, por
exemplo, em pacientes com anemias
hemoliticas; antes de realizar um
transplante de 6rgéo, a fim de prevenir
infeccdes graves que colocariam em risco
a vida de imunocomprometidos.

A cirurgia pode ser realizada por
técnica aberta ou videolaparoscoépica. A
colecistectomia por via aberta necessita
de uma incisdo abdominal grande e é um
procedimento seguro e efetivo. A
colecistectomia laparoscépica tornou-se o
procedimento  “padrdo ouro”. Este
procedimento, seja qual for a via de
acesso, nado resulta em deficiéncia
nutricional e n&o ha restrigcdo alimentar no
pés-operatdrio.

Contraindicagbes a colecistectomia
laparoscopica incluem intolerancia a
anestesia geral, doenca hepatica terminal
com hipertensédo portal e coagulopatia.
Contraindicacdes relativas séo: a doenca
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pulmonar obstrutiva cronica e
insuficiéncia cardiaca devido o CO:
utiizado no pneumoperitbnio deste
método.

Durante a colecistectomia
laparoscopica pode haver abertura

inadvertida da vesicula biliar com
liberagdo de calculos intracavitarios, o que
pode trazer consequéncias tardias
significativas tais como: abscesso cronico,
fistula, infeccdo de ferida e obstrucéo
intestinal. Isto ndo implica numa
necessidade em se retornar a pratica da
cirurgia aberta. O tratamento para o0s
calculos perdidos deve incluir
antibioticoterapia, irrigacdo vigorosa e
exaustiva tentativa de recupera-los. Por
fim, para aqueles pacientes aos quais ndo
se indica tratamento, isto é, grande parte
dos assintomaticos, pode-se utilizar o
método expectante do calculo.

Complicacbes

Apds um episddio de célica biliar, 70%
dos pacientes terdo episadios recorrentes
ou alguma complicagcdo. A principal
complicacdo é a colecistite aguda, mas
também podem ocorrer: colangite aguda;
pancreatite aguda biliar; colecistite
enfisematosa; vesicula hidrépica;
colecistite crbnica; sindrome de Mirizzi;
fistulas e perfuracdo livre; obstrucéo
intestinal (ileo biliar); obstru¢éo géstrica
(sindrome de Bouveret) e céncer de
vesicula.

A colecistite aguda litidsica é causada
pela obstrucdo do ducto cistico devido a
eventual impactacdo de um calculo. A
impactacdo temporaria ndo provoca
inflamacdo, mas se n&o for resolvida
evolui para colecistite aguda com
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inflamag&o continua, edema e hemorragia
subserosa.

Uma infeccdo bacteriana na arvore
biliar e uma obstrucéo do fluxo somadas
levam ao aumento da pressao
intraluminal, o que faz a infeccéo
ascender e causar a colangite aguda. A
apresentacdo classica da colangite é a
triade de Charcot (febre, ictericia e dor no
quadrante superior direito). Quando a
infeccdo comega a se manifestar como
choque, tem-se a péntade de Reynold
(triade de Charcot, alteragdo no estado
mental e hipotensdo). Como ha obstrucao
aguda de uma viscera tubular, a dor pode
ser intensa, mas sem associa¢gao com a
intensidade da sensibilidade abdominal.
Nesta condicdo, deve-se priorizar a
estabilizacdo clinica do paciente e o
diagnéstico da colangite deve ser
confirmado para entdo, ser feita
intervencao cirargica definitiva.

A pancreatite aguda biliar ocorre
devido a migracédo dos célculos através do
esfincter de Oddi e do bloqueio temporario
das secrecdes pancreaticas exocrinas,
elevando temporariamente as pressdes
ductais pancreaticas e ocasionando uma
inflamacdo secundaria do parénquima
pancreatico. Em muitos casos, esta
fisiopatologia €  autolimitada. Na
pancreatite, a desobstru¢do ndo leva a
resolucéo da dor, os sintomas persistem,
ao contrario da vesicula biliar. Investigar
pancreatite biliar com ultrassonografia é
importante em todo paciente com
pancreatite de etiologia incerta. Caso a
pancreatite seja clinicamente grave, a
colangiopancreatografia retrégrada
endoscoOpica é indicada precocemente
para remover o calculo que pode né&o
haver migrado. Para prevenir um futuro
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episodio de pancreatite biliar, deve-se
lancar mao da colecistectomia
videolaparoscoépica, geralmente durante a
mesma internacao.

A vesicula hidropica decorre da
implantagdo de célculos no ducto cistico
ou no cole vesicular, onde as paredes
afinam e podem receber maior volume. A
manifestacdo clinica mais tipica €
tumefacdo do quadrante superior direito,
geralmente dolorosa. Esta tumefacdo
pode ser diagnosticada a ultrassonografia
ou laparoscopia. O tratamento é por meio
da colecistectomia.

Resumidamente, a sindrome de Mirizzi
€ a obstrucdo do ducto biliar por um
processo inflamatario, geralmente
causado por compressdo a partir de
célculo grande na bola de Hartmann (o
infundibulo da vesicula biliar). Esta
estenose da vesicula biliar causa ictericia
obstrutiva. O tratamento também é com
colecistectomia.

A fistula biliar € a comunicacéo
anormal do tubo digestivo com a vesicula
biiar ou com o hepato-colédoco,
raramente com o exterior através da
parede abdominal. A
colangiopancreatografia por ressonancia
magnética € o método diagndstico de
escolha, o qual evidencia as vias biliares
dilatadas, estenoses e trajetos fistulosos.
O diagnéstico também pode ser dado por
estudo radiolégico nao contrastado do
abdome, TC de abdome (Figura 2) ou
ainda, por radiografias contrastadas que
evidenciem o trajeto fistuloso.

O tratamento das fistulas biliares é
cirurgico e se houver fistula biliar externa,
pode-se injetar contraste pelo orificio
cutdneo de drenagem. Também pode
ocorrer uma fistula  biliar apos
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colecistectomia, fazendo com que o
paciente  apresente sintomas uma
semana apos a cirurgia em virtude da bile
extravasada. Nesse caso, a fistula ndo
deve ser reparada e indica-se a drenagem
percutanea e em ultimo caso, a lavagem
laparoscépica do abdome.

Figura 2. Tomografia de abdome mostrando
fistula colecistoduodenal (seta).

Fonte: Townsend et al. (2015).

A obstrucdo intestinal causada por um
grande calculo biliar, que oclui segmento
distal do ileo ou sigmoide é chamada de
ileo biliar. Esta ocluséo ocorre a partir da
inflamacdo e eventual fistula que um
célculo volumoso pode causar na luz do
duodeno adjacente. Pode ser
intermitente, devido a mobilidade do
célculo. A radiografia simples de abdome
evidencia o calculo radiopaco fora da area
biliar e ar neste local. A obstrucéo gastrica
causada por colelitiase, por sua vez, é
chamada de sindrome de Bouveret.
Ocorre no piloro ou bulbo duodenal.

COLECISTITE
Colecistite aguda
Etiologia e epidemiologia

Inflamacdo aguda da parede da
vesicula biliar acompanhada, na maioria
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dos casos, pela obstrugdo na juncédo da
vesicula ao ducto cistico por calculo,
impedindo o esvaziamento e a drenagem
vesicular. Ocorre em 15 a 20% dos
pacientes sintométicos como complicagéo
da doenca litidtica biliar.

A resposta inflamatéria e sua
precessdo pode ser induzida por trés
fatores: inflamagdo mecanica produzida
por pressdao e distensdo intraluminal
aumentada, seguida por isquemia da
mucosa da parede da vesicula biliar;
inflamacdo quimica causada pela
liberacdo de lisolecitina e por outros
fatores teciduais locais; inflamacéo
bacteriana em cerca de 50 a 85% dos
pacientes com colecistite aguda. Os
organismos frequentemente isolados por
cultura da bile sdo: Escherichia coli,
Klebsiella spp., Streptococcus spp e
Clostridium spp.

Quadro clinico

A colecistite aguda costuma comecar
como uma crise de dor biliar com piora
progressiva, tornando-se mais
generalizada no quadrante superior direito
ou epigastrico do abdome. Como
acontece com a coélica biliar, a dor da
colecistite pode irradiar-se para a area
interescapular, escapula direita ou ombro.

Diagnéstico
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Os sinais peritoneais de inflamacéo
podem ser evidentes, como por exemplo,
0 agravamento da dor com a
movimentacao ou respiracéo profunda.

O paciente apresenta-se anorético e
nauseado e as crises de vOmitos s&o
relativamente comuns, podendo produzir
sinais e sintomas de deplecdo volémica
vascular e extravascular. Quadro de
ictericia € incomum no inicio da evolugéo
da colecistite aguda, mas pode ocorrer
guando as alteracdes inflamatdrias
edematosas acometem os ductos biliares
e linfonodos circundantes.
Caracteristicamente a febre ¢é baixa,
porém os calafrios ndo sédo incomuns.

O quadrante superior direito (QSD) do
abdome apresenta-se, na maior parte dos
casos, hipersensivel a palpacéo.
Presenca do Sinal de Murphy, uma
parada inspiratéria devido a dor durante a
apalpacao profunda do quadrante inferior
direito.

A descompressdo dolorosa com
hipersensibilidade na regido é comum, ha
distensdo abdominal e o0s ruidos
hidroaéreos tornam-se diminuidos em
virtude do ileo paralitico. Contudo,
geralmente faltam sinais peritoneais
generalizados e rigidez abdominal na
auséncia de perfuracao.

O diagnéstico habitualmente é clinico baseado na
anamnese caracteristica e minucioso exame fisico. A
triade composta por dor e hipersensibilidade em
quadrante superior direito, febre e leucocitose sugere
fortemente o diagnéstico.
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Achados nos exames complementares

A leucocitose leve (entre 12.000 a 15.000 células/pl) pode ser encontrada, porém
muitos pacientes tem sua contagem de leucdcitos normal. A bilirrubina sérica pode se
apresentar levemente elevada em menos da metade dos pacientes. Enquanto cerca de
25% evidenciam elevacbes moderadas das aminotransferases séricas (elevacao
inferior a 5 vezes).

Na ultrassonografia transabdominal ha presenca de céalculos em 90 a 95% dos casos,
sendo util na identificacéo dos sinais de inflamacado da vesicula como o espessamento
da parede, o liquido pericolecistico e a dilatacdo do dueto biliar.

A colescintilografia fornece uma avaliagdo anatdmica, funcional e n&o invasiva do
figado, da vesicula biliar, do ducto biliar e duodeno. Atualmente tem maior indicacéo
guando usada para a identificacdo de uma suspeita de fistula biliar apés colecistectomia
ou uma doenca funcional da vesicula biliar.

Tratamento emergencial sdo apropriadas na maioria
dos pacientes em que ha suspeita ou
Mesmo com a intervencdo cirdrgica | confirmacdo de complicacdo da colecistite
sendo a base da terapia da colecistite | aguda como: empiema, colecistite
aguda e suas complicacdes, um periodo | enfisematosa ou perfuracéo. Os pacientes
de estabilizacdo intra-hospitalar pode ser | com colecistite aguda sem complicacdes
necessario antes da colecistectomia. A | devem ser submetidos a colecistectomia
ingestdo oral deve ser eliminada, a | laparoscépica eletiva precoce, de
aspiracdo nasogastrica pode ser indicada | preferéncia dentro das 72 horas apés o
e a deplecao do volume extracelular, bem | diagndstico.
como as anormalidades eletroliticas

devem ser reparadas. Complicagbes

A analgesia pode ser realizada com a
meperidina ou agentes anti-inflamatdrios Podem ocorrer complicacdes como:
nao esteroides (AINES). A | empiema vesicular; grangrena vesicular;
antibioticoterapia intravenosa é indicada | perfuragéo da vesicula; fistula

habitualmente aos pacientes com | colecistoentérica e ileo-biliar.
colecistite aguda grave e deve ser

orientada. Os microrganismos quem Colecistite acalculosa
costumam estar presentes sao a E. coli,
Klebsiella spp. e o Streptococcus spp. A colecistite acalculosa é a doenca da

O momento ideal para a intervencdo | vesicula biliar sem a evidéncia de calculos
cirdrgica nos pacientes com colecistite | no seu interior. Em 5 a 10% dos pacientes
aguda dependera da estabilizacdo do | com colecistiie aguda ndo sé&o
paciente. A tendéncia é que a cirurgia | encontrados célculos obstruindo o ducto
ocorra 0 mais precocemente possivel. A | cistico durante a cirurgia. Na maioria
colecistectomia ou colecistostomia

131



Manual Académico de Gastroenterologia
O que todo estudante de Medicina deve saber
Capitulo 17. Colelitiase e Colecistite

desses casos, ndo se descobre uma
explicagéo para a inflamagéo acalculosa.

Traumas graves, histéricos de
gueimaduras, puerpério de um trabalho
de parto prolongado, pGs-operatérios de
grandes cirurgias constituem fatores de
risco para a colecistite acalculosa. Outros
fatores desencadeantes s&o: vasculite,
adenocarcinoma obstrutivo da vesicula
biliar, diabetes mellitus, torcao da vesicula
biliar, infec¢bes bacterianas incomuns da
vesicula biliar (Leptospira, Streptococcus,

Diagnost

Tratamento
(@] tratamento da colecistite
acalculosa aguda depender4d do

diagnostico e da intervencgdo cirdrgica
precoce com atenc¢do aos cuidados pos-
operatorios.

Colecistite enfisematosa

Etiologia e epidemiologia

A  colecistite  enfisematosa é
uma infeccdo aguda da vesicula biliar.
E entendida como uma complicacdo da
colecistite aguda, tendo gangrena do
tecido e infeccdo por microorganismos
produtores de gas como o Clostridium e

ico
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Salmonella ou Vibrio cholerae)
infestacéo parasitaria da vesicula biliar.

e

Quadro clinico

Suas manifestacdes clinicas sao as
mesmas da colecistite calculosa, porém a
presenca de inflamacdo aguda da
vesicula biliar que leva a complicacao de
uma enfermidade subjacente grave, é
caracteristica da doenca acalculosa.

A ultrassonografia, a TC ou exames com radionuclidios
evidenciam uma vesicula aumentada de tamanho,
estética, com auséncia de calculos e com dificuldade
de esvaziamento.

a Escherichia coli. Ocorre mais
frequentemente em homens idosos e
em pacientes com diabetes mellitus.

Quatro fatores patogénicos estdo
envolvidos na patologia da CE: o
comprometimento vascular da vesicula
biliar; presenca de calculos biliares;
imunodepressao; infeccdo por
microrganismo.

Quadro clinico

As queixas clinicas sdo febre e dor,
inicialmente no quadrante superior
direito que, muitas vezes, irradia para as
costas. O paciente pode queixar-se de
dor abdominal generalizada, nduseas e
vomitos.
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Colecistite Crbnica

Etiologia e epidemiologia

A inflamagé@o cronica da parede da
vesicula estd quase sempre associada a
célculos biliares e como consequéncia de
episodios repetidos de célica biliar ou de
colecistite aguda.

A colecistite cronica pode ser
assintomatica por anos, podendo
progredir para doenca  vesicular

sintomatica ou colecistite aguda ou aida,
manifestar-se com complica¢des do tipo:
calcificacdo das suas paredes (vesicula

REFERENCIAS

Diagnostico

O diagnostico é clinico e radiolégico. Na radiografia
simples de abdome é visto a presenca de gas dentro do
limen da vesicula, infiltrando-se no interior da parede da
vesicula para formar um anel gasoso ou nos tecidos
pericolecisticos.

de porcelana); formacdo de fistulas;
pancreatite. Em mais de 25% dos casos
de pacientes com colecistite crbnica,
bactérias na bile sdo observadas. Esse
achado ndo aumenta o risco operatorio
para uma colecistectomia eletiva.

Quadro clinico

A manifestacdo clinica € basicamente a
mesma presente na colecistite aguda com
a diferenca de que, os episodios de dor
caracteristica apresentam melhora depois
de algumas horas.
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PANCREATITES

Pancreatite aguda

Etiologia e epidemiologia

Existem varias etiologias para a
pancreatite aguda, mas 0S mecanismos
pelos guais essas condicbes
desencadeiam a inflamacédo pancreatica
ainda ndo sdo completamente elucidados.
A litiase biliar e o alcool sdo responsaveis
por 80% a 90% dos casos, nos Estados
Unidos, sendo a litiase biliar ainda a maior
causa (30% a 60%).

O risco de pancreatite aguda em
pacientes com no minimo um célculo na
vesicula biliar < 5 mm é quatro vezes
maior do que naqueles com célculos
maiores. O &lcool é a segunda maior
causa nos Estados Unidos, sendo
responsavel por 15% a 30% dos casos.
Contudo, a incidéncia da doenca € baixa
em alcodlatras (5/100.000), indicando que
outros fatores influenciam na
susceptibilidade individual de leséo
pancreatica, como o tabagismo.

A pancreatite aguda ocorre em 5% a
10% dos pacientes que realizam
colangiopancreatografia retrograda
endoscopica (CPRE). Contudo, 0 uso de
um stent profilatico no ducto pancreatico e
0 uso de AINE por via retal (indometacina)
mostrou reducdo da pancreatite pos
CPRE.

A hipertrigliceridemia é a causa de
pancreatite aguda em até 3.8% dos casos,
sendo observado que 0s niveis séricos de
triglicerideos costumam estar acima de
1000 mg/dl. Esses pacientes tém maior
propensdo de ocorréncia de novos
episédios. Qualquer fator que cause um
aumento abrupto nos niveis séricos de
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triglicerideos (uso de drogas ou &lcool),
pode precipitar uma crise. Pacientes com
uma deficiéncia de apolipoproteina ClII
tem uma taxa de incidéncia de pancreatite
aguda aumentada. Essa proteina ativa a
lipoproteina lipase, que é importante na
eliminagdo de quilomicrons da corrente
sanguinea.

Alguns medicamentos podem causar
pancreatite tanto por hipersensibilidade
guanto pela formacdo de metabdlitos
toxicos. Outras causas menos comuns
sdo: infeccdes, traumas, hipercalemia,
pos-operatério, doencas autoimunes e
hereditariedade. Causas ainda
controversas sao a disfuncéo de esfincter
de Oddi e o pancreas divisum.

Nos Estados Unidos, a pancreatite
aguda € a causa mais comum de
internamento dentre as causas
gastrointestinais com duracdo média de 4
dias no tempo de hospitalizacdo, custo
médio de $ 6096 e mortalidade de 1%. A
incidéncia varia em diferentes paises e
depende de sua causa.

Fisiopatologia

varia de

(que ainda

A pancreatite aguda
pancreatite  intersticial
apresenta suprimento sanguineo e
costuma ser autolimitada) para
pancreatite  necrotizante  (apresenta
aporte sanguineo interrompido e sua
extensdo da necrose estd relacionada
com a gravidade do quadro e suas
complicagdes sistémicas).

A “Teoria da autodigestdo”, que prega
que a pancreatite ocorre quando as
enzimas  proteoliticas  (tripsinogénio,
tripsina, quimotripsinogénio, protease,
fosfolipase A2 e outras) sdo ativadas nas
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células acinares do pancreas, ao invés do
limen intersticial, & atualmente a mais
aceita. De acordo com essa teoria, muitos
fatores (endotoxinas, infecdes virais) séo
associados com a ativacdo precoce da
tripsina. As enzimas proteoliticas ativas,
especialmente a tripsina, além de
digerirem o0s tecidos pancreaticos e
peripancreaticos podem ativar outras
enzimas (elastase e fosfolipase AZ2).
Também pode ocorrer a ativagdo
espontanea da tripsina

Quadro clinico

Na maioria das vezes, os quadros de
pancreatite aguda iniciam-se com uma
dor persistente e intensa em epigastrio.
Em alguns pacientes a dor pode estar
localizada no hipocondrio direito e, mais
raramente, no hipocdndrio esquerdo. Em
pacientes com litiase biliar a dor é bem
localizada e seu inicio € rapido, atingindo
0 pico da dor em torno de 10 a 20 minutos.
Ao contrario, em pacientes com
pancreatite aguda causada por alguma
doenca metabdlica ou abuso pelo alcool,
a dor pode ser menos abrupta e mais
dificil de localizar.

Em aproximadamente metade dos
pacientes, a dor irradia para as costas (dor
em faixa) e pode durar desde algumas
horas até alguns dias, podendo aliviar
guando o paciente senta ou se inclina
para frente. Aproximadamente 90% dos
pacientes tém nauseas e vOmitos
associados, os quais podem persistir por
varias horas. Pacientes com pancreatite
aguda grave podem ter dispneia, pois
pode ocorrer inflamacdo do diafragma
secundaria a pancreatite, derrames
pleurais ou Sindrome da Angustia
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Respiratéria. Cerca de 5 a 10% dos
pacientes com quadros graves podem
iniciar o quadro sem dor e com uma
hipotensdo sem  causa  definida,
principalmente  pacientes em  poOs-
operatorio; em dialise; com
envenenamento por organofosforado;
doenca dos legionarios.

Exame Fisico

Os achados do exame fisico podem
variar dependo da gravidade da
pancreatite. Em pacientes com quadros
moderados, o epigastrio pode estar
sensivel a palpacdo. Do contrario,
pacientes com quadros mais graves
podem ter uma sensibilidade exacerbada
a palpacédo do epigastrio ou difusamente
em todo o abdome.

Alguns pacientes podem apresentar
distensdo abdominal e ruidos hidroaéreos
diminuidos devido ao ileo paralitico
secundario a inflamac&o. Podem ainda ter
ictericia de esclera em virtude da
coledocolitiase ou edema na cabeca do

pancreas. Pacientes com pancreatite
aguda grave podem ter ainda febre,
taquipneia, hipoxemia e hipotenséo
arterial.

Cerca de 3% dos pacientes com
pancreatite aguda apresentam equimoses
azuladas ao redor do umbigo (Sinal de
Cullen) ou nos flancos (Sinal de Grey
Turner). Esses achados, embora néao
especificos, sugerem a presenca de
sangramento retroperitoneal
concomitante a necrose pancreatica.

Raramente, é possivel haver necrose
nodular da gordura subcutdnea ou uma
paniculite, ou seja, lesdes caracterizadas
como nodulos dolorosos, hiperemiados.
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Pode-se encontrar sinais e sintomas | xantelasmas em portadores de
sugestivos de suas condicbes de base | pancreatite por dislipidemia e edema de
como hepatomegalia em pacientes com | parétidas naqueles com caxumba.
pancreatite  alcoolica; xantomas e

Diagndstico

A amilase sérica aumenta dentro das primeiras 6 a 12
horas do inicio do quadro. Tem uma meia-vida de
) 7 aproximadamente 10 horas e em crises néo
. I o complicadas pode voltar ao normal em 3 a 5 dias. Uma
elevacdo de mais de trés vezes o limite superior da
normalidade da amilase sérica tem uma sensibilidade
para o diagnostico de pancreatite aguda de 67% a 83%
e uma especificidade de 85% a 98%. Entretanto, essa
elevacgao de trés vezes na amilase sérica pode nao ser
vista em até 20% dos pacientes com pancreatite alcéolica, devido a inabilidade do
parénquima em produzir a amilase. Inclusive em 50% dos pacientes com pancreatite
associada a hipertrigliceridemia, pois os triglicerideos interferem na analise laboratorial
da amilase. Dada a meia vida curta da amilase, o diagnoéstico da pancreatite pode
passar despercebido em pacientes que apresentam mais do que 24 horas do inicio da
pancreatite. Além disso, elevacdes da amilase sérica ndo sdo especificas para
pancreatite aguda e pode ser vista em outras condi¢des (pancreatite crbnica, trauma,
colecistite aguda e cetoacidose).

A lipase sérica tem sensibilidade e especificidade para pancreatite aguda em 82% a
100% dos casos. Aumenta dentro das primeiras 4 a 8 horas do inicio dos sintomas e
alcanca seu pico em 24 horas, retornando ao nhormal dentro de 8 a 14 dias. As elevacbes
na lipase ocorrem cedo e duram mais tempo quando comparadas com as elevacdes da
amilase. Desta forma, 0 exame torna-se especialmente Util em pacientes com inicio dos
sintomas ha mais de 24 horas. A lipase sérica também é mais sensivel do que a amilase
em pacientes com pancreatite alcoolica. Entretanto, elevagfes néo especificas de lipase
foram relatadas em quadros de pancreatite crbnica, insuficiéncia renal e colecistite
aguda.

O peptideo de ativagdo do tripsinogénio € um composto de cinco cadeias, resultado
da clivagem do tripsinogénio ao produzir tripsina ativada e eleva-se na pancreatite
aguda. Uma vez que, a ativagéo da tripsina é provavelmente um evento precoce na
patogénese da pancreatite aguda, esse peptideo pode ser Util na sua deteccgédo, além
de preditor de gravidade do quadro.

O hemograma comumente apresenta leucocitose, principalmente nos casos graves,
podendo chegar até 30.000/mm?, refletindo o grau de inflamacéo sistémica. A proteina
C reativa elevada é outro sinal laboratorial de gravidade, ja que mede a intensidade da
resposta inflamatoria. A hiperglicemia detectada no exame de glicemia € uma alteragéo
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comum no inicio do quadro devido a Sindrome da Resposta Inflamatoria Sistémica -
SIRS (do inglés: Systemic inflammatory response syndrome). Contudo, pode ser
secundaria a destruicdo macica das ilhotas de Lahngerhans.

A hipocalcemia € um achado frequente e decorre da saponificacdo do célcio
circulante pela gordura peripancreatica necrosada. Apresenta relacdo direta com a
gravidade do quadro (quanto mais necrose, mais hipocalcemia); alargamento do TAP e
TTPA.

Pode-se encontrar ainda o aumento das aminotransferases hepaticas, bilirrubina e
fosfatase alcalina. O aumento das aminotransferases, além de ter valor prognéstico
pode sugerir o diagnostico etioldgico da pancreatite. Nos casos de TGP > 150 U/l a
especificidade para pancreatite biliar aumenta (96%), porém se < 150 U/l ndo afasta a
pancreatite bliar, pois a sensibilidade é baixa (48%).

Radiografia de abdome e térax: em casos leves e moderados pode ndo apresentar
nenhuma alteragdo, entretanto, os achados nos casos mais graves incluem: ileo
paralitico em um segmento intestinal e sinal de Cut-off (distensédo de segmentos do

colon) (Figura 1).

Figura 1. Sinal de Cut-off.

Fonte: Condado (2012).

No ultrassom abdominal, o pancreas apresenta-se difusamente aumentado e a litiase
biliar pode ser visualizada no ducto biliar. Fluido peripancreatico aparece como uma
colecdo anecoica. Essas colegbes podem demonstrar ecos internos na vigéncia de
necrose pancreatica. Entretanto, em 25% dos pacientes 0s gases intestinais
decorrentes do ileo paralitico podem dificultar ou mesmo impossibilitar a visualizagéo
do péancreas e das vias biliares. Além disso, o ultrassom nado delimita a extensao da
inflamacéo extrapancreética e ndo identifica a necrose pancreatica.

A tomografia de abdome é a mais utilizada para diagnéstico e os achados da
pancreatite aguda intersticial incluem o alargamento focal ou difuso do pancreas com
realce heterogéneo pelo contraste intravenoso. A necrose do tecido pancreatico é
reconhecida quando ndo ha realce, apés a administracdo de contraste intravenoso.
Quando realizada ap6s os primeiros 3 dias do inicio da dor, pode estabelecer a extenséo
da necrose pancreética, complicacdes locais, além de predizer a gravidade da doenca.
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Na ressonancia magnética podem ser encontradas imagens de supressédo de
gordura, alargamento difuso ou focal da glandula pancreética e as margens do pancreas
podem estar borradas. Tem uma maior sensibilidade no diagnéstico no inicio da doenga
guando comparada a tomografia com contraste. Pode caracterizar melhor a gravidade
e as complicacdes peripancredticas. A colangiopancreatografia por ressonancia
magnética € comparavel a colangiopancreatografia retrograda endoscépica na
deteccédo de coledocolitiase, mas tem a vantagem de nao emitir radiacdo e o contraste
usado (gadolinio) tem menor risco de nefrotoxicidade, quando comparado com o
contraste usado na colangiopancreatografia retrograda (iodo). Além disso, em pacientes
com insuficiéncia renal, a colangiopancreatografia por ressonancia sem contraste
consegue identificar a necrose pancreética. A desvantagem é o preco e o fato de ser
operador dependente, além de ser um exame mais demorado, sendo uma desvantagem
para os pacientes muito graves.

Qualquer dor aguda e intensa no abdome ou nas costas pode sugerir a possibilidade
de pancreatite aguda. O diagndstico é estabelecido por dois dos seguintes critérios:

a. Dor abdominal tipica no abdome que irradia em faixa para as costas;
b. Elevacéo de trés vezes ou mais na lipase e/ou amilase sérica;
C. Achados compativeis com pancreatite aguda em tomografia computadorizada.

Os critérios mais usados para a definicdo de progndstico sdo: o critério tomografico
de Balthazar (Tabela 1). Neste critério se associa a pontuagéo obtida com o grau de
necrose pancredtica. A definicdo do prognostico também pode ser realizada pelos
critérios de Ranson e o de APACHE II.

Tabela 1. Critérios tomograficos de Balthazar.

Critérios tomogréaficos de Balthazar

Grau A Pancreas normal 0 ponto

Aumento do tamanho do pancreas sem comprometimento
Grau B peripancreatico 1 ponto
Alteracbes pancredticas intrinsecas associadas com

Grau C aumento da densidade peripancreatica difusa 2 pontos
Grau D Colecdao liquida tunica mal definida 3 pontos

= 2 colegdes liquidas mal definidas ou presenga de

Grau E géas adjacente ao pancreas 4 pontos

Fonte: Diaz et al. (1998). Legenda: pontuacdo do grau de necrose pancreatica (0 pontos: sem
necrose; 2 pontos: até 33%; 4 pontos: de 33 a 50%; 6 pontos: acima de 50%). Escore final:
doenga leve (1 a 3 pontos), moderada (4 a 6 pontos) e grave (7 a 10 pontos).
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O critério de Ranson é muito antigo e cada vez menos utilizado, mas ainda cai em
provas de residéncia. Reflete a gravidade e a extensdo do processo inflamatdrio,
baseado em onze critérios (Tabela 2).

Tabela 2. Critérios de Ranson para prognadstico.

Admisséo Nas primeiras 24 horas ‘
Idade > 55 anos Reducédo do Ht em mais de 10%
Leucocitose > 16.000/mm?3 Aumento da ureia > 10%

Glicose > 200 mg/dl Calcio < 8 mg/dl

LDH > 350 mg/dl PaO2< 60 mmHg

TGO > 250 mg/dI Excesso de base < - 4

Estimativa de perda liquida > 6 litros

Fonte: Modificado de Bradley (1992). Legenda: Critérios de 0 a 2 (1% de letalidade); de 3 a 4
(16% de letalidade); de 5 a 6 (40% de letalidade); mais que 6 (100% de letalidade).

O critério de APACHE II, mais utilizado na atualidade € também um escore
validado para a estimativa do prognostico. Foi criado para avaliagdo de pacientes graves
em geral e, portanto, pode ser utilizado na pancreatite. A pancreatite que soma 8 ou
mais pontos é considerada grave. A avaliacdo leva em conta diversas fun¢des organicas
(circulatéria, pulmonar, renal, cerebral, hematoldgica, entre outras). A vantagem em
relacdo ao critério de Ranson é que, o APACHE Il pode ser calculado dentro das
primeiras 24 horas de admisséo.

Além desses critérios, existem outros como o critério de BISAP e o Escore de
Atlanta, todos apresentando um grau de falha, portanto, nenhum escore é globalmente
aceito.

Tratamento quadro clinico e peristalse audivel. S6 é
possivel reinserir a dieta via oral apés
As medidas iniciais devem ser a | transcorrido 3 a 5 dias de evolucdo. De
reposicao volémica, analgesia e o jejum. | maneira geral, além do jejum é realizado
Sequencialmente é realizado a avaliagdo | o tratamento suportivo (analgesia,
de risco (imediatamente ap0s a | hidratagcdo e controle hidroeletrolitico).
estabilizagdo do paciente por meio dos Na forma grave, o paciente deve
critérios de APACHE Il ou apés 48 horas | permanecer em jejum, mas a medida mais
da admissdo por meio do critério de | importante é a reposicao hidroeletrolitica
Ranson). para normalizar a diurese, pressao
Na forma leve, o paciente deve | arterial, frequéncia cardiaca e pressao
permanecer em jejum até a melhora do | venosa central. Deve-se repor no minimo
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6 litros de cristaloides nas primeiras 24
horas, preferindo Ringer lactato quanto
soro fisiolégico. Também deve ser feito
suporte nutricional, pois 0s pacientes
permanecerdo em jejum por via oral por
tempo prolongado, sendo a nutricdo
enteral jejunal a mais indicada
atualmente. Antigamente, além dessas
condutas, ainda se recomendava o uso de
antibioticoterapia profilatica em pacientes
com mais de 30% de necrose do
pancreas. No entanto, estudos recentes
mostram nao existir beneficios nesta
conduta.

Pancreatite crénica

Patologia caracterizada por fibrose
progressiva do parénquima pancreatico,
decorrente de alteracbes inflamatérias
progressivas, as quais evoluem para
alteracBes estruturais, comprometimento
da funcdo exoécrina e, posteriormente,
enddcrina do 6rgdo. As alteracdes
pancreaticas decorrentes da pancreatite
cronica (PC) s&o irreversiveis. Tal
patologia tende a ser assintomatica por
longos periodos, podendo apresentar
alteracdes localizadas, inicialmente
diferente da pancreatite aguda (que
acomete grande parte do 6rgéo), embora
possa causar episodios de agudizacdo. A
pancreatite crénica é dividida em trés tipos

com base em critérios clinicos e
patolégicos:  pancreatite  calcificante
cronica (95% dos casos); pancreatite
obstrutiva  crbnica e pancreatite

inflamatéria crbnica, conforme definido
em 1988 no Simposio de Marselha-Roma.

Em 2001, com a descoberta de
mutacbes genéticas associadas a
pancreatite e a compreensdo de que o
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alcool, por si s6 ndo desencadeia a
patologia (apenas 5 a 10% dos etilistas
crénicos desenvolvem pancreatite
cronica), fez-se uma nova classificagao:
TIGAR-O. Este sistema baseia-se no
mecanismo de lesdo e leva em
consideragdo os multiplos fatores de risco
relativos. Sdo divididas nas categorias a

seqguir:
a. Toxica-metabdlica: sdo as PC
causadas por alcool, tabaco,

hipercalcemia (hiperparatireoidismo),
hipertrigliceridemia, insuficiéncia renal
crbnica, medicacdes e toxinas.
Idiopatica que se apresenta de duas
formas: inicio precoce, por volta dos
20 anos de idade e comumente ha dor
como principal caracteristica; de inicio
tardio, por volta dos 56 anos de idade,
com elevada frequéncia de
calcificacbes e de insuficiéncia
enddcrina e exdcrina, sendo que a dor
€ pouco comum.

Genética ou hereditaria: heranca
autossbmica dominante, contudo, a
penetrancia nao é total. Isto é, cerca
de 80% dos individuos que nascem
com o0 gene mutante desenvolvem a
doenca.

Autoimune: ha infiltracdo linfocitaria
como caracteristica histologica
predominante, principalmente de
linfocitos TCDA4+.

Pancreatite aguda recorrente severa:
caracterizada pela associacdo entre
hipertrigliceridemia (> 500 mg/dl) e
pancreatite aguda recorrente.
Obstrutiva: de origem calculosa que
conduz a lesdo da célula acinar, sendo
desencadeada pela obstrucdo do
fluxo, a partir do Wirsung.
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No Brasil, segundo a Il Diretriz
Brasileira de Pancreatite, é utilizada uma
classificacdo propria e adaptada as
caracteristicas das pancreatites crénicas
em nosso meio. A qual foi obtida a partir
da classificagcdo de Marselha-Roma e
modificada por sugestbes contidas em
outras classificacdes.

Pancreatite  cronica (Il Diretriz

Brasileira)

a. Calcificante: alcool, genética,
metabdlica, nutricional, idiopatica;

b. Obstrutiva: pancreas divisum,
estenose do ducto pancreatico
principal, estenose da papila, tumores
de pancreas e peripancreaticos;

c. Autoimune: PC isolada ou sindrémica;

d. Nao classificada: PC que ndo se

enguadra nas subdivisdes anteriores.
Fisiopatologia

Ainda nédo foi completamente elucidada
a fisiopatologia da PC, porém, existem
hipdteses que explicam a inflamacao e a
fibrose pancreatica. Na etiologia alcodlica,
por exemplo, acredita-se que o alcool
modifica a constituicio do suco
pancreatico tornando-o bastante proteico.
Assim, as proteinas formariam plugs,
obstruiriam os dulctulos pancreaticos e
ativariam enzimas, causando a
inflamacgéo do 6rgdo. O calcio tenderia a
se depositar nos plugs proteicos e
formaria célculos pancreaticos
causadores de obstrucdo, comuns na
doenca. Além disso, sabendo que a
patologia € multifatorial, existem outros
mecanismos potencialmente envolvidos
como: isquemia  tissular, estresse
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oxidativo, efeito téxico metabdlico e
fendbmenos autoimunes.

Quadro clinico

@] sintoma predominante na
pancreatite cronica é a dor abdominal. A
qual, em geral, se apresenta ou piora 15 a
30 minutos apds a alimentagdo. Isso faz
com que 0 paciente passe a sentir medo
de se alimentar, visto que, associa a
alimentacéo a dor e sua intensidade pode
variar de leve a muito severa.

A dor possui duas formas de evolugéo:
episoédios de dor com duragdo menor que
10 dias e periodos de remissdo de meses
ou anos; periodos prolongados de dor
diaria com exacerbacdes recorrentes. A
dor localiza-se em epigastrio e
mesogastrio e, por vezes, irradia para o
dorso. E comum o paciente apresentar a
posicdo antalgica genupeitoral (prece
maometana).

Na pancreatite cronica, apesar de ser o
sintoma mais frequente, cerca de 15 a
20% dos pacientes ndo relatam dor,
manifestando a pancreatite cronica por
insuficiéncia pancreédtica exdcrina ou
diabetes mellitus. O diabetes surge
quando o paréngquima pancreatico
endécrino é substituido por fibrose e, uma
vez instalada a leséo, o paciente pode ter
as mesmas complicagbes de qualquer
outro paciente diabético. Outros sintomas
frequentes sdo emagrecimento e a
desnutricdo em virtude das mudancas dos
habitos alimentares pela dor pés-prandial.

A insuficiéncia pancreatica exdcrina
com perda de absorcdo de gordura e
proteinas sé ocorre quando a perda de
funcéo do 6rgao é maior que 90%. Assim,
observa-se esteatorreia com fezes
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gordurosas, volumosas e malcheirosas. | mellitus + calcificacdes, ocorrendo em
Sendo assim, a triade classica da PC é | menos de 1/3 dos pacientes.
composta de: esteatorreia + diabetes

Diagndstico

O diagndstico é feito com base na historia clinica
associada aos exames de imagem. Exames
laboratoriais de enzimas pancreéticas (amilase e
lipase) se mostram elevadas na pancreatite aguda
e, nas fases iniciais da pancreatite cronica, durante
as crises de agudizacdo. Com a continuidade do
processo inflamatorio, ha destruicdo progressiva

do parénquima pancreatico. Assim, 0S niveis

séricos dessas enzimas Sao normais ou mesmo baixos.

Alguns testes podem ser realizados para o diagnostico de ma absorcéo

de gorduras:

a.

Teste quantitativo de gordura fecal: quantidade de gordura presente nas
fezes acumuladas em 72 horas de dieta rica em gorduras. Individuos normais
eliminam menos de 7 g/dia, nessa mesma circunstancia,

Teste qualitativo de gordura fecal: usando o corante para gorduras Sudan I,
verifica-se o excesso ou nao de gordura fecal. Sudan “positivo” ou “negativo”;
Teste da bentiromida: a ligacdo do peptideo sintético ao acido PABA é
desfeita pela enzima pancreatica quimiotripsina. O PABA é excretado pela
urina na forma de arilaminas. Diagnostica-se insuficiéncia pancreatica
exodcrina quando apds o consumo de 500 mg de bentiromida a excrecao de
arilaminas € menor que 50%;

Teste da secretina: € melhor teste para diagnostico de insuficiéncia
pancreatica exocrina. Inicialmente é realizada uma dose teste de 2 mcg de
secretina, em seguida é administrado uma dose de 2 mcg/Kg e aliquotas do
suco duodenal sdo medidas a cada 15 minutos. Os pacientes com
insuficiéncia pancreatica apresentam pico de concentracdo de bicarbonato
menor que 80 mEg/l na secrecédo duodenal.

Acerca dos exames de imagem, pode-se iniciar pela radiografa simples

de abdome. Apesar de baixa sensibilidade, a presenca de calcificacbes em
topografia pancreatica fecha o diagndstico de pancreatite crénica. Na sequéncia
de simplicidade, a ultrassonografia abdominal pode ser requerida, apresentando
sensibilidade de 60 a 70% e especificidade de 85%. A tomografia
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computadorizada helicoidal com contraste venoso é um excelente exame para
pancreatite cronica, tendo sensibilidade de 80 a 90% colangiopancreatografia
endoscopica retrograda (CPER) é um exame invasivo de alta sensibilidade e
especificidade (ambas a partir de 90%). Somente deve ser solicitada caso 0s
exames nao invasivos nao fecharem o diagndstico. A ultrassonografia
endoscoépica tem sensibilidade e especificidade semelhantes a CPER. Na US
endoscoépica sdo visualizadas alteracBes da ecogenicidade, identificacdo de
calcificacdes e alteracbes dos ductos pancreéticos. Ainda permite a realizacdo
de biépsia do pancreas, na suspeita de cancer.

Tratamento

O objetivo do tratamento
consiste na analgesia, reposicdo das
enzimas pancreaticas (lipase e
protease) e tratamento do diabetes
mellitus, quando presente. Deste
modo, pode-se adotar as seguintes
medidas:

a. Fracionamento das refeicbes e
reducado da ingestédo de gorduras;
b. Analgesia farmacologica
escalonada: por exemplo, codeina
30 mg VO 6/6 horas. Em casos de
dor intensa, administrar opioides
de maior poténcia como a morfina;
c. Nortriptilina 25 mg VO a noite:
adjuvante para controle da dor,
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