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HEPATOMEGALIA

Segundo estimativas realizadas, o figado de um homem
adulto com 70kg possui cerca de 250 bithdes de hepa-
tocitos que respondem por 80% do volume do érgdo.
Fsses nimeros tornam claro que qualquer incremento
do volume individual dos hepatécitos resultard em au-
mento do figado como um todo. Os hepatécitos sdo as
maiores células do figado {com didmetro de 20 a 30pm)
¢ somam 65% do total do 6rgdo. Em segundo lugar,
estio as células de Kupffer, que perfazem 15% do to-
tal. Os restantes 20% sdo distribuidos entre as demais
células: endoteliais, dos canais biliares, de Ito, fibro-
blastos e outras. O conhecimento da composicio celu-
lar do figado & atil para a compreensao das varias causas
de hepatomegalia ¢ do papel desempenhado pelos hepa-
thcitos (devido ao seu volume) na maior parte delas.

A hepatimettia normal detectada pelo exame clini-
co atinge 10 a 12cm no homem {peso médio de 1.800g)
e 8 a 11cm na mulher (peso médio de 1.400g), com
percussio realizada na linha hemiclavicular a partir do
quinto espago intercostal. A hepatomegalia pode ser
classificada como leve (13 a 16cm), moderada {16 a
19cm) ou macica {acima de 19cm).

E interessante observar que o figado normal man-
+m uma massa que & determinada pelas necessidades
do hospedeiro. Dessa forma, quando o 6rgdo € seccio-
nado em uma hepatectomia parcial, a regeneragio com-
pleta com recomposi¢io do tamanho original ocorre
em cerca de seis semanas. Por outro lado, os trans-
plantes de figado trouxeram um outro aprendizado in-

teressante: se o tamanho do enxerto nio for adequado -

ao receptor, o figado cresce (aumentando o nimero de
células por mitose) ou encolhe (destruindo células pela
morte programada ou apoptose), até atingir o tama-
nho conveniente as necessidades do novo hospedeiro.
Nas hepatectomias ciriirgicas, vérios fatores seriam li-
berados localmente para induzir a multiplicagio celu-
lar. O fator de crescimento do hepatdcito (HGF), fator
de crescimento epitelial (EGF), fator de crescimento
transformante o {TGFa) e o fator de necrose tumoral
o (TNFe) estio entre eles. O TNFo atuaria estimulando
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as células de Kupffer a produzi interleucina-6 (IL-6),
importante mediador da regeneragio celular. AlEm des-
ses fatores, parece scr importante o papel exercido pela
insulina e pelo glucagon na regeneragio hepatica. Em
pesquisa experimental utilizando cultura priméaria de
hepatécitos de rato, comprovou-sé o papel fundamen-
+al da insulina, do glucagon e do fator de crescimento
epidermal na multiplica¢do dos hepatocitos in vitro.
Outras linhas de pesquisa sugerem que fateres deriva-
dos do intestino, como a circulagio de endotoxinas bac-
terianas e a taxa de fluxo sangiiineo sinusoidal, influen-
ciam na regeneragdo hepatica. ' o

O figado pode aumentar de volume por miiltiplas
causas, incluindo alteragBes no comportamento de suas
células (principalmente os hepatdcitos), infiltragdo por
células vindas do sangue e acimulo do proprio sangue
em um orgio ricamente vascularizado. Os hepatdcitos
podem acumular gordura, glicogénio e metais pesados
(ferro e cobre). Além disso, podem induzir seu sistema
enzimiatico de metabolizagio quando expostos a algu-
ma droga em doses excessivas (com hipertrofia celular
resultante). A maioria dos quadros infecciosos acome-
tendo o figado induz o chamado “desvio inflamato-
rio”, levando as células do sangue para o parénquima
hepatico e para O €spago porta. Nessa relacdo, estdo
incluidas as hepatites por virus hepatotrépicos (princi-
palmente B e C), as bactérias invasivas intestinais, a
leptospirose ¢ a malaria. O actmulo de sangue no fi-
gado pode ser visto nas doencas qué levam ao aumen-
to da pressao venosa a jusante do 6rgdo {insuficiéncia
cardiaca biventricular, cor pulmonale, pericardite cons-
tritiva e sindrome de Budd-Chiari}. Contribuem para
isso a grande distensibilidade do sinusbide hepatico,
variando de 223 a 477pm de comprimento ¢ 30 a
180pum de largura. ‘

Quando o figado aumenta de volume, pode fazé-lo
difusamente {de forma regular ou irregular) ou com um
lobo predominante (esquerdo ou direito). Tumores do

_estdmago, pseudocisto de pancreas, tumores do cdlon
(principalmente colon transverso e transigao ascenden-
teftransverso) e mais raramente tuImnores do rim direito
podem simular hepatomegalia ¢ confundir o examina-
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dor. A vesicula biliar distendida ¢ a presenca de massas
fecais no célon transverso também podem ser confun-
didas com hepatomegalia, assim como um omento es-
pessado (peritonite tuberculosa cronica). Entre os fato-
res de confusio para hepatomegalia podemos incluir o
“l6bulo de Riedel”, uma variacdo anatdmica do figado
em que o lobo direito assume forma alargada e compri-
da, projetando-se sobre o flanco direito. Esse lobo pode
atingir a fossa iliaca direita.

~ CAUSAS
Ha muitas causas de hepatomegalia levando ao aumento

- do volume hepatico, podendo ser classificadas confor-

me o quadro 39.1.

CONGESTAO VENOSA
(ACUMULO DE SANGUE)

Insuficiéncia cardiaca congestiva — 0 aumento da pres-
sdo venosa transmitido a partir do coragio transfere-se
a todo o 16bulo hepitico, causando estase venosa ¢ que-
da da saturagdo de oxigénio. Os hepatdcitos da zona
1M do 4cino, localizados préximo 4 vela centrolobular,
sofrem em primeiro lugar por ser os dltimos a receber
oxigénio a partir do espago porta. Na histologia do fi-
gado, é comum o encontro do centio lobular congesto,
contrastando com a palidez da zona periportal. A su-
perficic de corte do 6érgéo assume aspecto que ja foi
comparado com “noz-moscada”. Com oscilagBes rapi-
das da funcio cardiaca pode ocorrer necrose de hepa-
tocitos, que se inicia a partir da veia centrolobular. A
hepatomegalia pode variar de moderada a maciga, com
borda romba, firme e dolorosa. A borda hepitica, nes-
sas situacdes, é palpada entre 2 e 8cm abaixo do rebor-
do costal direito (RCD). A presenca de refluxo hepato-
jugular & util para distinguir a congestéo hepatica gera-
da no coracio das causas intra-hepaticas e da sindrome
de Budd-Chiari (obstrugdo ao fluxo venoso de saida do
figado). Nessa manobra, o examinador pressiona o fi-
gado, com ambas as mios dispostas em garra, ¢ obser-
va o ingurgitamento das veias jugulares. Na insuficién-
cia trictispide avancada pode haver um verdadeiro pul-
s0 hepatico, ou seja, um movimento expansivo do figado
que acompanha a sistole cardiaca devido 4 pressdo trans-
mitida ao figado pela vilvula insuficiente.

A hepatomegalia associada 2 insuficiéncia cardiaca
pode acompanhar-se de ascite. A causa da ascite € o

- porejamento do fluido linfitico hepdtico na cavidade

abdominal a partir da cipsula do figado. Com o au-
mento da pressio venosa sinusoidal, ocorre extravasa-
mento do fluido intra-sinusoidal para o espago de Dis-
se, ja que o endotélio do sinusdide hepatico & fenestra-
do. O liquido intersticial acumula-se, sendo retirado
pelos linfaticos do figado que sdo pouco desenvolvidos
(extraem cerca de 1.000 a 1.200mL de linfa por dia). Se
a taxa de linfa formada-exceder essa quantidade, have-
ra porejamento do fluido excedente para a cavidade
abdominal. O liguido ascitico formado por esse meca-
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Quadro 39.1 — Causas de ammento do volume do :flgado

Cong%'tao venosa (acmgulo de. sangue}

" Cirrose biliar p imaris )
. Outras Hencas «das vids bﬂlares

eccmsas ‘hepatites virais; abscesso hié tléd,
vtuberculose, bmcelose, s&;hs, :

’ cumulo desu
- 'Esteatese

nismo apresenta alta taxa de proteina. E interessante
salientar que uma minoria dos pacientes com hepato- -
megalia de origem cardiaca apresenta esplenomegalia
devido ao aumento da pressdo venosa portal.

Insuficiéncia cardiaca direita e pericardite constritiva —
a hepatomegalia associada com as cardiopatias & vista
principalmente nas insuficiéncias cardiacas das cima-

" ras direitas. Estdo nessa categoria o cor pulmonale {in-

suficiéncia cardiaca direita por hipertensio pulmonar
cronica), a pericardite constritiva (afetando as cimaras
de menor pressio interna) e a fibrose endomiocardica.
As insuficidncias cardiacas congestivas biventriculares,
ou com predominio de cAmaras esquerdas, acompa-
nham-se de hepatomegalia quando ocorre insuficiéncia
tricispide associada, devido & dilatagdo do anel valvar.




Obstrucio do fluxo de saida do figado

Sindrome de Budd-Chiari — 0 mecanismo de formagio
da hepatomegalia é semelbante ao mencionado na in-
suficiéncia cardiaca, porém a intensidade do fendmeno
& muito mais intensa. A obstrucao ao fluxo venoso de

saida do figado que caracteriza a sindrome {secundaria

3 trombose das supra-hepiticas ou pela formagio de
uma membrana intraluminal na veia cava) produz ra-
pido aumento da pressdo venosa intra-hepatica. Esse
fato provoca grande aumento do érgdo, acompanhado
de dor local. O'figado pode atingir seus maiores tama-
nhos, chegando a 10cm ou mais do RCD. Ndo ha re-
fluxo hepatojugulat. A ascite formada por porejamen-
to a partir da superficie hepatica ocorre mais rapida-
mente e de forma mais acentuada que na insuficiéncia
cardiaca. Na sindrome de Budd-Chiari, as varizes eso-
fagogistricas, a esplenomegalia e a circulagdo colateral
aparecem em cerca de 40 a 60% dos casos.

Quando o quadro de sindrome de Budd-Chiari se
cronifica, é comum ocorrer diminuicdo do tamanho do
figado devido 4 necrose hepitica extensa. A realizacao
de um método de imagem complementar pode mostrar
hipertrofia do lobo caudado em um tergo dos casos,
apesar da atrofia dos demais lobos do figado. Esse fe-
némeno se deve i drenagem venosa peculiar que pode
existir no lobo caudado, com fluxo venoso direto para
a veia cava, sem passar pelas veias supra-hepiticas.
Dessa maneira, o lobo caudado recebe fluxo preferen-
cial da veia porta (pela menor pressdo interna) e se hi-
pertrofia.

Doenca venoclusiva — nessa doenga, ocorre lesdo toxi-
ca do endotélio das vénulas terminais e dos hepatdci-
tos perivenulares, com obliteracdo das vénulas hepati-
cas terminais. Esse fato leva a manifesta¢Ses semelhan-
tes 4s da sindrome de Budd-Chiari, com hepatomegalid
de moderada a macica, dolorimento hepético e ascite.
A doenca venoclusiva associa-se a varias substdncias
(alcalbides da pirrolidizina, 6-tioguanina, dacarbazi-
na, mitomicina, carmustina, bussulfam e ciclofosfami-
da, entre outras).
S

OBSTRUCAO DO COLEDOCO/VIAS BILIARES
(ACOMULO DE BILF)

Obstrucdes extra-hepaticas — a obstrucao das vias bilia-
res extra-hepéticas causa hepatomegalia ao provocar
difatacdio dos ductos biliares intra-hepéticos. Observa-
se que o aumento da pressdo dentro da via biliar induz
a prohferagao de ductos biliares no espago porta, por
mecanismo pouco conhecido. A palpacio, o figado apre-

senta borda romba e firme e a superficie é regular, se-

melhante 3 da congestdo. O érgao visto na laparosco-
pia assume a coloragio verde. A presenca de ictericia é
elemento importante em todo esse grupo de doengas. A
hepatomegalia em todas as causas desse grupo & mode-
rada. Na coledocolitiase pode estar presente a conheci-
da “triade de Charcot”: ictericia, febre alta e dor no
quadrante superior direito. A colangite esclerosante

pode afetar tanto a via biliar extra quanto a intra-he-
pitica e acompanha-se de hepatomegalia em 55% dos
casos e de ictericia em 45%.

Obstrugdes intra-hepaticas — uma das doengas mais
importantes desse grupo é a cirrose bilitar primaria
(CBP), doenca inflamatéria que provoca destruicio dos
ductos biliares de um certo didmetro (entre 70 e 80um).
Qcorre hepatomegalia leve a moderada em 25% dos
casos. O figado tende a apresentar bordas finas, com
consisténcia firme e superficie regular.

As demais causas de colestase intra-hepética pro-
duzem hepatomegalia em padrio semelhante ao da CBP.
Sdo doencas raras, como a colangite esclerosante pri-
marla

Outras doencas — a doenca de Caroli caracteriza-se por
dilatacdes cisticas dos ductos- biliares intra-hepaticos
segmentares, alternando-se com ireas preservadas.

ACUMULO DE CELULAS INFLAMATORIAS
(DESVIO ]NFLAMATORIO)
Causas infecciosas

Hepatites virais — as hepantes virais agudas levam a
hepatomegalia de grau leve a moderado, dolorosa a

‘palpacio (pelo crescimento ripido) e acompanhada de

ictericia. £ quase impossivel para o clinico a distingdo
entre os varios tipos de hepatite viral somente a partir
do tipo de hepatomegalia observada na fase aguda, pois

" a semelhanca entre as doengas & grande. O aumento do

figado nos quadros virais agudos deve-se ao edema di-

fuso dos hepatécitos por todo o 16bulo, podendo pro-

gredir para necrose focal. Além. disso, as células de
Kupffer aumentam e tornam-se mais NUMErosas nos

* sinusbides, acompanhadas de grande niimero de linfé-

citos € monécitos na drea portal. Contribuem para esse
quadro a colestase em graus varidveis, mais concentra-
da na 4rea centrolobular. As hepatites virais que se ¢cro-

nificam, principalmente as dos tipos B e C, terdo hepa-

tomegalias diferentes, dependendo do quadro histold-
gico predominante. As hepatites persistentes apresentam
infiltrado inflamatério linfomononuclear restrito ao es-

paco porta, cursando com discreto aumento do volume

do figado. J4 as hepatites cronicas ativas apresentam
infiltrado inflamatério mais exuberante, com necrose
em saca-bocado {“piecemeal®”). A hepatomegalia é de
gran leve a moderado.

Outros virus podem causar doenca hepitica ¢ he-
patomegalia leve a moderada (virus da hepatite E, Eps-
tein-Barr, virus da febre amarela, citomegalovirus e her-
pesvirus). Em pacientes com AIDS, o citomegalovirus
(CMYV) pode causar hepatomegalias macicas, com co-
lestase progressiva.

Abscessos hepaticos — as causas mais freqiientes sdo os
abscessos amebianos {mais freqiientes no lobo direito) e

08 plogemcos A hepatomegalia (leve a moderada) nos
abscessos é muito doloresa; com—osinal de Totres-To-

“mem (sinal da.percussdo-delorosa localizada) positivo.
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Leptospirose — o quadro clinico é varidvel e o acometi-
mento hepatico mais exuberante ocorre na forma icte-
ro-hemorragica da doenga, também conhecida como
doenca de Weil. O figado tem aumento moderado em
70% dos casos nessa forma da doenga, associado com
colestase intensa. Clinicamente, € classico o aparecimen-
to da ictericia rubinica, na qual pele e mucosas assu-
mem coloracio alaranjada pela associagio das cores
amarela {excesso de bilirrubina circulante) ¢ vermelha
(vasodilatagio cutiinea). A causa da hepatomegalia é a
colestase intensa.

Infecches com granulomas hepéticos — as causas mais
freqiientes sdo tuberculose, brucelose, sifilis, hansenia-
se, febre Q, larva migrans visceral e infecgBes fangicas
disseminadas. Em geral, a hepatomegalia, nesses casos,
apresenta grau leve a moderado. Na tuberculose sisté-
mica, a hepatomegalia é observada em cerca de 80%
dos casos; na hanseniase lepromatosa, em 60% €, na
hanseniase tuberculéide, em 20% dos casos.

Equinococose (cisto hiditico) — incomum no Brasil, por
auséncia dos hospedeiros naturais.

Esquistossomose — é doenca freqiientemente acompa-
nhada por hepatomegalia. O figado tem consisténcia
firme, borda fina ¢ predominio do lobo esquerdo sobre
o direito. Na fase aguda, a hepatomegalia deve-se ao
infiltrado celular e ao edema. Na fase crénica, a fibrose
dos espacos porta leva 2 hipertensdo portal muito acen-
tuada, em geral acompanhada de esplenomegalia im-
portante ¢ circulagio colateral venosa. Na forma crd-
nica grave, a lesdo hepatica resulta da agressdo pelo
grande niimero de ovos e vermes. Na histologia hepati-
ca ocorze fibrose periportal, com vérios graus de obs-
trucio dos ramos intra-hepaticos da veia porta.

Maléria — ¢ figado aumenta de volume pela hiperplasia
e hipertrofia das células de Kupffer, nas quais se obser-
vam parasitas, restos de hemacias e pigmento maldri-
co. As formas clinicas cursam com hepatomegalia em
aproximadamente metade dos casos. O-figado & firme,
doloroso 4 palpacdo e regride com o tratamento.

Infecgao por Yersinia —a bactéria € invasiva e a hepato-
megalia associada com a forma septicémica da doenca,
com aparecimento de abscessos multifocais.

Outras infeccdes — outras bactérias intestinais invasi-
vas merecem destaque, como a Salmonella sp. Em pes-
quisa experimental, pode-se constatar que a Salmone-
la typhimurium é capaz de invadir hepatécitos de rato
em cultura primdria i vitro, induzindo 3 liberagio de
TNFa pela célula hepitica e sua morte por apoptose.

"Na febre tiféide, a hepatomegalia estd presente em até

52% dos casos. A salmonelose de curso prolongado &
outra entidade acompanhada por hepatomegalia. Nes-
sa doenca, ha associacio da salmonelose com a esquis-
tossomose ¢ o figado apresenta caracteristicas semelhan-
tes s da esquistossomose. No calazar, a hepatomegalia
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(figado de bordas lisas e superficie regular) & leve a
moderada, acompanhada de esplenomegalia. Na para--
coccidioidomicose é comum o encontro de hepatome-
galia de gran moderado, nas formas agudas da doenca.
O figado tem consisténcia firme e & doloroso & palpacio.

Causas nao-infecciosas

Hepatite anto-imune — é doenca hepitica diagnosticada
pela presenca de auto-anticorpos séricos contra compo-
nentes hepaticos. A hepatomegalia é de grau leve a mo-
derado e dolorosa em 40% dos casos. A esplenomegalia
associada esti presente em torno de 50% dos casos.

Sarcoidose — o figado apresenta-se semelhante ao da .
tuberculose hepitica. :

ACUMULOQ DE SUBSTANCIAS
NOS HEPATOCITOS/FIGADO

Esteatose — o hepatdcito é capaz de produzir gordura e
exporti-la para todo o organismo. A esteatose hepati-
ca (acimulo de lipides no figado} ocorre quando o fi-
gado acumula lipides acima de 5% do peso hepatico.
Entre os lipides acumulados, predominam os triglicéri-
des, seguidos pelos fosfolipides. O acimulo de lipides
pode ocorrer na forma macrovesicular {grandes dep6-
sitos de Iipides no centro da célula, deslocando o ni-
cleo para a periferia) ou microvesicular (pequenas go-
tas de gordura depositadas ao redor do nicleo}). Em
condicdes de doenga, quando a célula & atacada por
drogas (4lcool), por mediadores inflamatérios ou agen-
tes infecciosos (virus hepatotrépicos), pode haver difi-
culdade na exportagdo da gordura pelo hepatécito, le-
vando A hepatomegalia. O 6rgdo tende a apresentar
consisténcia firme, tamanho muito varidvel (aumento
de grau leve a macigo), borda romba, sendo indolor &
palpaciio na maioria dos casos. Macroscopicamente, 0
érgdo assume cor amatelo-palida. A esteatose hepatica
esta presente na obesidade, desnutrigio, diabetes melli-
tus, retocolite ulcerativa, cirurgias de desvio jejunoileal,
alcoolismo, hepatites virais crénicas ¢ na doenga de
Wilson.

Obesidade — a esteatose hepatica estd presente em tor-
no de 80 a 90% dos grandes obesos, acompanhando-
se de hepatomegalia em 90% dos casos. Uma explica-
c50 € que a grande massa de tecido adiposo dos obesos
leva 4 maior liberagdo de icidos graxos para o sangue,
bem como ao aumento da resisténcia periférica 4 agao
da insulina.

Desnutricdo — em criancas com kwashiorkor, observa-
se a esteatose hepatica acompanhada por leve fibrose
periportal. O mais provivel mecanismo implicado na -
esteatose pela desnutricio protéica (que caracteriza a
doenga) é a menor sintese de lipoproteinas pelos hepa-
técitos {pela falta da porgio protéica da molécula). Essa
condicio bioquimica faz com que os hepatdcitos en-
contrem dificuldades em exportar a gordura.




Amiloidose — essa doenca esti entre as causas de hepa-
tomegalia maciga. E causada pelo actimulo de amiléi-
de. O figado é palpavel em torno de 25% dos pacientes
na época do diagnéstico, apresentando consisténcia en-
durecida, bérda romba e superficie lisa. A esplenomega-
lia aparece em cerca de 5% dos pacientes. Na visio lapa-
roscdpica, o figado assume cor palida ou de cera.

Hemocromatose — nessa doenca ocorre acimulo exces-
sivo de ferro em varios érgios. Hepatomegalia esta pre-
sente em mais de 95% dos pacientes sintométicos, sen-
do de grau moderado a macigo, com aumento de todo

o 6rgéo de forma homogénea. O figado apresenta con- -

sisténcia firme e cor de ferrugem (vermetho-marrom) 3
laparoscopia. :

Doenga de Wilson — defeito genético no qual os hepa-
tbcitos sdo incapazes de eliminar o cobre absorvido pela
dieta através da via biliar. Tsso leva ao acimulo de co-
bre no interior dos hepatécitos, de forma difusa por
todo o 6rgdo, levando a aumentos homogéneos do figa-
do. A hepatomegalia tende a ser de grau leve a moderado.

Defeitos metabdlicos ~ a doenca de Niemann-Pick e a
de Gaucher sdo duas esfingolipidoses. Na primeira,
ocorre actimulo de esfingomielina nas células de Ku-
pifer, e na segunda, hi retencio de cerebrosideos nes-
sas células, assim como nos lébulos e no trato portal.
Na apresentaciio clinica, é freqiiente a hepatomegalia
associada a ictericia e & hipertensdo portal.

O actimulo de glicogénio pode ocorrer no diabetes
mellitus ¢ em doencas com retencio patoldgica de gli-
cogénio {glicogenoses), nas quais ha deficiéncia de va-
rias enzimas relacionadas 4 formacdo e 4 degradacio
do glicogénio. No diabetes mellitus, o glicogénio acu-
mula-se no nicleo, e nas glicogenoses, no nicleo e no
citoplasma (aumento maior).

No diabetes mellitus, a hepatomegalia tende a ocor-

rer no tipo T com niveis elevados de glicemia quando se’

inicia a terapéutica com insulina, por aumento da entra-
da de glicose no hepatécito, posteriormente tranéforma-
da em glicogénio, levando 3 hepatomegalia homogénea
em geral de grau leve. Essa condiciio é reversivel com o
tratamento, A esteatose hepitica é outra causa de hepa-
tomegalia no diabetes mellitus, ocorrendo mais no tipo Il
(21 a 78%). As causas incluem maior liberacio de dcidos
graxos do tecido adiposo € piora da funcio mitocondrial
na oxidacdo dos 4cidos graxos no diabetes tipe 1. No
diabetes mellitus, as hepatomegalias ndo sio acompanha-
das de alteragBes funcionais, com poucos sintomas na
maioria dos pacientes. _

Outra doenca que merece ser mencionada nesse
grupo &€ a deficiéncia de alfa-1-antitripsina. A lesdo he-
patica ocorre por efeito tdxico direto da molécula mu-
tante de alfa-1-antitripsina.

Hematopoiese extramedular (metaplasia mieléide) — a
ifiltragdo hepitica é muito comum na metaplasia mie-
léide. Em todos os casos, os pacientes apresentam gran-
de esplenomegalia associada.

ACAO DE SUBSTANCIAS TOXICAS

Alcool - a lesdo hepauca pelo dlcool caracteriza-se por
trés manifestacdes principais:

Esteatose — nessa fase, os hepatdcitos sdo repletos de
gordura que desloca o nucleo, para a periferia da célula.
O actimulo pode ser tdo-intenso a ponto de romper as
membranas dos hepatécitos, levando a formacio de
cistos de gordura. A causa da esteatose hepatica indu-
zida pelo dlcool & bem conhecida. O ilcool promove o
aumento de NADII no interior dos hepatécitos, com
conseqiiente inibicdo da ritocbndria, do ciclo do dcido
citrico e da oxidagdo de dcidos graxos ¢ de amincaci-
dos. No citoplasma, o aumento de NADH leva & maior
produgio de substincias que favorecem a producio de
triglicérides. O hepatécito ndo consegue aumentar a
exportacio de VLDL—colesterol e ocorre acumulo de
gordura.

Hepatite alcodlica — os hepatoatos mostram-se edema-

ciados {“balloning”) com presenca freqiiente dos cor-
pisculos de Mallory. O élcool aitera a composicio de
fostolipides da membrana, promove a geragio de radi-
cais livres de oxigénio e a peroxidacio lipidica, causan-

do lesdo na hepatite alcodlica. Hepatomegalia estd pre-

sente em 95% dos casos, com dolorimento local em
S50-70%, ictericia em 55% e febre em 50%.

Em todas as fases da lesdo hepatica pelo alcool, o
tamanho do figado € varidvel, podendo chegar ao gran

macico. Apenas na hepatite alcodlica a hepatomegalia

é dolorosa.

Hepatite por droga — hd uma lista grande de drogas
capazes de produzir lesio hepitica, sendo que a grande
maioria produz hepatomegalia de grau leve na apre-
sentacdo elinica.

NEOFLASIAS

Carcinoma hepatocelular (hepatoma) — varios fatores

estdo relacionados com maior incidéncia dessa neopla-
sia, a saber: infec¢io crénica pelo virns B, virus delta
ou G, cirrose de virias origens (viral, alcodlica, hemo-
cromatose, deficiéncia de alfa-1-antitripsina, doenca. de
Wilson, cirrose biliar priméria, hepatite auto-imune) e
uso de drogas (estrégenos, androgenos, aflatoxina). O
tumor pode ser dnico, acometendo preferencialmente o
lobo direito do figado ou padrio nodular, no qual varios
pequenos tumores se espalham pelo 6rgao. O figado
apresenta consisténcia endurecida e superficie nodular.
O figado € doloroso 4 palpacio. Pode surgir atrito he-
patico devido 4 peri-hepatite que se forma em torno
dos tumores mais superficiais.

Linfomas/leucemias —tanto os hr,rfomas Hodgkin quan-
to os ndo-Hodgkin podem infiltrar o figado, levando a
hepatomegalia Nas leucemias agudas, a infiltracio he-
patica é menos comum, podendo ocorrer nas formas
avancadas da doenca.

Tumores metastaticos — o figado & sitio freqiiente de -

metdstases de tumores, principalmente primdrios do
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trato gastrintestinal (reto, colon, pancreas e estdmago).
Os tumores urogenitais, nearoenddcrinos, do pulmaoe
da mama também causam metéstases hepéticas. A du-
pla vascularizacdo do 6rgio facilita a implantagdo e o
crescimento de metistases. A hepatomegalia € freqiien-
temente de aspecto irregular e pode ser de grau macigo.

OUTRAS CAUSAS

Cirrose hepatica — é definida como uma lesdo difusa do
parénquima hepdtico, caracterizada por fibrose e alte-
ragio da arquitetura do érgio com formacio de nddu-
los. Na cirrose hepatica, hd uma grande variagdo no
tamanho do figado, que pode mostrar-se normal, au-
mentado ou diminuido. O figado cirrético pode ser ir-
regular, possuindo a borda fina e firme. A borda hepa-
tica sera arredondada na cirrose, quando houver asso-
ciacio com inflamacio, edema ou esteatose. Na cirrose
macronodular {citrose com nddulos maiores do que
3mm de didmetro) pode ser percebida irregularidade
da superficie hepitica, ao contririo da cirrose micro-
nodular (nédulos menores do que 3mm de diimetro}.
Na cirrose alcodlica, o aumento do figado & a regra,
- com fregilente presenca de esteatose associada, princi-
palmente se o paciente continua ingerindo dlcool. Nes-
sa fase da cirrose alcodlica, o figado pode pesar entre 3
e 4kg. Na doenga mais avancada, o érgio tende a con-
trair com peso médio em torno de 1.200g. Na cirrose
pbs-hepatopatias virais cronicas, o figado contrai-se,
exibindo superficie nodular.

Histiocitoses — correspondem a um conjunto de doengas
raras caracterizadas pela proliferacio de histiécitos nor-
mais ou malignos. Podem manifestar-se com linfadeno-
megalia generalizada, hepatomegalia ¢ esplenomegalia.

Figado po]icistico — a hepatomegalia pode chegar a ser
de grau macico, dependendo do tamanho dos cistos, €
o figado apresenta consisténcia firme. £ comum o en-
contro de rins policisticos no mesmo paciente.

Acromegalia — nesses casos, a hepatomegalia apresenta
orau leve a moderado, acompanhando outras viscero-
megalias que caracterizam a doenca. O excesso de hor-
mbnio de crescimento (GH) circulante estimula a mul-
tiplicagdo dos hepatdcitos, tanto i vitro como i vivo.

Fibrose hepatica congénita — doenca autossdmica re-
cessiva, caracterizada pelo aparecimento progressivo de
Cistos microscopicos & flb].‘OSf: nos espacos porta. A etio-
logia é desconheada

"ESPLENOMEGALIA

O baco exerce fungdes para o sistema circulatério de
maneira equivalente aos linfonodos para o sistema lin-
fatico. Esse érgdo representa o grande filtro do sangue
para todos 0s elementos estranhos ¢ eritrécitos danifi-
cados, além de exercer importantes fungdes na respos-
ta imune. E o maior depésito do organismo humano
para células fagociticas-mononucleares (polpa verme-
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lha) e de linfécitos (polpa branca). Normalmente o baco
pesa cerca de 150 a 25 Og, medindo 12cm de compri-
mento, 7cm de largura e 3cm de espessura. :

Para exercer suas funcdes de filtro especializado do
sangue, 0 bago possui uma anatomia perfeita: sua pol-
pa vermelha é atravessada por numerosos sinuséides
vasculares de paredes finas e endotélio descontinuo,
separados pelos corddes esplénicos (corddes de Billroth).
As células do sangue passam com facilidade entre os
corddes que funcionam como uma grande esponja, atra-
vessando a seguir um labirinto de macréfagos de per-
meio. Dessa forma, estabele-se um filtro {isico e funcio-
nal, no qual o sangue flui lentamente. Além disso, a
drenagem venosa do baco liga-se ao sistema porta €
nio diretamente 3 veia cava. Esse fato ndo € por acaso: o
sisterna porta apresenta pressdo mais baixa em relagdo
a0 sistema cava, forcando o sangue a circular mais lenta-
mente no baco, o que condiz com sua funcio de filtro.

A polpa branca do bago tem importante acio na
resposta imune, com participagio de linfécitos T, B e
macréfagos.

Com a compreensio da anatomia e das fungdes do
bago, pode-se entender as cansas de esplenomegalia com
mais facilidade. O aumento do érgio dependerd da
exacerbacio de uma de suas funcdes, facﬂ.ltadas pela
sua anatomia peculiar,

Quando o bago aumenta, principalmente nas cau-
sas congestivas, pode haver “seqiiestro” das células san-
giiineas, levando a uma diminuicio de uma, duas ou
trés séries sangiiineas {série vermelha, série branca e série
plaquetéria), o que pode até indicar cirurgia (esplenec-
tomia) para alguns pacientes.

FUNCOES DO BACO

Filtro especializado do sangue — facilitado pelo grande
nimero de células fagociticas presentes nos corddes es-
plénicos, cerca de 0,4% de todos os eritrocitos sdo des-
truidos diariamente no bago (50% do total didrio).
Nesse processo, 2 hemoglobina é dissociada e o ferro é
estocado como ferritina ou hemossiderina. Os macré-
fagos do bago sdo muito eficientes em fagocitar eritrd-
citos e lencéeitos velhos ou danificados, eritréeitos co-
bertos por anticorpos, eritrdcitos anormais vistos em
varias doengas (esferocitose, anemia falciforme, talas-
semia), bactérias, restos celulares e macromoléculas al-
teradas. Os fagécitos do baco sdo capazes também de
“gscavar” os eritrécitos retirando inclusdes como. os
corpiisculos de Howell-Jolly (restos nucleares), de He-
inz (hemoglobina desnaturada) e até mesmo parasitas
intra-eritrociticos (Plassmodium sp., Bartonella sp.). No
caso do segiiestro esplénico de eritrdcitos sensibiliza-
dos com anticorpos, é interessante notar que os fagoci-
tos esplénicos sdo eficientes em retirar células com an-
ticorpos fixados de qualquer tipo, sejam ou ndo fixa-
dores de complemento (diferentemente das células de
Kuplfer hepiticas, dvidas apenas por anticorpos que
fixam o complemento).




Orgio do sistema imune — a-anatomia privilegiada do
baco permite o contato do sangue com linfécitos efeto-
res (T e B), presentes na polpa branca do érgéo. O bago
contribui tanto para a resposta humoral quanto para a
resposta celular. Os macréfagos do érgido promovem a
retirada de bactérias do sangue, estando ou nido cober-
tas por anticorpos. S3o também fungdes imunes impor-
tantes do baco o clareamento de antigenos, a sintese de
amticorpos da classe IgM e a sintese de opsoninas, como
a tuftsina e a properdina.

Fonte de células — o baco produz linfécitos e macréfa-
gos de forma continua e ocasionalmente células hema-
topoiéticas. A hematopoiese esplénica cessa na vida fe-
tal, mas pode voltar a ocorrer nas aplasias medulares,
sendo confinada 3 polpa vermelha do érgéo.

Reservatério de sangue — favorecido pela sua anato-
mia, o bago também pode estocar sangue. O bago nor-
mal contém até 40ml de sangue e 30% de todas as pla-
quetas. Nas esplenomegalias, hd grande aumento do
volume de sangue que permanece no bago, havendo
importante retengdo de eritrdcitos, lencdcitos e cerca
de 90% das plaquetas.

Além das causas de esplenomegalia relacionadas as
exacerbacbes das funcdes basicas do érgdo, o bago pode
aumentar-se por infiltracio de células neopldsicas ou
macréfagos carregados de macromoléculas.

As esplenomegalias podem ser classificadas de acor-
do com sen tamanho em leves (até 4cm do rebordo cos-
tal esquerdo — RCE), moderadas {de 4 a 8cm do RCE}
e macicas (além de 8cm do RCE).

CAUSAS
O quadro 39.2 mostra as principais causas de espleno-
megalia.

CONGESTAQ VENOSA
(ACUMULO DE SANGUE)

A chamada esplenomegalia congestiva é causada pela
congestdo venosa cronica, conseqiiéncia da hiperten-
sio venosa portal e/ou da veia esplénica. Tomando o
figado como referéncia, as maiores esplenomegalias
desse grupo sio observadas nas causas pré-sinusoidais
hepaticas de hipertensdo portal, como a esquistosso-
mose € as tromboses da veia porta e esplénica. As cau-
sas sinuisoidais {como a cirrose) e pds-sinusoidais (sin-
drome de Budd-Chiari e insuficiéncia cardiaca direita)
produzirdo menor aumento de volume do bago, devido
a0 porejamento da linfa hepética a partir da cipsula do
figado para o interior da cavidade abdominal, com for-
macio de ascite. Convém lembrar que o sinuséide he-
patico é completamente fenestrado, néo sendo interpos-
ta nenhuma resisténcia 4 passagem de liguido do sinu-
séide para o intersticio hepético. Dessa forma, quando
surge qualquer resisténcia diante do sinusbide, havera
aumento da pressdo intra-sinusoidal e formag#o de gran-
de quantidade de linfa hepatica. Se a taxa de formacdo
de linfa hepatica exceder a capacidade de escoamento

Quadro 39.2 — Principais causas de aumento do tamanho do bago.

{acimulo de sangue)
rdiaca (direita > esquerda)
ia supra-hepitica (sindrome de Budd-Chiari)

{calazar); AIDS;
de Chagas; toxoplasmese

Doenghs inflamiatbrias: attrite renmatbide {sindro;
liipus eritematoso’sistémico; sarcoidos

omas {Hodgkitt ¢ njo-Hodgkin]
ca; lbucemia mieldide ' cronica; len
leticemia); histigeitdse de céiula de
gerhans; metdstases.esplénicasy hamartofiia
hemangiomas; dngiossarcomas; mieloma milgipl

ssici: istos (falsos everdadeiros) w = -

iperlipemia; mucopolissacaiidoses

megalia_idiopatica, w

(doenca de Grafyé;)

" Linfadenopati “ngioimutioblastica

(1.000 a 1.200mL/dia}, haverd porejamento do exces-
so para o abdome, formando ascite. A formagio de as-
cite, caracteristica marcante das causas sinusoidais e
pbs-sinusoidais de hipertensdo portal, levard & perda
de pressio no sistema, com conseqiiente MENOr aumen-
to do volume do bago. Nesses casos, a esplenomegalia
serd de grau leve a moderado, com aumento do bago
em torno de duas vezes do normal, atingindo peso ao
redor de 500 gramas. QOutro fator que influencia o ta-
manho do baco congestivo € a recanalizacio da veia
umbilical sob hipertensdo portal. Se houver recanaliza-
¢io dessa veia, com formagdo de veias dilatadas peri-
umbilicais {com aspecto de “cabeca de medusa®), parte
da pressio do sistema também se perderd por essa via ¢
o tamanho do baco serd menor.
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A esplenomegalia congestiva de causa pré-sinusoi-
dal atinge os maiores tamanhos com peso do érgdo entre
1 e 5kg, de consisténcia firme. Hemorragias focais {prin-
cipalmente periarteriolares) podem ocorrer, dando ori-
gem aos caracteristicos nddulos de Gandy-Gamna- (fo-
cos de fibrose com sais de ferro e cdlcio). Na fase crdmi-
ca da esquistossomose, a fibrose dos espacos porta leva
a hipertensdo portal muito acentuada, consegiiente 3
agressio inflamatéria desencadeada pelos ovos do ver-
me que chegam ao flgado : :

A trombose da veia porta pode ocorrer por infla-
macio ou infeccdo das paredes da veia (denominada
pﬂeﬂeblte) conseqiiente a infeccbes abdominais mal
resolvidas como apendicite aguda e diverticulites. fm-
bolos tumorais e estados pro-trombéticos também po-
dem levar 4 trombose dessa veia. Com referéncia as
causas de trombose da veia esplénica, é importante des-
tacar as doengas pancreiticas, visto.que a veia se posi-
ciona posteriormente ao pincreas. A trombose da veia
esplénica pode ser vista na pancreatite aguda e cronica,
no cincer pancredtico, no pseudocisto de pancreas ou
apds traumatismo.

EXACERBACAQ DA FUNCAO

DE FILTRO ESPECIALIZADO

Remogio de eritrcitos com defeito (esferocitose, clip-
tocitose, anemia falciforme, hemoglobina C) — em to-
das as causas desse grupo, ocorre esplenomegalia pelo
aumento do nimero de fagdcitos envolvidos na remo-
cio de eritrécitos com defeito. Cerca de 80% dos pacien-
tes apresentam esplenomegalia de grau moderado, em-
bora nio se verifique correlacio entre o tamanho do
bago e a gravidade da doenca. Os defeitos de membra-
12 mais comuns sdo a esferocitose ¢ a eliptocitose.

Na anemia falciforme, ocotre mutagio com a for-
macio de uma molécula de hemoglobina alterada (FbS)
que, sob certas condicdes (queda do pH do meio, redu-
¢io de oxigénio ou elevagio da temperatura), pode
polimerizar-sé, tornando o citoplasma do eritrécito ri-
gido e suscetivel a destruicio no bago e na microcircu-
lacdo. O tamanho do bago varia conforme a idade do

‘paciente. Na infincia, & mais comum a esplenomegalia

de grau leve. Na adolescéncia e na idade adulta, o bago
diminui de tamanho em conseqiincia de infartos es-
plénicos sucessivos que surgem nas crises de falcizagio.

As talassemias constituem um grupo heterogéneo
de doencas hereditarias, em que ha producio reduzida
de wna o ‘mais cadeias polipeptidicas da hemoglobi-
na. Na talassemia major ocorre seqilestro de eritrécitos
anormais pelo'bago, levando a esplenomegalia de grau
moderado a macico e consisténcia firme. Focos de eri-
tropoiese extramedular e hiperatividade do sistema
mononuclear fagocitirio podem ser observados.

Outra hemoglobinopatia possivel é a hemoglobi-
na C. A diminuicio da deformabilidade do eritrécito
com HbC favorece a hemélise leve cronica com esple-
nomegalia em dois tercos dos casos.
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Na hemoglobintria paroxistica noturna (HPN), ha
um defeito intrinseco dos eritrdcitos, permitindo hemo-
lise pelo complemento ativado em baixas concentra-
coes. Na HPN, hi esplenomegalia de grau moderado
pela exacerbagio da funcio de filtragdo sangiiinea do
baco e/ou trombose da veia porta ou da veia esplénica.

Remogio de céhulas revestidas por anticorpo — os ma-
créfagos do bago removem eritrécitos revestidos por
anticorpos decorrentes de transfusdes incompativeis ou
auto-imunes. Em todo esse grupo de doencas, a esple-
nomegalia & de grau moderado, sendo encontrada em
cerca de dois tercos dos casos.

HIPERPLASIA IMUNE

Resposta 3s infecgdes — 0 bago atimenta em resposta a
qualquer infecgio acompanhada por bacteriemia, des-
tacando-se a endocardite infecciosa. A esplenomegalia
& conseqiiéncia da congestio aguda, hiperplasia das
células mononucleares-fagocitirias e hiperplasia linféi-
de. E de grau leve a moderado {até 500g) e consisténcia
mole 3 palpagio. A extensio da esplenomegalia é o re-

- sultado da gravidade e dura¢do da infeccio.

Nas doengas virais, a freqiiéncia de aparecimento e
o tamanho atingido pelo bago variam amplamente. A
esplenomegalia estard presente em 60 a 70% dos casos
de mononucleose infecciosa, a 2 ou 3cm abaixo do RCE.
As infeccdes por citomegalovirus cursam com espleno-
megalia freqiiente em criancas {80 a 90%}, mas ndo em
adultos. Nas hepatites virais, a esplenomegalia & de grau
leve, diminuindo com a evolucdo da doenga. A infec-
¢do priméria pelo virus HIV pode levar 4 esplenomega-
lia de grau leve a moderado. '

O abscesso esplénico & causa rara de esplenomega-
lia, ocorrendo em infecgOes metastiticas ou em pacien-
tes imunossuprimidos. Sio fatores predisponerntes s
infartos prévios do bago (secundarios 4 anemia falci-
forme ¢ leucemias), o traumatismo ¢ algumas infeccdes
(maldria e febre tifide). A esplenomegaha estd presen-
te em 30% dos casos.

A febre tiféide cursa com esplenomegalia de grau
leve a moderado na fase septlcem1ca da doenca, de con- .
sisténcia mole.

Na tuberculose, a invasio do ba¢o ocorre na forma

~ miliar, quando o bacilo ganha acesso aos linfaticos ¢ ao

sangue. A esplenomegalia associada a tuberculose € de
grau leve a moderado, raramente macico.

Na lues tercidria, o bago pode ser palpavel com
aumento de leve a moderado.

A malaria por P. falciparuwm, principalmente nas
formas crénicas, pode produzir aumentos macigos do
baco. Na malaria aguda, observa-se esplenomegalia de
grau moderado e consisténcia amelecida. Nesse aspec-
to, chega a haver risco de ruptura esplénica nas infec-
¢oes causadas por P. vivax. Nas formas cronicas da
doenca, é comum o encontro de grandes esplenomega-
lias, chegando ao grau macigo. As infeccBes por F. vi-




vax produzem esplenomegalia em cerca de 58% dos
casos, taxa proxima aquela produzida por ¥ falcipa-
rum {53%).

No calazar, o bago é um dos alvos prmc1pals da
doenca, podendo chegar a aumentos de grau macico,
dependendo do tempo de evolucdo. O bago € de consis-
téncia firme e nio-dolorosa. A hiper-reatividade do sis-
tema mononuclear-fagocitario e a congestdo dos sinusdi-
des sdo responsdveis pelo aumento do volume do bago.

Na toxoplasmose, 20% dos pacientes ‘apresentam
esplenomegalia de grau leve a moderado. O aumento
do ntimero de células inflamatérias no bago parcce ser
a causa. :

A doenga de Chagas produz aumentos de grau leve
do baco, restritos 4 forma aguda gque se segue 4 pene-
tracio do agente no homem. '

Doencas inflamatérias — o baco, nesse grupo de doen-
¢as, reage como um coinponente do sistema imune, po-
dendo chegar a um peso em torno de 1kg, de consistén-
cia frlrme Embora o aumento do bago nas doencgas in-
flamatérias possa ocorrer em qualquer idade, ele serd
menos significativo no idoso devido 4 atrofia do tecido
linféide. Cerca de 20% dos casos de lipus eritematoso
sistémico (LES) e § a 10% dos casos de artrite reuma-
téide (AR) acompanham-se de esplenomegalia. ‘A es-
plenomegalia é comum na sindrome de Felty, caracteri-
zada por esplenomegalia, leucopenia e artrite reuma-
téide cronica. A esplenomegalia é de grau leve a
moderado (250g-2kg).

O bago pode ser moderadamente aumentado em
cerca de 5 2 10% dos pacientes com sarcoidose. Na doen-
ca do soro, o bago também pode estar aumentado.

INFILTRACAO CELULAR
Neoplasias

Linfomas — os linfomas nio-Hodgkin apresentam es-
plenomegalia em 30 a 40% dos casos. Os linfomas Hod-
gkin tém envolvimento esplénico em 13% dos casos.

Leucemias — a doenca mais freqiiente desse grupo rela-
cionada i esplenomegalia é a leucemia mieldide créni-
ca, que produz aumente do bago em 95% dos casos
(esplenomegalia maciga). A consisténcia € firme e o bago
é indolor 4 palpagdo. A leucemia linfocitica cronica tam-
bém se acompanha freqiientemente de esplenomegalia
detectada em cerca de 92% dos casos, podendo tam-
bém alcancar tamanhos macigos. Na leucemia miel&i-
de aguda (ou leucemia nao-linfocitica aguda), a inva-
sio do baco & infreqiiente. Na leucemia linfocitica agu-
da, a esplenomegalia chega a ser vista em 86 % dos casos
e 0 baco tem consisténcia firme. Na leucemia por “hai-
ry cell” (tricoleucemia) ocorre esplenomegalia e, em
20% dos casos, o aumento é de grau macigo.

Infiltracoes nao-neoplasicas
Cistos — os cistos esplénicos dividem-se entre verdadei-
ros (epiderméides, restos da embriogénese) ¢ falsos (pds-

traumatismo nio sendo recobertos por epitélio). Os cis-
tos falsos atingem tamanhos grandes, levando a esple-
nomegalias macigas. A hemorragia no interior do cisto
aumenta o seu tamanho e a propria esplenomegalia.
Hematopoiese extramedular aparece na mielofibrose,
sendo a esplenomegalia freqiientemente de grau macico.
A amiloidose também & causa de esplenomegalia,
em geral na faixa de leve a moderada. Nas doencas de
Gaucher ¢ Niemann-Pick, o bago também aumenta de
volume. Nas hiperlipemias, a esplenomegalia ocorre
pelo actimulo de células “foam” (espumosas) carrega-
das de lipide. Pode haver também hepatomegalia. As
mucopolissacaridoses também causam hepato e esple-

‘nomegalia.

OUTRAS CAUSAS

Idiopatica — em 4% dos casos de esplenomegalia ne-
nhuma etiologia € encontrada apds investigacéo exten-
sa. Nessas situacdes, a esplenomegaha é classificada
como idiopatica.

Hipertireoidismo (doenca de Graves) — a esplenomega-
lia & vista em cerca de 10% dos pacientes. Nio ha ex-
plicacio para esse achado.

Anemia ferropriva — cerca de 10% dos pacientes com
anemia ferropriva apresentam esplenomegalia de gran
leve, sendo palpada apenas a ponta do bago. A causa
da esplenomegalia é desconhecida.

Anemia perniciosa — em estudos de necropsm o baco
apresenta-se anmentado em todos os pacientes com
anemia perniciosa, sendo palpével clinicamente em cerca
de 19% dos casos. A esplenomegaha € leve, de causa
desconhecida.

Hemofilia - cerca de 40% dos hemofilicos apresenta_m
esplenomegalia.

Infarto esplénico — de forma geral, os infartos espléni-
cos ocorrem por um rapido aumento do bago secunda-
tio a uma doenca mieloproliferativa (como descrito
acima) ou a fendmenos oclusivos vasculares, como ob-
servados na anemia falciforme e nas outras hemoglo-
binopatias em que a hemoglobina § estd presente.

- CASOS CLINICOS

CASO 1. Paciente de 45 anos de idade, sexo masculi-
no, branco, proveniente da Bahia procura o atendimen-
to médico com queixa de aumento de volume abdomi-
nal, trés episodios de evacuacio escura hi duas sema-
nas € um episédio de hematdmese. Nesses episodios,
as fezes eram de cor preta, nio formadas e malcheiro-

sas. Em seu interrogatério, revela que morava em re--

sido sem saneamento basico e tomava banho eventual-
mente em 4guas paradas. Ao exame clinico mostrava-se
descorado 2+/4+, taquipnéico, afebril e contactuava de
forma notmal. A pressdo arterial era de 90 x 50mm Hg
{pressdo regular do paciente 120 x 80mm Hg), a fre-
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L _— ina. ramos hepatomegalia
T de Serpn Ao exame sbiome el o exame abdominal encon coquisoseomaoees com
1 3 . cxame abdominal, . .
izj):g;eiiimdeﬁ%cm, sendo palpdvel a 2,5cm do re- predom'fnjino d_O IC{bO esque}rdoﬂsobr €o IIObO dir e:ﬁ; al?:
bordo costal direito € a 4,5cm do apéndice xiféide. A da consisténcia firme do orgao. Aesp gﬂ(};ﬂgg} 1ap -
borda era fina; a consisténcia, firme; ¢ a superficie, re-  sente alcanga tamanho mamgl;) (9,5cm ,Ot. L)y 1'3131;1 -
gular. O bago era percutivel e palpavel a 9cm do rebor- sentando provavelmente um ?90 conges I'XZS%TdI:) o
do costal esquerdo. Havia presenca de macicez mével  assumir grandes tan'.}anhos nas 7ormas crons de ascite
e de semicirculos de Skoda com a concavidade voltada  ¢a. Outro deta'lhe mteressante € a Pl'ezfin‘}? € -
para cima. O sinal do piparote era negativo. Ao exame def—T ada,demdo aos aCha‘-:liOSS]lPl’zpe eumc;sc acngla ’
de pele e faneros nio foram notados aranhas vascula.  macicez mével e semicirculos el df)o ‘? (:;I(i g?le Ativo
res (“spiders”), eritema palmar, queda de pélos ou pre- d.e para cuna_’(plo rem com 51;11&1 1 Pep leve a ntf)de:raj
senca de petéquias e equimoses. O restante do exame Situagao possivel em ascites de vo um )
¢linico ndo mostrava alteracdes. Foram realizados 0s ~ do). Ennpo;tante Iembrazr guea c?squlstossomosede uma
Do lementares: doenca basicamente pre—smusox.dal, preservan’o' em
jesmintes exames comp grande parte o sinuséide hepitico e os hepatécitos.
Dessa maneira, a doenga ndo cursa regularmente com
ascite, pois falta o componente hepético de vazamento
de liquido para a cavidade abdominal, assim como ag
sinalizaces hepiticas para o rim ¢ o sistema vascular,
induzindo a retencdo renal excessiva de s6dio. Tevan-
indices hematimétricos normais. Leucéeitos =2.500/ 4, ©Im conta esses conceitos, por que esse paciente apre-
mw’, Plaquetas = 55.000/mm?>, senta ascite? Provavelmente porque houve um sangra-
» Ultra-sonografia abdominal: revelou hepatomegalia  mento digestivo importante, fato que modifica esse con-
com lobo esquerdo maior que o direito. Havia ima- texto, pois leva ao sofrimento do parénquima hepitico
gem sugestiva de fibrose periportal difusa. A veia  devido i hipotensio arterial, 4 ancmia e aos fendme-
porta estava com aumento de calibre (2em). O bage  nos de isquemia/reperfus;?io {on hipé:da/reoxigenagéo)
apresentava aumento homogéneo com padrio con-  que passam a ocorrer dentro do figado. .
gestivo, . : Os exames complementares realizados conﬁrmaram
» Endoscopia digestiva alta: revelou presenca de qua- o diagnéstico de varias maneiras: 0 exame de fezgs
tro corddes varicosos de médio calibre no terco distal  mostrou a presenca de ovos do Schistosoma mansont,
do esbfago, com sinal de sangramento recente. agente cavsal da doenca, pelo método Hoffman (para
: pesquisa de ovos pesados) e pelo Kato-Katz, que per-
mite wma quantificacio da parasitemia {em ovos/gra-
ma de fezes). A u.ltra_—sonograﬁa abdominal apresentou
padrido ecogrifico hepético mnito sugestivo da forma
hepatoesplénica crénica da esquistossomose, Além dis-
$0, mostrou dilatacio do calibre da veta porta devido 3
grande hipertensio portal existente. O baco também
apresentava padrao congestivo. Como detalhe, perce-
bemos nio haver indicios de recanalizacio da veia um-
bilical (fato ja-suspeitado no exame abdominal pela
auséncia das veias ectdsicas perivmbilicais em padrio_
de “cabeca de medusa”), o que contribyj para gque o
baco assuma maiores proporgdes devido 4 auséncia de
escape do sangue do sistema portal por outra via veno-
sa. O hemograma completo reveloy a presenca de pan-
citopemia. A anemia presente pode ter dupla explica-
¢40: 0 sangramento recente ¢ 0 seqilestro esplénico dos
eritrécitos. As séries branca e plaquetdria devem estar

gast it reduzidas pelo sequestro esplénico devido ao grande
' sangramento digestivo do baciente. Ao exame clipi- aumento do tamanho do baco (hiperesplenismo). Esse

geral verificamos presenca de descoramento de my- fendmeno é favorecido pela peculiar anatomia do ér-
as, hipoten_sﬁo arterial e taquicardia decorrentes gdo (ver texto para maiores detalhes). A endoscopia
sivelmente da perda sangiiinea recente. Havia tam- digestiva mostron a Presenga de corddes varicosos no
1 taquipnéia, provavelmente decorrente da anemia terco distal do esdfago, possivelmente 4 fonte do san-

da que sc instalou no quadro e necessidade de Pro- - gramento-digestivo que injcioy toda a descompensacio
OXigeénto aos tecidos,” . _ clinica atual do paciente,

'« Proctoparasitolégico de fezes: método Hoffran = pre-
sen¢a de ovos de Schistosoma ANSON.

» Exame Kato-Katz das fezes: ovos de S. mansoni na
concentracdo de 300/g de fezes,

* Hemograma completo: Hb = 7,5g/dL, Ht = 34%, com

Discusséo: esse caso mostrou um paciente com histéria
de sangramento digestivo recente que evoluiu com au-
mento do volume abdominal, O sangramento foi de
intensidade Importante, pois houve hematémese (v6-
mitos com sangue) e melena (fezes éscuras, ndo forma-
das e malcheirosas) como manifestagdes clinicas, Parg
haver hematémese, estima-sc que seja necessdrio um
sangramento préximo de 1.000ml, de sangue, enquan-
0 para melena sdo necessirios cerca de 400ml. de per-
la de sangue. No interrogatério clinico & salientada a
pidemiologia positiva para €squistossomose, pois o
aciénte vem de drea endémica da doenga e tinha por
dbito banhar-se em aguas paradas. Como essa doenca
romove fibrose pré-simisoidal hepética em sua forma
dnica, pode produzir grande hipertensio portal (tal-
'Z @ maior entre todas as doencas que levam a0 ap-
€nto da pressio no sistema portal). Por esse fato, sio
MIUDS as varizes gistricas e esofigicas, possivel fonte
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CASO 2. Paciente de 50 anos de’idade, sexo feminino,
negra, proveniente de Osasco, S0 Paulo, procura aten-
dimento médico com queixa de cansaco aos esforcos,
fraqueza nas pernas ¢ sensa¢io de peso no lado esquer-
do do abdome hi cinco meses. Referia ter emagrecido
cerca de Skg nesse periodo. Ao exame clinico apresen-
tava-se descorada 3+/4+, eupnéica, afebril. A pressdo
arterial era de 160 x 90mm Hg, a fregiiéncia cardiaca
de 88bpm e a freqiiencia respiratéria de 20rpm. Ao exa-
me abdominal, a hepatimetria era de 10cm ¢ o figado
nio era palpivel além do rebordo costal direito e do
apéndice xiféide. O bago era percutivel e a palpagio
percebia-se aumento macigo do érgdo, que atingia a
fossa ilfaca esquerda e ultrapassava a cicatriz umbili-
cal, apresentando consisténcia firme. Os exames cardia-
co e pulmonar eram normais, Havia micropoliademo-
megalia cervical. Foram realizados os exames comple-
mentares:

- Hemograma completo: Hb = 9g/dL; lencdcitos =
150.000/mm* com presenca de neutréfilos segmenta-
dos, bastonetes, metamielécitos, mielécitos, promie-
lécitos e mieloblastos (1%); plaquetas = 450.000/mm?,

+ Biépsia de medula &ssea: presenca de medula hiper-
celular com grande hiperplasia mieléide, com relacio
mieldide/eritrdide de 15:1. Anilise citogenética dos
neutréfilos = presenga de cromossomo Philadelphia
(cromossomo 22 encurtado, com 60% de seu material
genético, devido a trocas com perda genética entre 0s
cromossomos 22 e 9).

» Dosagem de fosfatase alcalina dos neutréfilos = inde-
tectavel. '

Discussdo: essa paciente se apresenta com sintomas sis-
témicos evoluindo hi cinco meses, com fraqueza, per-
da de peso e cansaco. O exame clinico restringe o diag-
nostico diferencial que poderfamos abrir diante dessas
queixas, devido ao achado de uma esplenomegalia ma-
cica, com consisténcia firme. Poucas doencas fazem o
bago atingir um tamanho t8o exuberante. Poderiamos
mencionar: metaplasia mielbide, esquistossomose, leish-
maniose visceral {calazar), maldtia hiper-reativa, doen-
ca de Gaucher, leucemia “hairy-cell”, leucemia linfoci-

tica cronica e leucemia mieldide cronica (ver texto para’

maiores detalhes). Com o auxilio dos exames comple-
mentares foi' possivel diagnosticar leucemia mieldide
cronica (LMC). O hemograma revelou presenca de gran-
de leucocitose (150.000/mm?), com preservacio do és-
calonamento maturativo do neutréfilo, variando dos blas-
tos aos neutrdfilos segmentados. Esse nivel de leucocito-
se dificilmente € visto por qualquer estimulo infeccioso,
sendo caracteristico da LMC. A bidpsia de medula dssea
revela relacdo mieldide/eritrdide de 15:1, muito superior
i normal (4:1), A anslise citogenética confirma a muta-
¢A0 que marca a doenca, o cromossomo Philadelphia.
Como comprovagio final, a fosfatase alcalina dos neu-
tréfitos foi indetectivel, diferentemente dos niveis nor-
mais encontrados em neutrdfilos ndo-neoplisicos.

CASO 3. Paciente de 45 anos de idade, sexo masculi-
no, branco, procira o hospital com queixa de aumento
do volume abdominal hi um més, acompanhado de fra-
queza e adinamia. Em seus antecedentes revela ser eti-
lista, estimando ingerir cerca de 1 litro de dlcool desti-
lIado por dia hd cerca de 15, anos. Referia que sen pai
faleceu por cirrose € sua mie & viva e se trata de diabe-
tes mellitus. Relata ainda que ha dois anos, comcidente
com 0 aumento de sua ingestio didria de dlcool, ficou
fraco, amarelo e passou a urinar com cor escura (mar-
rom-escuro} por cerca de trés semanas. Foi internado
em outro servico, apresentando melhora do quadro.
Depois disso, chegou a parar de beber por trés meses,
mas reiniciou em seguida até 0 momento presente. Ao
exame clinico apresentava-se descorado 1+/4+, eupnéi-
co, afebril, anictérico. O exame abdominal revelava um
figado com hepatimetria de 19cm, palpdvel a 5cm do
rebordo costal direito e 4,5cm do apéndice xiféide. Sua
consisténcia era firme, a superficie lisa e a borda fina.
Havia sinais de ascite moderada, com macicez mével
presente, semicirculos de Skoda com a concavidade para
cima e sinal do piparoté positive. O baco era percutivel
porém nio-palpdvel. No exame clinico geral notava-se
também presenca de aranhas vasculares {“spiders”) em
tronco superior € no pescogo, presenca de ginecomas-
tia, auséncia de pélos pelo corpo, presenca de eritema
palmar e unhas brancas. Os exames pulmonar ¢ cardiaco
eram normais. Foram realizados os seguintes exames

complementares: A .

« Puncio diagnostica do liquido ascitico: Gram = nega-
tivo; cultura geral = negativa, total de células nuclea-
das = 450/mm® com 40% de polimorfonucleares {to-
talizando 180/mm?), gradiente soro-ascite de albumi-
na =1,3.

» Coagulograma completo: TP = 55% {INR = 1,8), fa-
tor V= 50%, TT = normal, TTPA = 15s (al = 11).

» Ultra-sonografia abdominal: figado de dimensdes au-

- mentadas, com atenuacido difusa da ecogenicidade
sugestiva de esteatose. Veia porta com 1,3cm de didme-
tro. Esplenomegalia discreta de padrao homogéneo.

Discussdo: nesse caso, estd ilustrada a doenga hepatica
pelo 4lcool, provavelmente em fase de cirrose, quando

o paciente passa da fase compensada da doen¢a para a

fase descompensada (marcada pelo surgimento de asci-
te clinica pela primeira vez). O paciente apresentava
grande ingestdo alcoélica crénica de bebidas destiladas
(em que o grau dealcool atinge 60% ou mais) poden-
do, apds 15 anos de ingestdo didria, desenvolver a le-
sBo hepatica irreversivel. E interessante notar que o
quadro atual foi' precedido em dois anos por manifes-
tacdo clinica com ictericia, coliiria e fraqueza, acompa-
nhando aumento da ingestido global de dlcool pelo pa-
ciente. F possivel que nesse momento estivesse ocor-
rendo a fase inflamatdria exuberante da doenca hepitica
pelo alcool, conhecida como hepatite alcodlica. Quan-
do essa fase ocorre na histéria natural da lesdo hepati-
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ca pelo ilcool, ha grande risco de o paciente desenvol-
ver cirrose hepatica, principalmente se continuar a be-
ber (o que aconteceu).

Na admissio, seu exame abdominal revelou um fi-
gado de grande tamanho, com consisténcia firme, acom-
panhado por ascite moderada e discreta esplenomega-
lia. Bsse achado € muito comum na cirrose alcodlica,
pois o figado exibe acimulo importante de gordura,
fato que contribui para o tamanho e a consisténcia do
6rgao. O ilcool tem agio direta em induzir o acimulo
de gordura pelo figado {ver o texto para maiores deta-
lhes). A presenca de ascite pela primeira vez na historia
clinica do paciente marca a transicio de cirrose com-
pensada para descompensada. De acordo com a teoria
mais moderna da ascite, esse momento é marcado pelo
“overflow” (hiperfluxo) que se estabelece no sisterma
cardiovascular devido 4 ativa retengdo de dgua e sddio
pelo rim, O rim & sinalizado pelo sistema vasopressor
do organismo devido 4 vasodilatacdo periférica que
ocorre j na fase compensada da doenca, levando a re-
tengio de sddio para adaptar o conteddo (reduzido) ao
continente cardiovascular (ampliado). A explicacio mais
detalhada desse fenfmeno pode ser encontrada no ca-
pitulo seguinte: “Ascite™.

Ainda no exame clinico geral, vernos a presenca dos
chamados “sinais de feminiliza¢io” da cirrose e de ou-

tros achados. de insuficiéncia hepética como aranhas
vasculares, ginecomastia, queda de pélos, eritema pal-

mar e unhas brancas. Boa parte desses sinais sio atribui-
dos ao aumento do estrégeno circulante e sdo vistos mais
na cirrose alcodlica do que em outras causas de cirrose.
Nosexames complementares foi feita 2 puncio diag-
nbstica da ascite, manobra fundamental na abordagem

das ascites de recerite comeco e recente plora. No caso

do citrdtico, a pungio visa afastar a presenca de perito-
pite bacteriana espontinea (PBE) por meio da anilise
do ntimero de polimorfonucleares (PMN) no liquido e
da cultura geral. A PBE € caracterizada por mais de

250 PMN/mm?® e crescimento do agente infeccioso na.
cultura do liquido (coletado em baldo de hemocultu-

ra}. Esse diagndstico foi afastado nesse caso. Além dis-
s0, o gradiente soro-ascite de albumina foi-maior do
que 1,1, o que sugere a existéncia de hipertensio portal
e doenca hepdtica na génese da ascite. O coagulograma
mostra provivel prejuizo da sintese hepatica de fatores
de coagulacdo (uma das funcdes do érgédo), com au-
mento do tempo de protrombina (TP) e reducdo de ati-
vidade do fator V (de sintese exclusiva do figado). Por
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fim, a ultra-sonografia mostra o padréo tipico da cirro-
se alcoélica com esteatose de permeio, acompanhada
por hipertensio portal provavel.
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