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ENCEFALOPATIA HEPATICA

DEFINICAO

= E uma sindrome com sintomas neurolégicos e
mentais, apresentado-se em diferentes graus de
gravidade, secundaria a enfermedade hepatica.

& Causada por.um transtorno metabolico, a EHI e
potencialmente reversivel.



SINDROME CLINICA DE ENCEFALOPATIA HEPATICA

* Tipo A: Encefalopatia associada com Faléncia
Hepatica Aguda

« Tipo B: Encefalopatia associada com “Bypass”
porto-sistéemico.

- Type C: Encefalopatia associada com Cirrose e
Hipertensao Portal

Consensus in Hepatic Encephalopathy, Ferenci et al. Hepatology, 2002



HEPATIC ENCEPHALOPATHY




MICROVASCULARISACAO HEPATICA
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PATOGENESE DA EH

Amonia: uma neurotoxina

Normal Hiperamoniemia
ASTROCITO
ASTROCITO
NH+ GIn
NH+
NH+
SINAPSIS Glu
SINAPSIS Glu
_— -
RECEPTOR RECEPTOR

(Glutamina = GIn; Glutamato = Glu; (1) = Glutaminasa; (2) = Glutamino sintetase



Neuropathology of PSE:
Alzheimer type Il astrocytosis




AMONIACO COMO NEUROTOXICO

De onde vem o
Amoniaco?



A concentracao de amoniaco € determinada por um balanco
entre a taxa de producao e a taxa de consumo
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DETOXIFICACAO DA AMONIA

Hepatocito Periportal

viitocondria;

Carbamil
fosfato
sintetasa |

Glutamina

NH,*

Hepatocito Perivenoso

viitoconaria:

Sintesis de
Glutamina

Glutamina

Glutamina

Ureia




SPECTRUM OF DISORDERED MENTAL STATE
IN ENCEPHALOPATHY

GRADE OF HE | PERSONALITY BEHAVIOR |NEUROMUSCULAR mnnp.@'_
0 Normal No | No abnormality
e o e Mietabolic tremor
behavior Muscular incoordination
1 Mild impairment Euphoria or depression l Impaired handwriting
Garrulousness
Iritability Asteris |
v [ |1 Decreased inhibiions
Overchange in Slurred speech
2 Moderae impaiment /| Fﬁ;’“‘; : e
i Hl;“iﬂ' | J Nystagmus
3 Severe impairment Paranola of anger | Babinski, clonus
L e Rl liﬂm
1 lumm
4 Coma v 1
L | None Coma v

Conn & Lieberthal, 1878



SPECTRUM OF DISORDERED MENTAL STATE

IN ENCEPHALOPATHY

GRADE OF HE | STATE OF CONCIOUSNESS | INTELLECTUAL FUNCTION
0 Normal No abnommality No abnormality
Hypersomnia, insomnlaor | Subtly impaired
1 Mid impairment inversion of sleep pattern | computations
Slow Responses |Wmm
Loss of Time
2 Moderate ingalmert | | [T l Srosely rpeed
hmm | | Amnesia for post events
Loss of place
3 Severe impairment l Amnesia for FSE
Confusion Inabilty to compute
Ak A lmm S8 K 4 2 a1 ] LA
+Stupor Loss of sell
4 Coma v ' +
B 'Unconscious v No intellect




ESTADIAMENTO CLINICO DE “NEW HAVEN?”

Desorientacao

N\

Letargia

Semi-estupor




ESPECTRO CLINICO DA EH

Hospitalizacao
((casos de EH graus llI-V)

Coma

EH
manifesta
40%

Pacientes com sintomas
evidentes

EH minima
30-70%




DIAGNOSTICO DA
ENCEFALOPATIA HEPATICA

 Teste de “Flicker” ()



Vibracao luminosa e Gravidade da EH
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Kircheis et al. (2002) Hepatology 35:357-366




MEDIDAS TERAPEUTICAS
NA FALENCIA HEPATICA AGUDA




HEPATITE FULMINANTE
ETIOLOGIA (n=54 casos)

= VHA
o VHB
m Criptogenética

m Medicamentosa

m Auto-imune
m Budd-Chiari

Servico de Transplante de Figado - HCFMUSP



Grupo de Transplante — ICR — HC FMUSP
1989 — 1999 (10 anos)

Etiologia da Hepatite Fulminante

B Indeterminada

VHA
® VHB

3 (11%)
. ‘lll...ln_‘

VHA

m Drogas

Auto-imune

7 (25%)

14 (50%)

Santos, LRL; Tannuri U; ... Maksould JG - poster



ENCEFALOPATIA HEPATICA
NA FALENCIA HEPATICA AGUDA

TRATAMENTO ESPECIFICO CONFORME A
ETIOLOGIA

Hepatite B > Lamivudina ou Entecavir
Hepatite B grave ou fulminante tratados com LAM -
14/17 (82,4%) recuperaram

4/20 ( 20%) de controle historico.
Tillmann HL et al. J. Viral Hepat. 2006: 13:256-63

Hepatite A - vacinac¢ao universal ja é rotina em Israel,
recomendada nos Estados Unidos e na Argentina. Brasil ???



ENCEFALOPATIA HEPATICA
NA FALENCIA HEPATICA AGUDA

TRATAMENTO ESPECIFICO CONFORME A ETIOLOGIA

nas alteracoes

s + bilirrubinas)



ENCEFALOPATIA HEPATICA
NA FALENCIA HEPATICA AGUDA

MEDIDAS DE SUPORTE PARA AS COMPLICACOES




ENCEFALOPATIA HEPATICA
NA FALENCIA HEPATICA AGUDA

MEDIDAS DE SUPORTE PARA AS COMPLICACOES




TRATAMENTO DA ENCEFALOPATIA HEPATICA
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Consensus in Hepatic Encephalopathy, Ferenci et al. Hepatology, 2002




SINDROME CLINICA DE ENCEFALOPATIA HEPATICA

EH Tipo C

 EH esporadica: Precipitada
Espontanea
Recorrrente

 EH persistente: Leve
Grave
Tratamento-dependente

 Minima

Consensus in Hepatic Encephalopathy, Ferenci et al. Hepatology, 2002



FATORES PRECIPITANTES DA ENCEFALOPATIA HEPATICA
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MEDIDAS TERAPEUTICAS
NA FALENCIA HEPATICA CRONICA




INIBICAO INTESTINAL DA PRODUGCAO DE AMONIA

«Strauss et al. 1992; Neomicina vs Placebo; n=39
Nao ha diferencas entre grupos tratado e controle

*Blanc et al. 1994: Neomicina+Lactulose vs Placebo; n=80
Nao ha diferencas entre grupos tratado e controle

Metronidazol, Vancomicina, Lactobacilos
Mostram eficacia semelhante a da lactulose
mas
NAO HA ESTUDOS CONTROLADOS COM PLACEBO




MEDIDAS TERAPEUTICAS
NA FALENCIA HEPATICA CRONICA




MEDIDAS TERAPEUTICAS
NA FALENCIA HEPATICA CRONICA

Als-Nielsen B, Gluud LL, Gluud C
Brit. Med. J. 2004:328:1046.



TRANSPLANTE DE FIGADO

Sobrevida média de 70% em 5 anos

Qualidade de Vida plenamente
recuperada
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