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Resumo

SUMMARY

A encefalopatia hepatica (EH) é um disturbio funcional do
sistema nervoso central (SNC) associado a insuficiéncia
hepética, de fisiopatologia multifatorial e complexa. Devido
aos avancos no conhecimento sobre o manejo da EH na
cirrose e na insuficiéncia hepatica aguda (IHA), a diretoria da
Sociedade Brasileira de Hepatologia (SBH) promoveu uma
reunido monotematica acerca da fisiopatologia, diagndstico
e tratamento da EH, abordando aspectos controversos
relacionados ao tema. Com a utilizagdo de sistemética da
medicina baseada em evidéncias, foram abordados o manejo
da EH e da hipertensdo intracraniana na IHA, o manejo da EH
episodica na cirrose, as controvérsias no manejo da EH e a
abordagem da EH minima. O objetivo desta revisdo é resumir
0s principais tépicos discutidos na reunido monotemética
e apresentar recomendacgdes sobre o manejo da sindrome
votadas pelo painel de expertos da SBH.

Unitermos: Encefalopatia Hepética, Cirrose, Insuficiéncia
Hepatica Aguda, Hipertensdo Portal, Transplante de Figado.

Hepatic encephalopathy (HE) is a functional disorder of the
central nervous system (CNS) associated with liver failure, either
end-stage chronic liver disease or fulminant hepatic failure. Its
pathogenesis remains complex and poorly understood. In view
of recent advances in the management of HE, the Brazilian
Society of Hepatology endorsed a monothematic meeting
regarding HE in order to gather experts in the field to discuss
related data and to draw evidence-based recommendations
concerning: management of HE and intracranial hypertension
in FHF, treatment of episodic HE in cirrhosis, controversies
in the management of EH including difficult to treat cases
and diagnostic and treatment challenges for minimal HE.
The purpose of this review is to summarize the lectures and
recommendations made by the panel of experts of the Brazilian
Society of Hepatology.

Keywords: Hepatic Encephalopathy, Cirrhosis, Fulminant
Hepatic Failure, Portal Hypertension, Liver Transplantation.
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INTRODUGAO

Devido aos avangos no conhecimento sobre o manejo
da encefalopatia hepédtica (EH), a diretoria da Sociedade
Brasileira de Hepatologia (SBH), biénio 2010-2011, promoveu
em 30 de julho de 2011, na cidade de Sdo Paulo, uma
reunido monotematica acerca da fisiopatologia, diagndstico
e tratamento da EH, abordando aspectos controversos
relacionados ao tema, com intuito de discutir uma abordagem
da sindrome baseada em evidéncias.

Dentro da sistemética preconizada, a diretoria constituiu uma
comissdo organizadora composta por quatro membros, que
elaboraram o programa e escolheram 29 membros da SBH
para serem expositores, moderadores ou membros do painel
de expertos. Devido a sua trajetéria cientifica e interesse na
fisiopatologia e manejo da EH, o Professor Heitor Rosa, da
Universidade Federal de Goids, foi convidado, por unanimidade,
para ser o presidente de honra do evento.

Foram criados quatro médulos com os seguintes temas:

Modulo I: Abordagem e Manejo da EH e da hipertensado
intracraniana (HIC) na insuficiéncia hepatica aguda (IHA)
Moddulo II: Manejo da EH episddica na cirrose

Moddulo /1l Controvérsias no manejo da EH

Méodulo IV: EH minima

Cada palestrante recebeu da comisséo organizadora questoes
envolvendo temas relevantes e/ou controversos sobre diag-
nostico e tratamento da EH, que foram posteriormente
formatadas para votagdo interativa e discussdo durante o
evento, com a participagdo exclusiva do painel de expertos
da SBH. Coube a cada palestrante a realizagdo de reviséo
sistematica da literatura sobre seu respectivo tema e/ou
questdes, assim como também a redagdo de um texto sucinto
sobre os principais aspectos a serem abordados sobre o tema.
As questdes que obtiveram votacgao superior a 51% pelo painel
de experts da SBH foram aceitas como recomendacdes pela
comissdo organizadora.

O objetivo deste manuscrito é apresentar uma sumula
do relatério desta reunido monotemadtica, incluindo resu-
mos dos temas apresentados dentro dos mddulos I-1V,
das trés conferéncias proferidas: 1) Fisiopatologia da EH;
2) Nomenclatura, Diagnéstico e Classificagdo da EH; e
3) Nutrigdo no Cirrético com EH, assim como também das
Recomendacdes Discutidas com o Painel de Experts.

A versdo completa dos textos referentes as atividades acima
delineadas estdo disponibilizados na homepage da SBH
(www.sbhepatologia.com.br).

FISIOPATOLOGIA DA ENCEFALOPATIA
Heritica (EH)

A EH é uma complicagdo neuropsiquidtrica frequente nos
hepatopatas. Caracteriza-se por disturbios da atencéo,
alteracBes do sono e distirbios motores que progridem
desde simples letargia a estupor ou coma. E um distdrbio
metabdlico, portanto potencialmente reversivel. A amoénia esté
relacionada a sua génese, ao lado de varias neurotoxinas e
fatores diversos, como o edema cerebral, 0 tonus GABAérgico
€ microelementos como zinco e manganés. Seu alvo comum,
via de regra, € o astrocito.

Técnicas de ressonancia magnética mostram que na EH do
paciente cirrético ha edema cerebral’, que se inicia ainda na
fase de EH minima e aumenta nas fases subsequentes. Ele
pode reverter nos casos de tratamento bem sucedido ou
apos transplante hepético® Este grau leve de edema cerebral,
mesmo quando assintomadtico, parece ser um gatilho para
alteragOes astrocitdrias e disfun¢do neuronal. Amoénia e a
induco de estresse oxidativo e nitrosativo exacerbam o edema
cerebral. O aumento de citocinas inflamatérias, o uso de
benzodiazepinicos e distlrbios hidroeletroliticos se integram
como fatores que promovem o edema cerebral.

Vdrios estudos experimentais mostram que o maior sistema
neuroinibitério dos mamiferos (0 GABA) estd aumentado na
EH. O estudo de uma familia de esteroides sintetizados no
cérebro e também em outros dérgéos, 0s neuroesteroides,
parecem lancgar nova luz sobre o velho problema. Receptores
periféricos mitocondriais de benzodiazepinicos (PTBR) s&o
ativados pela presenga de amonia ou manganés, assim como
de ligandinas, e provocam a sintese de neuroesteroides
nos astrécitos®. A alopregnanolona, potente neuroesteroide
inibitério, estd aumentada cerca de dez vezes no cérebro
de pacientes autopsiados apés morte por cirrose € EH, e
seria ela a responséavel pelo aumento do ténus GABAérgico
encontrado.

A caréncia de zinco, cofator necessério as enzimas do ciclo
da ureia, responsédvel pela metabolizacdo da ambnia, tem
sido também descrita na cirrose, em especial nos casos de
EH*. Por outro lado, o0 acimulo de manganés nos ganglios da
base do cérebro ocorre comumente na EH de diversos graus.
O manganés € toxico para os astrocitos, estando também
associado a inibicdo dos neurotransmissores®.

Assim, no modelo atual de patogénese da EH, a amoénia e
outros fatores desencadeantes promovem aumento do edema
cerebral, estresse oxidativo e nitrosativo, alterando expressées
génicas, de proteinas e RNA, com sinalizagbes que levam a
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