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Essa diretriz tem como objetivos primarios o0 gerenciamento da ascite e a prevencéo,
diagnéstico e tratamento da peritonite bacteriana espontanea (PBE) em pacientes adultos
com cirrose. A patogénese da ascite e da PBE, o diagnadstico diferencial detalhado da ascite
e o tratamento da ascite devido a outras causas além da cirrose e da sindrome hepatorrenal
estdo além do escopo dessa diretriz.

1. Avaliacéo inicial

Avaliacéao clinica

o Exame fisico, incluindo pesquisa de submacicez mével em flanco a percusséo
(>1.500 mL de liquido livre)

¢ A ultra-sonografia abdominal pode ser utilizada para detectar ascite em obesos
morbidos, para indicar o local adequado para paracentese em pacientes com
antecedente de multiplas cirurgias abdominais e para detec¢éo de carcinoma
hepatocelular em pacientes com elevagéo sérica de alfa-fetoproteina.

e Puncao diagnéstica do liquido ascitico (20 mL)

2. Puncdo diagnostica do liquido ascitico

¢ Indicada para pacientes internados ou ambulatoriais com ascite ao exame fisico de
inicio recente, ou para qualquer cirrético com ascite e deterioracdo do quadro
clinico.

e Ha poucas contra-indicacdes, como fibrindlise ou coagulacao intravascular
disseminada clinicamente evidentes.

o A infusdo profilatica de plasma fresco congelado ou plaquetas nao é necessaria.
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3.

Andlise do liquido ascitico/a>

Contagem de células com diferencial e concentracdo de proteinas totais e albumina
no liquido ascitico + albumina sérica obtida rotineiramente.

Resultados anormais indicam a necessidade de testes n&o rotineiros em uma
segunda amostra.

Se a contagem de leucdcitos polimorfonucleares estiver acima de 250 células/mm3,
outra amostra é colhida e semeada em frasco de hemocultura a beira do leito.

Gradiente de albumina sérica-ascitica = albumina sérica - albumina no liquido
ascitico

o if>1.1 g/d, h&a hipertensao portal,

o if<1.1 g/dL, ndo ha hipertenséo portal (precisdo de cerca de 97%).

o Um gradiente alto esta relacionado a doenca parenquimatosa difusa do
figado e a doenca venosa hepatica (além da sindrome nefrética,
metastase hepética e hipotireoidismo)

Pacientes submetidos a paracentese de grande volume necessitam apenas de
contagem de células com diferencial; a cultura nédo é realizada de rotina.

Citologia, esfregaco e cultura para micobactérias sé séo indicadas se houver forte
suspeita clinica de doenca especifica.

Citologia (oncotica) - é positiva apenas na carcinomatose peritoneal. A sensibilidade
aumenta pela centrifugacao de grande volume de amostra.

O crescimento bacteriano em cultura ocorre em cerca de 80% dos espécimes com
contagem de células polimorfonucleares (PMN) gt;250/mma3.

Desidrogenase latica >225mU/L, glicose <50mg/dL, proteina total >1g/dL e
multiplos organismos na coloracdo de gram sugerem peritonite bacteriana
secundaria (ruptura de visceras ou abscesso loculado).

Um alto nivel de triglicérides confirma ascite quilosa.

Um alto nivel de amilase sugere pancreatite ou perfuragéo intestinal.

Um nivel elevado de bilirrubina sugere perfuracao biliar ou intestinal.

4.

Tratamento da ascite sensivel a diuréticos

1. Significado do gradiente de albumina sérica-ascitica

Pacientes com baixo gradiente ndo respondem bem a restricdo de sodio e aos diuréticos,
exceto quando ha sindrome nefrética. Esta diretriz se aplica apenas a pacientes com

gradiente alto.

2. Alcool

A abstinéncia alcodlica reduz o dano hepatocelular, permite a melhora do componente

reversivel da hepatopatia alcodlica e pode, em alcoolatras, reduzir a hipertensao portal.

3. Tratamento ndo diurético

1.A retencéo renal de sédio é o fenbmeno primariamente responsavel pela retencéo

de liquido e formacéo da ascite. Ocorrem meses antes da reducao na capacidade
renal de clareamento de agua.

2.Restricao absoluta ao leito - ndo esté indicada
3.Restricao de liquidos - ndo esta indicada, a ndo ser que o sbdio sérico esteja < 120

mmol/L (reducgédo no clareamento renal de agua livre). Agentes aquaréticos, como
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antagonistas do receptor V2 do horménio antidiurético ou agonistas do receptor
kappa-opidide, sdo experimentais.

4.Perda liquida e mudancas de peso sao diretamente relacionadas ao balango de
sédio.

5.0 sAdio na dieta é restrito - geralmente para 88 mmol/dia.

6.Peso corporal - registrado diariamente até que a taxa de diurese esteja satisfatéria.

7.A mensuracgdo da excrecao urindria de sodio é til na avaliacdo do tratamento. A
concentracao urinaria de sédio é muito variavel, de zero a > 100 mmol/L.

E realizada coleta de urina de 24 horas, com dosagem da creatinina (para avaliar se a coleta
foi completa) O principal objetivo do tratamento é aumentar a excre¢ao urinaria de sodio
para > 78 mmol/dia,ou seja, maior que a ingesta diaria de 88 mmol/dia menos as perdas nao
urinarias de 10 mmol/dia. Apenas 10 a 15% dos pacientes excretam espontaneamente > 78
mmol/dia.

4. Tratamento diurético

O tratamento diurético oral padréo inicial consiste de dose matutina Unica de
espironolactona de 100 mg, ou espironolactona 100 mg + furosemida 40 mg.Se a perda de
peso e a natriurese estiverem insuficientes, a dose diaria da espironolactona em
monoterapia é aumentada para 200 mg e, se necessario, para 400 mg; ou as dosagens
tanto da furosemida quanto da espironolactona sdo aumentadas simultaneamente,
mantendo a taxa de 2:5 entre ambas, para facilitar a manutencdo da normocalemia (ou seja,
de 40:100 mg/dia a 160:400 mg/dia). As doses maximas séo de 160 mg/dia para a
furosemida e de 400 mg/dia para a espironolactona.

A monoterapia com espironolactona pode ser suficiente se a sobrecarga hidrica for minima
e é mais efetiva que a monoterapia com furosemida. No entanto, pode ser complicada por
hipercalemia e ginecomastia dolorosa. A acéo da espironolactona pode ndo se tornar
evidente por varios dias ap0s 0 seu inicio. A tolerancia também pode ser reduzida pela
presenca de doenca parenquimatosa renal, devido a hipercalemia. A amilorida e o
triantereno séo substitutos para a espironolactona.

A furosemida pode ser temporariamente suspensa se houver hipocalemia.

Quando houver edema, ndo ha limite para a perda diaria de peso. Quando o edema for
eliminado, a perda maxima deve ser de cerca de 500 gramas ao dia, para evitar azotemia
devido a deplecéo do volume intravascular.

Pacientes sensiveis a diuréticos ndo devem ser tratados com parecenteses seriadas de
grande volume.

5. Paracentese de grande volume

Se a ascite tensa estiver causando sintomas clinicamente significativos, a paracentese Unica
de grande volume (4 a 6 litros) pode ser realizada com seguranca, sem afetar
negativamente a hemodinamica e sem a necessidade de infusdo concomitante de solucéo
coldide, como tratamento inicial para aliviar os sintomas. Se a paracentese for superior a 6
litros, a infusdo endovenosa de albumina (6 a 8 gramas por litro removido) é recomendada.

Para prevenir a recidiva, sdo instituidos a restricao sédica e o tratamento diurético.
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A paracentese de grande volume néo é o tratamento de primeira linha para todos os
pacientes com ascite tensa.

6. Gerenciamento ambulatorial

e Quando um paciente estiver respondendo ao tratamento clinico, ndo € necessaria
hospitalizac¢ao.

¢ Sao monitorados peso corporal, sintomas ortostaticos, eletrélitos, uréia e creatinina
Séricos.

e A concentracao randdémica (em amostra isolada) de sodio urinario € medida se a
perda de peso for insuficiente. Se estiver entre 0 e 100 mmol/L, ou se houver
suspeita de ascite refrataria ou ndo aderéncia a dieta, é realizada a medida do
sddio urinario em 24 horas de diurese. Pacientes excretando mais do que 78
mmol/dia sem perda de peso devem ser reorientados quanto a necessidade de
restricdo de sédio. Pacientes que ndo perdem peso e excretam menos que 78
mmol/dia devem ter sua dosagem de diuréticos aumentada.

e A aplicacao de albumina endovenosa, 12,5 g/dia, pode aumentar a eficacia dos
diuréticos.

7. Transplante hepético

O desenvolvimento de ascite como complicacdo da cirrose esta associado a uma sobrevida
de aproximadamente 50% em 2 anos.

5. IndicacOes para a interrupcao dos diuréticos
1.Encefalopatia
2.S0dio sérico <120 mmol/L apesar de restrigcdo hidrica
3.Creatinina sérica > 2,0 mg/dL
4.Complicacdes clinicamente significativas dos diuréticos
5.Hipercalemia e acidose metabdlica (pela espironolactona)

6. Tratamento da ascite refrataria

1. Definicdo

A ascite refratéria € definida como sobrecarga hidrica ndo responsiva a restricdo dietética de
sédio (inferior a 88 mmol/dia) e uso de diuréticos em dose maxima (furosemida +
espironolactona), na auséncia de uso de inibidores das prostaglandinas, como
antiinflamatorios ndo esteroidais. A ascite também é considerada refrataria quando ha
intoleréncia aos diuréticos.

Indicacdes de faléncia da terapia diurética incluem pouca ou nenhuma perda de peso, em
associacdo com excrecdo inadequada de sodio urinario (< 78 mmol/dia).

Menos de 10% dos pacientes com ascite secundaria a cirrose preenchem os critérios para o
diagnéstico de ascite refrataria.

2. Paracenteses seriadas de grande volume
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Paracenteses seriadas de grande volume (6 a 10 L) s&o seguras e efetivas no controle da
ascite refrataria.

Em pacientes sem excrecédo urinaria de sédio e uma ingesta diaria maxima de 88 mmol de
sédio, a freqiiéncia exigida é de cerca de duas semanas. A frequéncia é influenciada pelo
grau de aderéncia com a dieta hipossédica. O contetdo de sédio no liquido ascitico é de
cerca de 130 mmol/L. Assim, uma paracentese de 6 L remove 780 mmol de sddio.
Pacientes que ingerem 88 mmol de sédio por dia e eliminam apenas 10 mmol em perdas
nao urinarias, mas ndo na urina, retém 78 mmol por dia. Uma paracentese de 6 L remove o
sédio retido em um periodo de 10 dias, e uma de 10 L remove o retido por
aproximadamente 17 dias.

Pacientes com excrecéo renal de sédio maior que zero devem necessitar de paracenteses
menos frequentes.

Pacientes que necessitam de paracenteses de 10 L com maior freqiéncia do que a cada 2
semanas nao estdo aderindo a dieta hipossodica.

A infusdo endovenosa de solugéo coldide, como a albumina (6 a 8 g/L de liquido ascitico
removido), é recomendada imediatamente apds a paracentese de grane volume (> 5 L),
para minimizar a hipovolemia intravascular, ativacdo dos sistemas vasoconstritor e
antinatriurético e a disfungéo renal. O dextran 70 € menos eficaz que a albumina. Se a
paracentese for inferior a 5 L, a reposi¢éo de solugéo coldide parece ser desnecessaria.

3. Derivacdo portossistémica intra-hepatica transjugular com stent
(transjugular intrahepatic portal-systemic stent-shunt - TIPSS)

A TIPSS é uma derivacédo portossistémica latero-lateral realizada por radiologista
intervencionista.

E um tratamento eficaz para pacientes com ascite refrataria. A incidéncia de encefalopatia
nao é necessariamente elevada e a sobrevida pode ser melhor do que em pacientes
submetidos da paracenteses seriadas de grande volume. A TIPSS esta associada a
supressao dos sistemas antinatriuréticos e a uma melhora na funcéo e resposta renal aos
diuréticos.

4. Derivagao peritoneovenosa

Derivactes peritoneovenosas (técnicas de LeVeen ou Denver) tém mostrado baixa
perviabilidade a longo prazo. Estéo associadas a complicagdes excessivas, incluindo fibrose
peritoneal, e ndo apresentam vantagens em sobrevida quando comparadas ao tratamento
padréo.

Este procedimento deve ser reservado para pacientes resistentes a diuréticos que nao sdo
candidatos nem a transplante hepéatico nem a paracenteses de grande volume (devido a
multiplas cirurgias abdominais ou distancia de um médico que possa realizar as
paracenteses).

5. Transplante hepético

Em um paciente com cirrose, o desenvolvimento de ascite refrataria ao tratamento clinico
padréo esta associado a uma sobrevida de aproximadamente 50% em seis e de 25% em
doze meses.
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7. Peritonite bacteriana espontanea

1. Diagnéstico

A puncao do liquido ascitico € obrigatéria e deve ser repetida sempre que houver sintomas,
sinais e/ou achados laboratoriais sugestivos de infeccao.

O diagnostico da PBE é feito quando a cultura bacteriana do liquido ascitico for positiva (por
exemplo, para Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, ou pneumococos), associada a uma
elevacédo na contagem absoluta de leucécitos polimorfonucleares no liquido ascitico (> 250
células/mm?®), sem uma fonte evidente de infeccéo intra-abdominal, cirurgicamente tratavel.

O diagnéstico presuntivo da PBE é feito em pacientes com culturas negativas do liquido
ascitico, mas com > 250 leucdcitos polimorfonucleares por mm?® e com sintomas e/ou sinais
consistentes com infeccéo (febre, calafrios, dor abdominal, descompressdo abdominal
brusca dolorosa e reduc¢éo de ruidos hidroaéreos intestinais).

Em pacientes com hepatite alcodlica e febre, leucocitose e/ou dor abdominal, o diagndstico
de PBE nao deve ser feito na auséncia de aumento de leucdécitos polimorfonucleares no
liquido ascitico.

Na maioria dos pacientes com cultura bacteriana positiva do liquido ascitico, a contagem de
bactérias e leucécitos polimorfonucleares estava aumentando progressivamente durante o
periodo imediatamente anterior ao tratamento.

Culturas do liquido ascitico podem ser positivas antes da resposta dos neutrofilos.
2. Tratamento

Pacientes com diagndstico definitivo ou presuntivo de PBE devem ser tratados com
antibidticos. O tratamento ndo deve ser atrasado em pacientes com diagndstico presuntivo
até a cultura positiva. Aqueles com cultura positiva na auséncia de resposta neutrofilica
também devem ser tratados com antibi6ticos se houver sintomas e/ou sinais de infeccéo.

Quando o tratamento for empirico, recomenda-se antibiético endovenoso, de amplo
espectro e ndo nefrotéxico, como por exemplo a cefotaxima (cefalosporina de terceira
geracdo) 2 g a cada 8 horas.

Em um paciente com PBE bem caracterizada, o tratamento com antibiético endovenoso por
5 dias € tao eficaz quanto por 10 dias.

A auséncia de melhora clinica induzida por antibiético € uma indicacdo de repetir a puncao
diagnéstica. Se a contagem de PMN for menor e a cultura negativa, repete-se a
antibioticoterapia. Se a contagem de PMN estiver maior e a cultura demonstrar um novo
organismo, escolhe-se novo antibiético. Se a segunda cultura demonstrar a presencga do
mesmo organismo da primeira, deve-se suspeitar de peritonite bacteriana secundaria.

O co-tratamento com albumina endovenosa, 1,5 g/kg no momento do diagnéstico e 1 g/kg
no terceiro dia, reduz a incidéncia de insuficiéncia renal e aumenta a sobrevida.

Relatou-se que a ofloxacina oral seria tdo eficaz quanto a cefotaxima endovenosa no
tratamento da PBE em pacientes ndo azotémicos, com vomitos ou em choque. No entanto,
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até que mais dados estejam disponiveis, recomenda-se o regime de antibioticoterapia
endovenosa.

3. Paracentese de seguimento

A realizacdo de paracenteses de seguimento € necessaria apenas ha presenca de quadro
atipico (pelos sinais e sintomas, analise do liquido ascitico, organismo(s) isolado(s), e
resposta ao tratamento), sugestivo de peritonite secundaria.

4. Transplante hepatico

O progndstico dos pacientes que desenvolvem PBE é tdo pobre, que todos os sobreviventes
de um episodio deveriam ser considerados como candidatos a transplante hepético.

5. Prevencao

Pacientes cirréticos com baixos niveis de proteinas totais no liquido ascitico (< 1 g/dL), com
hemorragia gastrintestinal ou com antecedente de PBE tém alto risco de desenvolver PBE e
sdo candidatos a tratamento profilatico com antibioticos orais a longo prazo.

A antibioticoterapia profilatica, com norfloxacino, ciprofloxacino ou cotrimoxazol, parece ser
efetiva na prevencao de um episddio inicial ou na recorréncia da PBE. O surgimento de
infeccdes causadas por bactérias resistentes a antibiodticos especificos € um problema
potencial.

8. Links para websites Uteis

The American Association for the study of Liver Diseases AASLD)
Excelente Diretriz da AASLD por Bruce AQ Runyon - apesar de um pouco antiga.
"Management of adult patients with Ascites caused by cirrhosis".
PUBMED Medline Plus
O melhor ponto de partida de informacdes para pacientes; digite "ascites" no
campo de busca.
The National Guidelines Clearinghouse
O melhor ponto de partida para diretrizes; digite "ascites" no campo de busca.
Society of American Gastrointestinal Endoscopic Surgeons
Diretriz para laparoscopia diagnoéstica.
American College of Radiology
ACR Appropriateness Criteria™ para drenagem percutanea por cateter de
cole¢des liquidas intra-abdominais infectadas.
The British medical Journal
ABC of diseases of liver, pancreas, and biliary system: Portal hypertension 2.
Ascites, encephalopathy, and other conditions, J E J Krige and | J Beckingham,
BMJ 2001; 322: 416-418. Pubmed-Medline
The Cochrane Collaboration
Antibibticos para peritonite bacteriana espontanea em cirréticos (Cochrane

Review)

9. Questdes e sugestdes

Convite para Comentérios


http://www.aasld.org/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed/
http://www.guideline.gov/
http://www.sages.org/
http://www.acr.org./
http://www.bmj.com/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=11179165
http://www.cochrane.org/
http://www.update-software.com/abstracts/ab002232.htm
http://www.update-software.com/abstracts/ab002232.htm
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O Comité de Diretrizes Praticas agradece quaisquer comentarios, davidas e sugestdes. Por
favor, ndo hesite em clicar no botdo abaixo e compartilhar conosco suas opinides e
experiéncia com essa condi¢édo. Juntos, podemos fazer melhor!

guidelines@worldgastroenterology.org
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