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TRANSJUGULAR.
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RESUMO — Diversas alternativas terapéuticas tém sido usadas, atualmente, na tentativa de reduzir a mortalidade de
pacientes com hipertensdo portal que desenvolvem varizes esofagianas. Abordagem de uma dessas alternativas que ainda
é de excegdo e pouco utilizada em nosso meio - o "shunt" (desvio) portossistémico intra-hepdtico transjugular - TIPS
("transjugular intrahepatic portasystemic shunt"). O TIPS possibilita redugdo significativa do gradiente de pressdo
portohepdtico, uma vez que funciona como um "shunt” portocava latero-lateral, promovendo, dessa forma, descompres-
sdo eficiente do sistema portal, reduzindo significativamente o risco de sangramentos. A técnica consiste na inser¢do
percutdanea, através da veia jugular interna, de malha metdlica através do parénquima hepatico, sob controle angiogra-
fico, criando verdadeira comunicagdo portocava. Bons resultados na utilizagdo do TIPS tém sido atestados em diversos
estudos, muito embora bem poucos deles tenham sido controlados e randomizados de modo a concluir que esse procedi-
mento é seguro, eficaz e com boa relagdo custo-beneficio. Dessa forma, buscou-se, nesta revisdo, uma andlise do estado
atual da utilizagdo do TIPS, sua técnica, principais indicagées e complicagoes. O TIPS vem sendo utilizado nos casos de
hemorragia digestiva refrataria ao tratamento farmacologico e/ou endoscopico, principalmente em pacientes Child-Pugh
B e Cou ainda como opgdo de controle do quadro, servindo como "ponte"” para um futuro transplante hepatico. Pode-se
considerar ainda o tratamento da ascite refratdria, da sindrome hepatorrenal e do hidrotorax hepdtico como promissoras
indicagées definitivas para a colocagdo do TIPS. As complicagdes dessa técnica estdo relacionadas, sobretudo, a sua
colocagdo, as conseqiiéncias hemodinamicas imediatas, como a encefalopatia hepdtica, e as complicagdes tardias envol-

vendo principalmente a oclusdo do "stent"” (protese auto-expansiva).

DESCRITORES — Derivagado portossistémica cirurgica. Hipertensdo portal. Cirrose hepatica.
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INTRODUCAO

Cerca de 90% dos individuos com cirrose hepatica desenvolvem
varizes esofagianas e 1/3 das mortes secundarias a cirrose com
hipertensio portal (HP) é atribuido a rotura e ao sangramento dessas
varizes®?. O risco de sangramento ¢ de 30%-60%"2 16.30)
dependendo de se tratar de cirrose compensada ou descompensada,
respectivamente. A maioria desses sangramentos se da no primeiro
ano a partir do diagnostico da patologia, e a mortalidade varia entre
50%-70%"239, conforme o grau de insuficiéncia hepatica. Naqueles
que sobrevivem ao primeiro sangramento, o risco de recurréncia nos
primeiros 6 meses alcanga 70%C. Em vista disso, faz-se necessaria
uma intervencgdo terapéutica eficaz que venha reduzir essas taxas.
Atualmente, diversas formas de tratamento sao utilizadas: o farma-
colodgico, utilizando a vasopressina, a terlipressina ou a somatostatina
e seu derivado octreotidio; o endoscdpico, através da escleroterapia
ou da ligadura elastica; o tamponamento por baldo; o TIPS; e o
tratamento cirirgico com a confecg¢do de "shunts" (desvios)
portossistémicos totais (anastomose portocava), parciais (anas-
tomose portocava calibrada), os "shunts" seletivos (anastomose
esplenorrenal distal e o "shunt" coronariocava de Inokuchi), que ndo
sdo considerados "shunts" portossistémicos verdadeiros por ndo
haver desvio do fluxo portal, e os procedimentos de desvascula-
rizacdo associados a esplenectomia.

Esta revisdo trata do TIPS, uma forma de tratamento ainda de
excegdo e de pouco conhecimento no nosso meio. A sigla TIPS ¢ um
acroénimo do inglés ("transjugular intrahepatic portosystemic shunt").
E uma anastomose ndo-cirdrgica que consiste na criagdo de
comunicagdo entre um ramo portal intra-hepatico e a veia supra-
hepatica, através do parénquima do 6rgdo, comunicacgdo essa mantida
pela colocagdo de malha metalica. O intuito de utilizar-se essa
anastomose ¢ obter reducdo suficiente no gradiente de pressdo
portohepatico (GPPH) para evitar ou reduzir as complicagdes da HP,
enquanto se mantém perfusdo portal suficiente para evitar o
desenvolvimento de insuficiéncia hepatica e de encefalopatia
portossistémica (EPS).

Na década de 90, o TIPS foi utilizado amplamente como
tratamento efetivo das complicagdes da HP. Suas principais
indicagdes sdo o tratamento do sangramento agudo das varizes
esofago-gastricas, quando esse sangramento ndo é controlado com a
terapéutica farmacoldgica e endoscopica, € o sangramento recurrente

por varizes esdfago-gastricas em que ha refratariedade ou intolerancia
ao tratamento clinico e endoscopico. Apesar de a experiéncia ainda
ser limitada, indicagdes promissoras sdo a ascite refrataria, o
hidrotoérax hepatico, a sindrome hepatorrenal e a sindrome de Budd-
Chiari.

O TIPS ¢ hoje peca fundamental na terapéutica das compli-
cagoes da HP e o seu uso esta disseminado em todo o mundo. Veio
se juntar ao tratamento farmacoldgico, endoscdpico e cirurgico,
sendo mais uma alternativa para as ocasides em que a mortalidade
pode ultrapassar os 70%¢% 3D, O método, porém, pode ter
complicagdes imediatas e tardias, que podem ser reduzidas quando
¢ indicado de modo judicioso e a avaliacdo do paciente, antes do
procedimento, ¢ realizada de maneira adequada e minuciosa, com
énfase no enfoque da coagulacéo e das condigdes cardiovasculares

do individuo.
HISTORICO RESUMIDO

A primeira descrigdo da criagdo de "shunts", feitos experimental-
mente com sucesso em animais, deve-se a ROSCH et al.®, em 1969,
utilizando proteses de Teflon®. Os primeiros experimentos no ser
humano comegaram com COLAPINTO et al.'?, em 1982. A partir do
final da década de 80 e em toda a década de 90, varios estudos©® 66
foram publicados atestando a eficacia do TIPS nas complicagdes da
HP, notadamente no sangramento por varizes esofagianas, porém
bem poucos eram os estudos controlados e randomizados de modo
que permitissem concluir que esse procedimento era realmente eficaz,
seguro e com boa relagdo custo-beneficio. Até o final da década de 90,
apesar de quase 800 trabalhos terem sido publicados sobre o assunto
(Quadro 1), somente 23 eram estudos controlados ¢ randomizados,
que permitiram conclusdes sobre a utilizagdo do método.

Assim, torna-se muitas vezes dificil uma analise adequada das
indicagdes do uso do TIPS, o momento da sua indicagdo, seu beneficio
quando comparado com o tratamento farmacoldgico e cirargico, e sua
influéncia no transplante hepatico (TH).

TECNICA

A introdug@o do TIPS pode ser feita em carater de emergéncia, de
urgéncia ou de modo eletivo. Idealmente, deve ser verificada a condigdo
pérvia da veia porta antes do procedimento, normalmente através do

QUADRO 1 — Numero de artigos e estudos controlados randomizados sobre TIPS publicados

Ano 1989 1990 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 TOTAL
N© deArtigos 1 2 4 24 54 88 122 127 143 150 82 797
N°de ECR 0 0 0 0 0 2 3 4 8 3 3 23
Fonte: MEDLINE
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ultra-som com Doppler. Importante também é a verificagdo da funcio
renal, ja que grande quantidade de contraste iodado pode ser adminis-
trada, precipitando quadro de insuficiéncia renal aguda. Além disso, o
sistema de hemostasia primaria e secundaria deve ser analisado, com
administragdo de concentrado de plaquetas ou fatores de coagulagio,
de acordo com as necessidades.

O profundo conhecimento da anatomia vascular e biliar hepatica
¢ de fundamental importancia para o profissional responsavel pela
inser¢do do TIPS, como demonstrado por UFLACKER et al.®9. E
necessario ainda, o conhecimento das relages anatomicas e de distancia
entre os troncos portais e as veias supra-hepaticas para se minimizar
os riscos de acidentes hemorragicos.

Os passos basicos para a colocacdo do TIPS, segundo a técnica
descrita por COLAPINTO et al.19, s@o os seguintes:

1. Uma veia hepatica ¢ seletivamente cateterizada e uma agulha
transjugular ¢ introduzida da veia jugular direita, preferencial-
mente, até a veia supra-hepatica;

2. Progride-se a agulha transjugular através do figado até um ramo
da veia porta;

3. O trajeto criado entre a veia supra-hepatica e a veia porta ¢
dilatado;

4. Finalmente, uma protese metalica auto-expansivel ¢ liberada

nesse trajeto para criar um "shunt" permanente.
HEMODINAMICA

A pressdo (P) num sistema vascular, ¢ diretamente proporcional

a resisténcia (R) ou ao fluxo (Q) neste sistema.
PaQxR

A HP é conseqiiente a elevacdes na resisténcia, mais comumente,
ou no fluxo portal. Leva a formagdo de vias colaterais, resultando na
passagem do sangue portal na circulaggo sistémica. O sitio do aumento
da resisténcia varia com o processo patologico e este pode ser pré-
hepatico, hepatico ou pos-hepatico. O componente que leva a aumento
da resisténcia vascular pode ser reversivel, como o aumento do tonus
vascular, ou irreversivel, como a capilarizacdo do espago de Disse, a
fibrose e os nddulos de regeneragao.

O GPPH consiste na diferenca entre a pressdo encunhada e a
pressdo livre na veia supra-hepética, medida através de um cateter
acoplado a um transdutor de pressdo. O valor normal ¢ abaixo de
8 mm Hg. Pacientes com cirrose hepatica e HP tém elevacdo do
GPPH acima de 10 mm Hg e valores acima de 12 mm Hg t€m correlagido
estreita com o desenvolvimento de rotura de varizes esofagianas ¢ o
surgimento de ascite!®. Apds a colocagdo do TIPS, ha uma
significativa redug¢do do GPPH, principalmente por diminui¢do na
pressdo portal, mas também por discreto aumento na pressdo da
veia cava inferior®. E bem demonstrado, por medidas hemodi-
namicas, que o0 GPPH menor do que 12 mm Hg relaciona-se com
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auséncia de sangramento secundario 8 HP®Y. Imediatamente apds a
colocagdo do TIPS, ha acentuada redug¢do no GPPH que se associa,
também, com acentuada reducédo no fluxo sangiiineo colateral portal,
avaliado pela medida do fluxo pelo sistema azigo, o que pode,
adicionalmente, ajudar a prevenir ou parar o sangramento pelas
varizes esOfago-gastricas. A agdo imediata na pressdo portal e no
fluxo sangiiineo colateral forma a base racional para a utilizacdo e a
eficacia clinica do TIPS no sangramento digestivo, secundario a
hipertensdo portal, refratario as medidas farmacoldgicas e endos-
copicas. Ocorre, ainda, aumento no débito cardiaco, na pressdo
arterial sistémica média e redugdo na resisténcia vascular sistémica;
em contrapartida, ha redugao na perfusio hepatica com conseqiiente
deterioragdo da fungdo do 6rgdo em alguns pacientes’. Ha, também,
elevagdo na pré-carga cardiaca refletida pelo aumento na pressao do
atrio direito, na pressdo da artéria pulmonar e na pressao de oclusdo
da artéria pulmonar, com elevagao irreversivel da resisténcia vascular
pulmonar, mecanismo mediado por peptidios vasoativos que passam
para a circulagdo pulmonar®?.

Todos esses aspectos mostram que pode haver piora inicial do
estado hiperdindmico visto na HP, mas também parecem ser esses 0s
mecanismos responsaveis pelo aumento da volemia efetiva, com
conseqiiente elevagdo da pressdo de perfusdo renal, pela natriurese e
pela melhora no controle da ascite e evolugao favoravel na sindrome
hepatorrenal. O efeito natriurético € tardio e parece ser maior naqueles
com disfungao hepatica mais grave®®.

INDICACOES

O TIPS funciona como um "shunt" portocava latero-lateral com
alta eficacia em descomprimir o sistema porta. A taxa de sucesso,
tanto na colocacdo do dispositivo, quanto no controle do sangra-
mento, seja por varizes de esofago ou por varizes gastricas, ultrapassa
90% na maioria dos estudos®“® 7). Ha relatos com mortalidade
semelhante as cirurgias descompressivas, quando comparados com
controles histéricos, envolvendo pacientes mais idosos e com
pontuacio elevada na classificagdo de Child-Pugh; mas a mortalidade
precoce elevada foi exclusiva daqueles com colocagdo do TIPS em
carater de urgéncia.

Desde a sua utilizagdo em maior escala ha cerca de 10 anos, o
TIPS ja serviu como opgao de tratamento em varias situagdes clinicas,
como a ascite refrataria e a sindrome hepatorrenal (SHR)!720-26.28.35.
4.57_a doenga hepatica veno-oclusiva® *9, a sindrome de Budd-
Chiari 289 a trombose de veia porta® 2, o hidrotorax hepatico
(HH)“*49, o hiperesplenismo® 7 e a sindrome hepatopulmonar®® ¢,
sendo que em poucas destas publica¢des (Quadro 1) foi feito controle
rigoroso das condigdes do uso do TIPS, seus resultados, acom-
panhamento e complicacdes; na maioria das vezes, esses estudos
eram apenas relatos de casos isolados.
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Por este motivo, o "National Digestive Disease Advisory
Board" (NDDAB) norte-americano publicou, em 199569 normas
para a utilizagdo do TIPS (Quadro 2) com as indicagdes aceitas e

aquelas consideradas promissoras. Provavelmente, na proxima

QUADRO 2 - Indicagdes do TIPS

publicagdo do NDDAB, ja se incluam nas indicagdes aceitas, a
ascite refrataria, a SHR e o HH, pois é grande e convincente o
numero de publicacdes que atestam a eficacia do método nessas
condig¢des.

Indica¢des aceitas

Indicacdes promissoras

3 Hemorragia por varizes pré transplante hepatico
4 Sangramento por gastropatia portal

5 Sangramento por varizes intestinais inacessiveis

1 Hemorragia aguda por varizes refrataria ao tratamento endoscopico e/ou farmacologico

2 Hemorragia recorrente por varizes refrataria ao tratamento endoscopico e/ou farmacologico.

1 Ascite refrataria
2 Sindrome de Budd-Chiari

3 Hidrotoérax hepatico

Modificado de SHIFFMAN et al.®

Ha, no Brasil, alta prevaléncia de esquistossomose mansonica
que, na sua forma hepatoesplénica, é associada com rotura de varizes
esofagianas, sendo portanto, uma possivel indicagdo do uso do TIPS.
Através de pesquisa bibliografica no MEDLINE e LILACS, nao foi
encontrada nenhuma publicacdo que associasse o TIPS a esquistos-
somose, certamente por ser uma causa de HP pré-sinusoidal com
intensa fibrose periportal, ndo havendo, portanto, disfungdo hepatica
¢ suas conseqiiéncias, vistas apos o sangramento por varizes de
esofago, como a EPS, a ascite ¢ a deterioragdo adicional da fungdo do
orgdo, podendo o TIPS, devido a redugdo de perfusdo, funcionar
como fator de disfungdo do 6rgdo. Talvez o motivo mais importante
da nao-indicagdo do TIPS é por ter a terap€utica cirurgica, através dos
procedimentos de desvascularizacdo ou da anastomose esplenorrenal
distal, excelente eficacia no controle do quadro apo6s o primeiro
sangramento, sem incidéncia significativa de EPS ou outras
morbidades®.

Serdo revistos, em seguida, mais detalhadamente, as indicagdes de
TIPS no controle da hemorragia digestiva secundaria a HP, na ascite
refrataria, na SHR e no HH.

Hemorragia digestiva secundaria a hipertensao portal

Diversos estudos na literatura demonstram a eficiéncia do TIPS
no controle do sangramento digestivo refratario, secundario a HP,
porém 11 sdo os estudos controlados® 13 25 32. 3954, 64.72. 76, 7. 78) qye
mostram, quando comparada com outras alternativas terapéuticas,
como a escleroterapia com ou sem 3 bloqueadores ou ligadura elastica,
areducdo na taxa de sangramento, a incidéncia de EPS, mortalidade e
a taxa de obstrug@o ao longo do tempo.

A principal razao para a utilizagdo do TIPS ¢ a rapida reducdo no
GPPH, suficiente, na maioria das vezes, para corrigir as complicagdes

da HP, enquanto ¢ mantida pressdo de perfusdo portal, suficiente
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para evitar-se a progressiva deterioragdo da fungdo hepatica e o
desenvolvimento ou piora da EPS.

Os primeiros relatos da utilizagdo do TIPS foram em pacientes
com sangramento digestivo, secundario a HP e refratario as técnicas
terapéuticas habituais. Nesse grupo de pacientes com mortalidade
extremamente elevada, o TIPS controlava o sangramento em cerca de
90% dos casos e, aproximadamente, metade desses pacientes
sobreviviam®®. Estudos que avaliam o uso do TIPS como tratamento
de resgate no sangramento por rotura de varizes es6fago-gastricas®”
4.1 demonstram elevada taxa de sucesso na colocagdo do dispositivo
(>90%), com controle do sangramento também em mais de 90% dos
pacientes. Com isso, a taxa de mortalidade precoce (até 40 dias) variou
entre 27%-55%. Entretanto, ha de se ressaltar que a grande maioria
desses pacientes era classificada como Child-Pugh C, muitos deles
com instabilidade hemodinamica, insuficiéncia renal, sepse, piora
adicional da fungao hepatica pelo sangramento, plaquetopenia e outros
fatores de gravidade que, certamente, levaram a esses elevados indices
de mortalidade. A cirurgia para esses pacientes, pela proibitiva
mortalidade, deve se restringir aqueles Child-Pugh A, idealmente, apds
estabilizagdo hemodindmica. O TIPS também ¢ indicado naqueles
individuos com hemorragia por varizes distais ao duodeno, varizes de
intestino delgado, colon, de estomas e anorretais®® ) e também
naqueles com sangramento mantido por gastropatia portal.

TIPS comparado ao tratamento farmacolégico e endoscopico

Baseado no elevado risco de ressangramento - 63%"? - que
pacientes com cirrose hepatica tém apds 1-2 anos do sangramento
inicial por rotura de varizes de esdfago, faz-se necessario tratamento
que reduza esses indices. As primeiras opgdes terapéuticas
compreendem o tratamento farmacoldogico com § bloqueadores e/ou

nitratos, ou o tratamento endoscopico. A utilizagdo do TIPS deve se
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restringir aos casos em que ha falha, traduzida por sangramentos
recurrentes, do tratamento clinico e endoscopico®”.

O uso do TIPS, quando comparado ao tratamento farmacologico,
B bloqueadores + mononitrato!®, teve incidéncia significativamente
menor (11% X 32% - P = 0,02) de ressangramento por varizes
esofagianas. Contudo, o desenvolvimento de EPS foi significativamente
maior naqueles com TIPS (38% X 11% - P=0,004); além disso, ndo
houve diferenga estatistica na sobrevida dos pacientes num tempo
médio de 15 meses. Cabe, ainda, ressaltar o alto custo do TIPS, maior
do que o dobro do tratamento farmacologico, certamente devido aos
valores do procedimento, hospitalizag@o e necessidade ocasional de
reintervengdes para desobstrucdo do "stent" (protese auto-expansiva).

Varios estudos® 2% 32 39,54 64.76.77. 78 comparam o TIPS com o
tratamento endoscopico na prevengdo do ressangramento por varizes
esofagianas em pacientes com cirrose. O tratamento endoscopico
consistia na escleroterapia, escleroterapia + 3 bloqueadores e ligadura
elastica isolada. E importante ressaltar certas diferencas metodologicas
dos estudos, como o diferente estagio da doenga hepatica, o tempo do
inicio do tratamento e a gravidade do sangramento. A analise conjunta
dos dados demonstra que o tratamento endoscopico obteve a
erradicagdo das varizes em 68% dos casos, contudo houve o
reaparecimento delas em cerca de um tergo dos pacientes. A taxa de
ressangramento foi significativamente menor nos pacientes que
receberam o TIPS. Nestes, o risco de sangramento foi de 21,5% e
naqueles que receberam o tratamento endoscopico foi de 52%
(P =0,000001). A taxa de desenvolvimento de EPS, entretanto, foi
muito maior naqueles com TIPS (34,1% X 18,4%), alcangando
significado estatistico na analise geral dos dados. A sobrevida ndo foi
reduzida com o uso do "stent", exceto em um tnico estudo. Da mesma
forma, quando comparado com o tratamento farmacolégico, o custo
do TIPS foi significativamente maior, principalmente se levarmos em
conta a elevada taxa de disfuncdo - 50% - no periodo médio de
observagdo dos estudos, que foi de 16 meses.

Conclui-se entdo que, apesar da superioridade inegavel do TIPS,
quando comparado com o tratamento farmacoldgico e/ou endoscopico
na prevencdo do ressangramento por varizes de esdfago, ele ndo
aumenta a sobrevida dos pacientes, tem elevado risco de desenvol-
vimento de EPS, elevado custo e so deve ser utilizado quando ha falha
do tratamento inicial em pacientes com disfung@o hepatica moderada
a grave (Child-Pugh B ou C) ou em pacientes Child-Pugh A com risco
cirurgico elevado devido a presenga de patologias concomitantes.

TIPS comparado ao tratamento cirirgico
O desenvolvimento das anastomoses portocava calibradas (8-10
mm), a partir da década de 70, com utilizagdo em larga escala na

década de 80, resultou em modalidade terapéutica altamente eficaz no

controle do sangramento por rotura de varizes esofagianas com baixos
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indices de obstrucio tardia e com risco significativamente menor de
surgimento de EPS, quando comparada com as anastomoses portocava
totais.

Estudo comparando o uso do TIPS com anastomose portocava
calibrada com enxerto em H (8 mm), foi realizado em pacientes com
varizes esofagianas sangrantes, como opg¢ao terapéutica definitiva e
ndo como "ponte" para o TH, demonstrando claramente que os
beneficios eram maiores nos pacientes submetidos ao "shunt"
cirargico. Houve maior taxa de ressangramento, devido a maior
oclusdo, nos pacientes que colocaram o TIPS (29% X 11% -
P=0,067). A oclusdo do "shunt" em H apds 30 dias ¢ extremamente
incomum. Além disso, houve tendéncia a maior mortalidade tardia,
porém sem alcancar significado estatistico (34% X 23% - P=10,21)
nos pacientes que receberam o TIPS, principalmente por deterioragdo
progressiva da fungdo hepatica. Em razdo desse estudo, ndo ha
indicacdo para o uso do TIPS como tratamento definitivo ou de
longo prazo, mantendo-se a indicagdo nos candidatos a TH. Ainda
em relagdo a esse estudo, deve-se criticar o pequeno tamanho da
amostra - 70 pacientes -, 0 uso de anestesia geral para a colocag@o do
TIPS e a aparente pouca experiéncia do radiologista na colocagdo da
protese, além do maior nimero de pacientes com episodios prévios
de EPS que se submeteram ao TIPS, quando comparados aos que
receberam o tratamento cirturgico. BISMUTH et al.(*) estdo
desenvolvendo estudo atual com numero elevado de individuos,
comparando os resultados da terapéutica com TIPS e cirurgia
descompressiva.

Ascite refrataria

A ascite refratéria, que ocorre em cerca de 5%-10% dos pacientes
com cirrose hepatica®, é definida como o acimulo de ligiiido ascitico
que ndo pode ser mobilizado sem a ocorréncia de conseqiiéncias
indesejadas (hiponatremia, hipo ou hipercalemia, hipotensao arterial,
reducgdo na taxa de filtragdo glomerular, EPS, etc.), utilizando-se dieta
com restri¢do de sodio e tratamento com doses elevadas de diuréticos
(400 mg de espironolactona + 160 mg de furosemida). Surge, geralmente,
em pacientes cirréticos ja com uso prolongado de diuréticos, muitas
vezes acompanhada de reduc@o no "clearence" de creatinina e na
excregdo urinaria de sodio®.

O tratamento dessa sindrome com a criagdo de "shunts" cirtirgicos
portocava, apesar de altamente eficientes na resolugdo do quadro,
traz consigo morbidade e letalidade inaceitaveis no pos-operatorio
imediato, principalmente em decorréncia da EPS que se produzia®.

Ap0s a introdugdo do TIPS em pacientes com sangramento
digestivo secundario a HP, no final da década de 80, ficou demonstrado

que, nos pacientes com ascite concomitante, houve sensivel melhora

* Comunicagdo pessoal
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do quadro clinico, com desaparecimento dessa ascite algum tempo
depois do procedimento®® "), A partir dai, estudos®”-°" confirmaram
o beneficio do TIPS na ascite refrataria. Provavelmente, a redugéo no
GPPH ¢ o fator mais importante na resolucdo dessa sindrome em
pacientes cirroticos. Apesar da imediata redugdo no GPPH apos a
introducdo do TIPS, a resolugdo do quadro se faz em torno de 4
semanas®?; isto se deve, em sua maior parte, a lenta desativa¢do dos
sistemas vasoativos endogenos, responsaveis pela retengio
hidrossalina®".

As varias publicagdes que avaliam a utilizagdo do TIPS na ascite
refrataria’-264-57 g0 extremamente heterogéneas em relagéo ao seu
desenho, pois nelas variavam os critérios para a defini¢ao de ascite
refrataria, o grau de disfuncdo hepatica dos pacientes, o tipo ¢ o
tamanho do "stent" (8 a 12 mm Hg), e a presenga de EPS pré-
procedimento. Desse modo, essa variabilidade torna dificil a real
avaliagdo do papel do TIPS no manejo da ascite refrataria. Nos
pacientes avaliados nesses estudos, verificou-se que o desaparecimento
total ou parcial (definido como a auséncia de necessidade de para-
centeses de repetigio) da ascite, ocorreu em 69% deles. E importante
ressaltar que 98% daqueles pacientes continuaram a requerer o uso de
diuréticos, seja pela ascite residual, seja pelo desenvolvimento de
edema de membros inferiores pos-procedimento. As principais
complicagdes surgidas pos-TIPS foram a EPS e a disfungdo da protese.
O surgimento da EPS ocorreu em 46% dos pacientes, mais
freqlientemente no primeiro més e, na maioria das vezes, foi facilmente
controlada com restricdo protéica ¢ medidas farmacoldgicas.
Novamente ¢ importante ressaltar que o surgimento de "nova" EPS
ocorreu em 28% dos pacientes. Em relagdo a disfungo precoce do
TIPS (até 1 més), esta surgiu em 8% dos casos, enquanto que a
disfung¢éo tardia surgiu em 27%.

O periodo de seguimento destes pacientes foi de cerca de 1 ano,
com mortalidade de 40% nesse periodo. A analise dos dados demonstra
claramente o mau prognostico dos pacientes com ascite refrataria
submetidos a colocag@o de TIPS. E essa mortalidade ¢ comparavel ao
tratamento com paracenteses de repeticdo ou comparavel a confecgido
do "shunt" de LeVeen.

No entanto, mais uma vez, devido a heterogeneidade da maioria
dos estudos, e a inexisténcia, até o momento, em niamero suficiente de
estudos prospectivos controlados e randomizados, ndo se pode, por
ora, atestar ou negar a eficacia do TIPS no tratamento da ascite
refrataria.

Sindrome hepatorrenal (SHR)

A SHR, geralmente associada a ascite refrataria, ¢ complicago
grave e relativamente pouco freqiiente da fase avangada da cirrose
hepatica. Apos o diagnostico, ocorre progressao quase que inexoravel

da disfun¢do renal, resultando num progndstico muito ruim,
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principalmente na SHR do tipo I®), em que a evolugdo até o dbito se
da em poucas semanas. A mortalidade alcanga cerca de 90% em 10
semanas, na maioria das vezes, no primeiro més ap6s o diagndstico®®.

Devido ao sucesso dos resultados na utilizagdo do TIPS na ascite
refrataria e a ambas compartilharem a mesma fisiopatologia®, o
procedimento comegou a ser utilizado também na SHR. Estudos
recentes®® ¥ com séries de pacientes demonstraram que o TIPS
melhorou a fungdo renal, aumentou a fragdo de excregdo de sddio e
reduziu, tanto a hiperatividade adrenérgica, quanto a atividade do
sistema renina-angiotensina-aldosterona, aumentando, conseqiien-
temente, o fluxo plasmatico renal em pacientes com SHR, princi-
palmente do tipo I. Esta melhora geralmente é demorada, ocorrendo
apos 30 dias da colocagdo. Alguns pacientes puderam, inclusive,
prescindir dos métodos dialiticos. A taxa de sobrevida foi de 50% em
6 meses, bem superior a sobrevida daqueles pacientes submetidos a
outros tratamentos que ndo o TH e aos controles historicos®®. Devido
a escassez de estudos com o tratamento farmacologico, ressaltando
que muitos sdo conflitantes, o TIPS deve ser visto, principalmente,
como "ponte" de curto prazo até a realizacdo do TH. Esse beneficio
deve ser pesado contra os efeitos adversos da redugdo da perfusdo
hepatica portal. O TIPS, portanto, deve ficar restrito aqueles pacientes
com escala de Child-Pugh menor do que 12, com niveis séricos de
bilirrubina menores que 5-6 mg/dL ¢ sem EPS grave®). Até
recentemente, a Ginica modalidade terapéutica para esses pacientes
era o TH e, devido ao grande contingente de pacientes e a baixa
disponibilidade de 6rgéos, somente poucos conseguiam submeter-se
ao procedimento. O TIPS surge, portanto, como alternativa para estes
individuos, cabendo ressaltar que os pacientes posteriormente
submetidos ao TH tiveram um curso clinico mais favoravel no pos-
operatdrio. O tipo de paciente mais adequado para receber o TIPS
talvez seja aquele com doenga hepatica avangada ou descompensada
(Child-Pugh B e C ), que ndo suportaria um "shunt" cirtrgico, e
aquele com indicagdo de TH a curto ou médio prazo, servindo o TIPS
como "ponte" para o controle do sangramento do paciente, até o

surgimento do 6rgdo disponivel para o TH.
Hidrotorax hepatico (HH)

O HH com repercussdes clinicas ¢ complicagdo relativamente
infreqiiente, porém potencialmente grave, da cirrose hepatica,
resultante do acimulo de ligiiido ascitico na cavidade pleural. O sintoma
mais comumente encontrado ¢ a dispnéia aos esforgos sem dor toracica.
Na maioria das vezes ha concomiténcia de ascite e derrame pleural.

O HH na auséncia de ascite ¢ ainda mais raro: os pacientes que
apresentam esse quadro sdo portadores de defeito congénito na por¢éo
tendinosa do diafragma, o que permite a rapida passagem do ligiiido
ascitico da cavidade abdominal para o espago pleural, geralmente a
direita (em 66% dos casos)®, devido a pressdo intra-toracica negativa
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que se forma ciclicamente com a respiragao, associada ao aumento da
pressdo intra-abdominal®?.

O tratamento clinico com restri¢cdo de sal e o uso de diuréticos,
assim como a confecgdo do "shunt" de LeVeen ou a pleurodese quimica
ou cirlirgica sdo extremamente insatisfatorios no tratamento dessa
sindrome. A realizagao de toracocenteses de repeticdo para drenagem
do ligiiido pleural, além da inconveniéncia para o paciente e do risco
inerente ao proprio procedimento, traz consigo o risco do
desenvolvimento de empiema pleural por contaminagao da cavidade
toracica.

Estudos®*» demonstram que o TIPS é método seguro e eficaz no
tratamento do HH, com taxas de sucesso no controle do distarbio em
torno de 58%® 0. Ja no controle parcial, que consiste na redugo
significativa dos sintomas de dispnéia e da necessidade de
toracocenteses de repetigdo, a taxa gira em torno de 20%“%. O TIPS,
portanto, é eficaz no tratamento do HH em 78% das vezes, ndo
havendo descri¢ao de complicacdes importantes relacionadas ao
procedimento, excegdo feita a obstrucdo tardia com recrudescéncia
dos sintomas e com o desenvolvimento de EPS, que so vistos também
nas outras condi¢des onde o TIPS ¢ indicado.

CONTRA-INDICACOES

As contra-indicag¢des ao uso do TIPS dividem-se em absolutas e
relativas (Quadro 3) e remetem tanto ao risco da sua colocacdo, do
ponto-de-vista da técnica, quanto ao das conseqiiéncias que podem
advir imediatamente apo6s o seu posicionamento, como edema agudo
de pulmao por elevacdo subita da pré-carga cardiaca, fato mais visto
em pacientes com disfuncdo sistolica miocardica ou hipertensdo
pulmonar moderada a grave, e precipitacio de encefalopatia hepatica
refrataria a tratamento pela diminuicdo do GPPH®. Esta complicagio
¢ vista nos pacientes ja com EPS de dificil controle, ou quando se
utiliza um "stent" de maior calibre, havendo queda importante do
GPPH, geralmente abaixo de 10 mm Hg. Ela é reversivel, reduzindo-
se o calibre da protese ou através de oclusdo por baldo com inducdo de
trombose, porém o paciente retorna aos niveis de risco de sangramento
secundario a HP“?,

QUADRO 3 - Contra-indicag¢des ao TIPS

Por outro lado, existem condi¢des em que o uso do TIPS ndo é
recomendado, ndo havendo demonstragdo de beneficios. Incluem-se
ai a preveng@o do primeiro sangramento por varizes de eséfago, a
descompressio eletiva do sistema porta antes do transplante hepatico!:
8) o tratamento inicial do sangramento por varizes de es6fago e como
medida inicial na prevengao da recurréncia do sangramento por varizes
esofagianas. Em todas essas condig¢des, o tratamento farmacoldgico e/
ou o endoscopico, quando apropriado, ¢ o mais indicado.

COMPLICACOES

As complicacdes do TIPS dividem-se em complica¢des inerentes
a sua colocagdo e as conseqiiéncias hemodindmicas imediatas ao seu
uso, e as tardias. Ocorrem em cerca de 10% dos pacientes e 1-2% sdo
potencialmente graves'®. O hemoperitonio por rotura da capsula de
Glisson ou por pungdo inadvertida dos vasos peri-hepaticos ocorre
em 1%-6% dos pacientes®"- 7. A mortalidade durante o procedimento,
relacionada a técnica, pode chegar a 2%%¥. Outras complicagdes
relacionadas ao procedimento incluem a trombose dos vasos hepaticos,
hemobilia, coleperitonio e colangite(!!1643-80.92 Apds o procedimento,
pode ocorrer bacteremia ou desenvolver-se sepse bacteriana, devendo-
se, antes do procedimento, administrar antibioticoprofilaxia, levando-
se em conta principalmente a cobertura de microbiota de pele!! 9.
Podem ocorrer ainda, mais raramente quando o paciente ¢ selecionado
de forma adequada para o procedimento, perfuragdo miocardica com
hemopericardio, arritmias, infarto agudo do miocardio, edema agudo
de pulmio, pneumonias e a sindrome da angustia (desconforto)
respiratoria do adulto (SARA)!! 1649, O risco de arritmias tanto
supra-ventriculares, quanto ventriculares independe de patologia
cardiovascular prévia, sendo obrigatoria a presenga de material para
ressuscitacdo cardiorespiratoria no local da realizagdo do procedi-
mento®®.

A hemodlise intravascular, detectada pelo aumento da bilirrubina
ndo-conjugada e da desidrogenase lactica (LDH), ndo é evento incomum
¢, na maioria das vezes, resolve-se cerca de 3-4 meses apos a colocagéo
do TIPS 80,

A principal complica¢do do uso do TIPS ¢ a sua oclusdo, com
conseqiiente elevagao do GPPH e risco de desenvolvimento de novo

ABSOLUTAS

RELATIVAS

Insuficiéncia cardiaca congestiva grave
Doenca hepatica policistica

Insuficiéncia hepatica grave

Infecgdo extra ou intra-hepatica ndo-controlada
Encefalopatia hepatica mal controlada

Neoplasia intra-hepatica hipervascularizada

Trombose de veia porta

Modificado de SHIFFMAN et al.®?
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sangramento por varizes esdfago-gastricas. Essa oclusdo pode ser
precoce ou tardia. Quando precoce ¢ devida a problemas técnicos na
sua inser¢do, havendo dificuldades em se atravessar totalmente o
parénquima hepatico com a protese, levando a sua trombose e
obstrucdo. A trombose aguda ¢ mais comumente diagnosticada nas
primeiras 48 horas apos a colocagdo do "stent" e ocorre em cerca de
8% dos casos®. Por vezes, é necessario o uso de dois "stents" para
se manter pérvio o pertuito criado dentro do figado. Felizmente tal
complicagdo ¢ incomum. A oclusdo tardia ¢ muito mais freqiiente,
ocorrendo por um mecanismo de hiperplasia da pseudo-intima que se
cria na superficie do enxerto, oclusdo essa que ocorre mais comumente
na extremidade proximal do enxerto. Sua patogénese é pouco clara,
mas acredita-se que a rotura dos ductulos biliares e a conseqiiente
resposta inflamatdria pode ser o evento primario responsavel pela
formacao da pseudo-intima®-45.

A taxa de oclusdo significativa do TIPS, ou seja, aquela em que ha
elevagdo do GPPH maior do que 12 mm Hg com sangramento
secundario & HP ¢ de cerca de 30%-50% em um ano®”*Y. Em vista
disso, é imperativo que haja, com o decorrer do tempo, um meio de se
acompanhar a permeabilidade do enxerto.

Apesar de nem todos os estudos concordarem®® >, o ultra-som
com Doppler mostrou-se método eficaz, ndo-invasivo e de alta
sensibilidade e especificidade (ambas em torno de 90%) na detecgao
da obstrugdo parcial ou total do "stent"(* 374 O acompanhamento
com Doppler em pacientes assintomaticos deve ser, no minimo,
semestral.

Logo apds a colocagdo do TIPS vé-se um fluxo sangiiineo de alta
velocidade (velocidade de pico média de 100-150 cm/s) dentro do
enxerto, acompanhado de elevago na velocidade sistélica de pico da
artéria hepatica (maior do que 100 cm/s) e nos ramos da veia porta.
Todos esses achados sdo consistentes com "shunt" pérvio e com bom
funcionamento* #9.

A auséncia de fluxo dentro do "shunt" é consistente com
obstrucdo total. Da mesma maneira, redu¢do no fluxo sangiiineo
dentro do enxerto, mudanga de direcdo do fluxo do sangue nos
ramos da veia porta intra-hepatica e o surgimento de fluxo em
colaterais, sugerem disfun¢do do mesmo. O parametro mais precoce
e fidedigno na detecg@o da disfuncdo do enxerto parece ser elevagdo
ou reducdo de mais de 50 cm/s na velocidade de pico de fluxo
dentro do "stent" em relacdo ao Doppler de base apds a colocagdo
do TIPSU4 3748 Fluxo de menos de 60 cm/s também sugere
disfuncdo do dispositivo. Quando isso acontece, é obrigatéria a
portografia para a confirmacdo dos achados do Doppler. Incremento
no GPPH de mais de 15 mm Hg, com ou sem enchimento venoso
portal, redugdo de mais de 50% no calibre do "stent" e a opacificacdo
das varizes sdo achados compativeis com a obstrucdo do TIPS. Se
possivel, nesse mesmo procedimento diagnostico, deve-se realizar

o tratamento da estenose, que pode ser por dilatagdo por baldo
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(angioplastia) ou pela colocagdo de novo "stent", paralelo ao
obstruido!* 14650 A ultra-sonografia intravascular ajuda a avaliar
o sitio exato e a magnitude da estenose e pode determinar a neces-
sidade de se colocar novo "stent" se a angioplastia for pouco
eficaz®®. O uso de tromboliticos em casos selecionados é preco-
nizado por alguns autores”", porém ndo temos, até o momento,
experiéncia com o seu uso nesses casos. E importante ressaltar
que o uso de anti-adesivos plaquetarios ou anticoagulantes ndo
reduz, aparentemente, os indices de estenose®®. Contudo, estudo
recente®) utilizando heparina sistémica versus a associagdo de
trapidil (inibidor potente do fator de crescimento derivado de
plaquetas, envolvido na estimulag@o de células musculares lisas,
por sua vez implicadas na formagdo da pseudo-intima no TIPS)
com ticlopidina (anti-adesivo plaquetario), demonstrou que havia
significativa reducdo nos indices de estenose tardia naqueles com a
associagdo medicamentosa (heparina 57% X trapidil + ticlopidina
33% - P <0,05). Essa tendéncia continuava significativa apds 6
meses, porém era reduzida ao interromper-se o tratamento anti-
proliferativo, sugerindo que o tratamento continuo € necessario
para se evitar a estenose. Outra alternativa na tentativa de se reduzir
as estenoses ¢ a utilizagdo de "wallstents" cobertos com silicone
ou tetrafluropolietileno® #”, na tentativa de se evitar os efeitos
indutores de estenose de substincias presentes no parénquima
hepatico liberadas no interior do TIPS, quando da sua colocag@o.

A encefalopatia hepatica, visto que o TIPS ¢ um "shunt"
portossistémico, ¢ complica¢do prevista e se da em cerca de 25%-
33%“ 1.8 dos pacientes apOs a colocagdo da protese. Na grande
maioria das vezes, ela é facilmente tratada com restri¢do protéica, uso
de lactulose ou sulfato de neomicina. E mais grave nos 2 a 3 primeiros
meses apos o procedimento, melhorando a partir dai; acredita-se que
essa melhora se deva a progressiva obstruc@o que o "shunt" sofre com
o decorrer do tempo. Em cerca de 5%-10% dos individuos, todavia, a
encefalopatia ¢ mais resistente e ndo obtém melhora com as medidas
dietéticas e farmacoldgicas, necessitando que o paciente sofra nova
intervengdo para ocluir o TIPS ou reduzir o seu calibre> 46:51.71.74.83)
Os métodos oclusivos podem causar reducdo abrupta no retorno
venoso central e aumento na pressio portal, podendo ambos levar a
rotura de varizes es6fago-gastricas com sangramento significativo.
Alternativa mais segura a esse problema ¢ a colocagdo de um "stent"
redutor, que consiste numa malha metélica auto-expansivel que, a
temperatura corporal, toma forma de ampulheta, reduzindo o calibre
do "stent" em 50%®. A encefalopatia é mais comum e/ou mais grave
nos pacientes acima de 65 anos, do sexo feminino, que ja tenham
apresentado algum grau de encefalopatia prévia ao procedimento,
com doenga hepatica ndo-alcdolica, com hipoalbuminemia e,
principalmente, naqueles em que se utilizou "stents" de maior calibre
e em que o GPPH foi reduzido a niveis muito baixos, geralmente
abaixo de 10 mm Hg®.
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A sobrevida global dos pacientes que receberam o TIPS com
hepatopatia compensada ou descompensada ¢ de 60%-87% em 1 ano
e de 51% apo6s 2 anos. Acredita-se que a sobrevida naqueles com
classificacdo de Child-Pugh A alcance 75% em 1 ano e que decaia
progressivamente com o aumento da pontuagdo®* 7.

TIPS E O TRANSPLANTE HEPATICO (TH)

Um tépico interessante para ser discutido nesta revisdo ¢ a
utilizacdo do TIPS no paciente candidato ao TH. Como ja citado
anteriormente, o TIPS muitas vezes é colocado no paciente com
sangramento digestivo recurrente por varizes de esdfago ou por ascite
refrataria, servindo como "ponte", controlando o quadro, enquanto se
aguarda um enxerto.

Estudos na literatura®* 3% %9 discutem se o TIPS prejudica
tecnicamente o TH. Apesar de haver divergéncias, o que se depreende
desses trabalhos ¢ que a migracdo da protese tanto proximal (mais
comum), quanto distalmente, pode interferir no procedimento
cirurgico, aumentando o tempo de cirurgia e a necessidade de
hemoderivados e elevando o risco de complicagdes pos-operatorias,
como o sangramento pelas anastomoses vasculares, principalmente
as supra-hepaticas@> 5% %),

A experiéncia do radiologista e o posicionamento adequado da
protese, que deve ser curta, ndo ultrapassando os limites do parénquima
hepatico, ¢ essencial para que as complicagdes relacionadas ao TIPS
sejam minimizadas durante o transplante® 5. E aconselhavel a
realizagdo do Doppler dos vasos hepaticos no pré-operatorio, com
especial atengdo para a localizacdo do "stent". Em casos de duvida,
recomenda-se que seja realizado estudo angiografico antes da
cirurgia®. As indicagdes do TIPS devem ser cuidadosamente pesadas
contra os riscos potenciais que possam aumentar a dificuldade técnica
no transplante, reduzindo, assim, a morbidade do procedimento. E
importante ressaltar, entretanto, que nenhum estudo demonstrou
aumento da mortalidade no transplante hepatico nos pacientes
portadores de TIPS.
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CONSIDERACOES FINAIS

O TIPS hoje ¢ peca importante no tratamento das complicagdes
da HP, devendo ser utilizada de maneira racional, integrada e seqiiencial
ao tratamento clinico, endoscopico e cirtrgico. A principal indicagdo
para a colocag@o do TIPS ¢ a hemorragia digestiva secundaria a HP em
que haja falha do tratamento clinico e endoscopico.

Acreditamos que o TIPS tem papel significativo no tratamento de
resgate nos 10%-20% de pacientes com sangramento agudo por rotura
de varizes eso6fago-gastricas, ndo controlado pelas técnicas farma-
cologicas e/ou endoscopicas®?, principalmente nos pacientes com
disfungdo hepatica avancgada.

Talvez seja apropriado afirmar que naqueles pacientes Child-Pugh
A com recurréncia do sangramento secundario a HP e refratario ao
tratamento clinico/endoscopico, a cirurgia com criagéo de anastomoses
portocava calibradas ou anastomoses esplenorrenais distais seja a
melhor opcdo, ficando aqueles pacientes Child-Pugh B e,
provavelmente, C candidatos ao TIPS enquanto aguardam o TH.

No caso da ascite refrataria, consideramos temeraria qualquer
conclusdo. Na avaliagdo da literatura, parece ser um bom método no
controle do quadro, porém sem beneficios aparentes quando
comparados com o "shunt' de LeVeen ou com paracenteses de repetigao,
além de ndo aumentar a sobrevida dos pacientes. A taxa de EPS torna
importante a cuidadosa avaliagdo destes pacientes e, provavelmente,
aqueles com graus ja avangados de EPS ndo devem ser submetidos a
esse tratamento e, quando isto for imperativo, deve-se utilizar um
"stent" que mantenha o GPPH em torno de 12 mm Hg.

O TIPS é método complementar, ndo competitivo as outras
alternativas terapéuticas, devendo ser considerado aquisicdo
importante e utilizado de maneira seqiiencial e integrada aos métodos
endoscopicos, evitando-se, se possivel, sua utilizagdo como
tratamento definitivo das complica¢des da HP, devido a sua, ainda,
elevada taxa de obstrugdo a curto e médio prazo. Talvez a grande
indicagdo do TIPS seja o seu uso como "ponte" para o controle dessas

complicagdes no candidato a TH até o momento da sua realizag@o.
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ABSTRACT — At the present time several therapeutic options are used for the treatment of bleeding esophageal varices in patients with portal

hypertension. We will review the main medical publications on transjugular intrahepatic portosystemic shunt (TIPS), a procedure seldom

used among us. TIPS works as a portocaval side-to-side shunt and decreases the risk of esophageal bleeding through lowering of the portal

system pressure and a decrease of the portal hepatic pressure gradient. TIPS consists in the percutaneous insertion, through the internal

Jjugular vein, of a metallic stent under fluoroscopic control in the hepatic parenchyma creating a true porta caval communication. There are

several studies demonstrating the efficacy of TIPS, although only a few of them are randomized and control-matched to allow us to conclude

that this procedure is safe, efficient and with a good cost benefit ratio. In this review, we search for the analysis of the TIPS utilization, its

techniques, its major indications and complications. TIPS has been used in cases of gastroesophageal bleeding that has failed with

pharmacologic or endoscopic treatment in patients Child-Pugh B and C. It can be used also as a bridge for liver transplantation. Others

indications for TIPS are uncontrolled ascites, hepatic renal syndrome, and hepatic hydrotorax. The main early complications of TIPS using

are related to the insertion site and hepatic encephalopathy and the stent occlusion is the chief late complication.

HEADINGS — Portasystemic shunt, transjugular intrahepatic. Hypertension, portal. Liver cirrhosis.
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