GASTROENTEROLOGIA
E HEPATOLOGIA g0

Capitulo 15

CIRROSE HEPATICA: ASPECTOS
FISIOPATOL(:)GICOS E ABORDAGEM
CLINICA ATUAL

ANA LAURA DUTRA BORTOLOTO!
GRAZIELA LAURA TRES!

LETICIA APARECIDA FONSECA BRANCO!
HYORRANA HAMID ZARDA RIBEIRO RODRIGUES!
MARIA EDUARDA CARDOSO DAL SOTTO!
JOAO ROBERTO GOMES TORRONTEGUI!
JOAO GABRIEL DA CUNHA GOMES!
MARIA EDUARDA CHIES GALARZA!
LUCAS CEMIN GROLLI

TIAGO FAORO PIONER!

FRANCINE FONSECA DE SOUZA!
VITORIA LOCATELLI CHIELLA!
ISABELA CARGNINO BIEGELMEYER!
SOFIA FABIAO DO PRADO!

LUISA BALBINOT ALVES!

1. Discente - Medicina da Universidade de Caxias do Sul.

Palavras-chave
Cirrose Hepatica, Fisiopatologia; Manejo Clinico.

EIDﬁASTEUR 10.59290/5612725221 )




INTRODUCAO

A cirrose hepatica consiste em uma fibrose
extensa e perda de tecido hepético funcional de-
vido a agressdo persistente, constituindo a fase
final de multiplas hepatopatias cronicas. Essa
patologia possui importancia tanto na morbida-
de, quanto na mortalidade dos pacientes, levan-
do a sintomas graves e sendo associada a 2,4%
das mortes globais em 2019. As suas causas eti-
ologicas estdo em mudanca nas ultimas déca-
das, mas ela continua sendo um problema grave
afetando ndo so6 paises subdesenvolvidos, como
também as nagdes mais ricas (HUANG et al.,
2023).

As etiologias variam conforme o contexto
epidemioldgico, sendo mais comuns: a infeccao
cronica pelos virus da hepatite B e C, o consu-
mo excessivo de alcool e a doenca hepética gor-
durosa nao alcodlica (DHGNA). Mudangas re-
centes no perfil de risco, como o aumento da
obesidade e diabetes, tém contribuido para a as-
censao da doenca hepatica gordurosa nao alcod-
lica como causa emergente, ao passo que estra-
tégias como a vacinagdo contra hepatite B e o
uso de antivirais de agdo direta para hepatite C
tém modificado o panorama global (JUANOLA
et al., 2025).

O objetivo deste capitulo ¢ realizar uma re-
visdo atualizada sobre os mecanismos fisiopa-
tologicos centrais da cirrose hepatica e as suas
implicacdes clinicas contemporaneas. Busca-se
integrar esses mecanismos patogénicos as for-
mas de etiologia, métodos de diagndstico, com-
plicagdes, progndstico, tratamentos e as formas
de prevencgao.

METODO

O presente estudo consiste em uma revisao
narrativa realizada em agosto de 2025, por meio
de pesquisas nas bases de dados PubMed e

BVS, além da consulta a obras classicas da lite-
ratura médica, como Goldman-Cecil Medicine
(27* ed.) e Harrison’s Principles of Internal
Medicine (20 ed.). Foram utilizados descritores
MeSH/DeCS combinados por operadores boo-
leanos “AND” e “OR”, com os termos: “Hepa-
tic cirrhosis”, “liver cirrhosis” e “clinical ma-
nagement”’.

A busca resultou em 676 artigos, posterior-
mente submetidos aos critérios de selecdo. Os
critérios de inclusdo foram: artigos em portu-
gués ou inglés, publicados entre 2020 e 2025,
disponiveis na integra e que abordassem as te-
maticas propostas. Foram excluidos artigos du-
plicados, que nao se relacionavam diretamente
ao objeto de estudo ou que nao atendiam aos
critérios de inclusdo.

Ap0s a triagem, 16 artigos foram seleciona-
dos para compor a andlise. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva e organizados
em categorias tematicas: fisiopatologia, inci-
déncia, etiologia, manifestacdes clinicas e com-
plicagdes, diagndstico, prognostico, tratamento
atual e prevencao de complicagdes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Definicao e fisiopatologia

A cirrose hepatica corresponde ao estagio
final de diversas doengas crdonicas do figado,
caracterizando-se pela substituicdo do parén-
quima hepéatico normal por tecido fibroso e for-
magdo de nodulos regenerativos. Trata-se de
importante causa de hospitalizagdes e mortes
anuais no mundo. As principais etiologias glo-
bais incluem o consumo abusivo de alcool e a
infeccao pelo virus da hepatite C (JUANOLA
et al.,2025; PAROLA & PINZANI, 2023).

A cirrose se apresenta em dois estagios cli-
nicos distintos. O primeiro, assintomatico, ca-
racterizado pela auséncia de complicagdes cli-
nicas; o segundo, denominado cirrose descom-
pensada, manifesta-se pelo aparecimento de
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sintomas e complicagdes recorrentes, associa-
das a piora da qualidade de vida e ao aumento
da morbimortalidade. A doenga evolui de forma
silenciosa por anos enquanto a progressao da fi-
brose ocorre (JUANOLA et al., 2025).

A fibrose pode ser definida como uma depo-
sicdo excessiva de componentes da matriz ex-
tracelular associada a degradag¢do e remodela-
¢ao simultaneas dessa matriz. Ela resulta da in-
flamacao cronica persistente, com ativagao con-
tinua da resposta inflamatoria, producao de co-
lageno e acumulo de matriz extracelular, que
culmina na formagao de tecido cicatricial ¢ no-
dulos regenerativos, que sdo achados histologi-
cos definidores da cirrose. Essas alteracdes es-
truturais distorcem a arquitetura vascular hepa-
tica, elevam a resisténcia ao fluxo sanguineo
portal e promovem o desenvolvimento progres-
sivo de hipertensdo portal, que ¢ responsavel
pela maioria das complicagdes clinicas da fase
sintomatica, como ascite e varizes esofagicas.
Além disso, o estado fibrotico do figado asso-
cia-se a um risco aumentado de carcinoma he-
patocelular, tumor primario mais frequente do
figado e causa de importante mortalidade por
cancer (PAROLA & PINZANI, 2023).

Incidéncia

Analisar dados como a incidéncia da cirrose
hepatica permite compreender a magnitude da
doenga e identificar populagdes de risco, possi-
bilitando orientacdes adequadas. Segundo pes-
quisas da Global Burden of Disease Study, entre
os anos de 1990 e 2017, em 195 paises, o nime-
ro absoluto de mortes por cirrose aumentou de
aproximadamente 899 mil para 1,32 milhdes,
correspondendo a 2,4% das mortes globais.
Pesquisas mais recentes indicam que esta por-
centagem se manteve, atualmente representan-
do dois milhdes de dbitos anuais. Apesar do au-
mento absoluto, a taxa de mortalidade padroni-
zada por idade caiu de 21 para 16,5 por 100 mil

habitantes, sugerindo que o crescimento se rela-
ciona mais ao envelhecimento e a0 aumento po-
pulacional do que ao risco individual (VOS et
al., 2020; JUANOLA et al., 2025).

Além disso, a cirrose ocupa o décimo lugar
entre as principais causas de morte global, im-
pactando especialmente adultos jovens de 25 a
49 anos. No mundo, a causa mais frequente de
mortalidade associada a cirrose ¢ a hepatite C,
seguida pelo 4lcool, hepatite B e, em quarto lu-
gar, a doenga hepatica metabolica associada a
esteatose hepatica (MASLD) (HUANG et al.,
2023).

Dessa forma, o aumento no nimero abso-
luto de casos e obitos ao longo das tltimas dé-
cadas reflete o envelhecimento populacional e a
persisténcia de fatores de risco, como hepatites
virais, consumo de alcool e doencas metaboli-
cas. Apesar da reducdo nas taxas padronizadas
de mortalidade, a cirrose permanece entre as
principais causas globais de morbimortalidade
(VOS et al., 2020; JUANOLA et al., 2025).

Etiologias

As causas da cirrose sdo multiplas e podem
ser agrupadas em categorias principais: virais,
relacionadas ao alcool, metabdlicas e genéticas,
autoimunes, biliares, vasculares, induzidas por
farmacos e criptogénicas. Entre as virais, desta-
cam-se as hepatites B e C, ainda relevantes em
escala mundial: até 40% dos portadores croni-
cos do HBV ndo tratados evoluem para cirrose
e 75-80% dos infectados pelo HCV desenvol-
vem hepatite cronica com risco de fibrose avan-
¢ada. Coinfecgdes e associagao com alcool ace-
leram a progressdo (GINES ez al., 2021).

A doenca hepdtica associada ao alcool ¢
uma das formas mais prevalentes de cirrose, a-
fetando mais 75 milhdes de pessoas com consu-
mo elevado. O padrdo de ingestdo esta direta-
mente associado ao risco, especialmente quan-
do ha consumo superior a trés doses didrias.

140




Ainda assim, parte dos individuos com alto con-
sumo pode manter histologia hepatica preser-
vada, o que evidencia a influéncia de fatores in-
dividuais e genéticos (CRABB et al., 2020).

Outra causa em ascensdo ¢ a doenca hepa-
tica gordurosa nao alcodlica (DHGNA/MA-
FLD), impulsionada por obesidade e diabetes,
atingindo bilhdes de pessoas em risco. Varian-
tes genéticas como PNPLA3 aumentam a sus-
cetibilidade, enquanto muta¢des como HSD17-
B13 podem ser protetoras. Outras condi¢des
metabolicas ou genéticas associadas incluem
hemocromatose, doenga de Wilson e deficién-
cia de a-1 antitripsina (GINES et al., 2021).

Entre as autoimunes, estdo hepatite autoi-
mune, colangite biliar primaria e colangite es-
clerosante primaria, esta tltima mais prevalente
em homens e relacionada a doenga inflamatoria
intestinal. As etiologias biliares englobam atre-
sia biliar e estenoses obstrutivas cronicas, en-
quanto causas vasculares, como sindrome de
Budd-Chiari, doenga veno-oclusiva e cirrose
cardiaca, sdo menos comuns. O uso cronico de
farmacos como metotrexato, amiodarona, me-
tildopa e vitamina A também pode induzir fi-
brose progressiva (GINES et al., 2021).

Por fim, em alguns pacientes a etiologia nao
¢ identificada, sendo classificada como cripto-
génica. As causas mais prevalentes (hepatites
virais, alcool e DHGNA) seguem como os prin-
cipais desafios de satide publica, com tendéncia
de crescimento devido ao aumento da obesida-
de, diabetes e consumo de alcool. A identifica-
cdo precoce dos fatores causais € seu manejo
adequado sdo fundamentais para retardar a pro-
gressdo da fibrose e reduzir a carga global da
doenca hepatica (GINES et al., 2021).

Manifestacoes clinicas e complicagoes

A cirrose hepdtica caracteriza-se por dois
estagios distintos: a fase compensada, geral-
mente assintomatica, e a fase descompensada,

na qual surgem complicacdes clinicas decorren-
tes da hipertensdo portal e da faléncia progres-
siva do figado, sendo estas responsaveis pelo
aumento da morbimortalidade e pela queda sig-
nificativa na qualidade de vida dos pacientes
(JUANOLA et al., 2025). Entre as complica-
¢Oes mais frequentes estd a ascite, que decorre
da hipertensao portal e da retencao renal de s6-
dio e dgua, levando ao acumulo de liquido livre
na cavidade abdominal e predispondo a compli-
cacdes adicionais, como a peritonite bacteriana
espontanea (PBE), condi¢do de alto risco para o
desenvolvimento de insuficiéncia renal aguda e
pior prognostico (JUANOLA et al., 2025).

A encefalopatia hepatica representa outra
complicacdo relevante, resultante do acumulo
de toxinas nitrogenadas, especialmente amonia,
devido a incapacidade do figado em metaboli-
za-las, associada a circulagdo colateral porto-
sistémica, que permite o desvio dessas substan-
cias para a circulacdo sistémica e para o sistema
nervoso central. Manifesta-se por alteragdes
cognitivas e comportamentais de intensidade
variavel, desde sonoléncia e desatencao até co-
ma hepatico, estando associada a aumento da
mortalidade e risco de recorréncia (JUANOLA
et al., 2025).

As infecgdes bacterianas também sdo alta-
mente prevalentes, devido ao estado de imunos-
supressao adquirido e ao aumento da transloca-
¢do bacteriana intestinal. A PBE ¢ a complica-
¢do infecciosa mais caracteristica, porém outras
manifestagdes incluem pneumonia e infecgdes
do trato urinario, frequentemente associadas a
maior risco de descompensacao hepatica e sin-
drome hepatorrenal (JUANOLA et al., 2025).

A hemorragia digestiva alta decorrente da
ruptura de varizes esofagicas e gastricas ¢ uma
das emergéncias mais graves da cirrose, resul-
tante da hipertensao portal clinicamente signifi-
cativa. A ruptura dessas varizes leva a sangra-
mento macigo, frequentemente acompanhado
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de instabilidade hemodinamica, risco de choque
hipovolémico e mortalidade elevada, além de
representar um marco na transicao para a fase
descompensada da doenca (PAROLA & PIN-
ZANI, 2023; JUANOLA et al., 2025).

Outra manifestagado relevante da cirrose des-
compensada sdo os distirbios hidroeletroliti-
cos, em especial a hiponatremia, geralmente hi-
pervolémica, e a hipocalemia, ambas relaciona-
das a ativagao neuro-hormonal compensatoria e
ao uso de diuréticos no tratamento da ascite. A
hiponatremia esta associada a pior prognostico,
maior risco de encefalopatia hepatica e mortali-
dade precoce, sendo considerada um marcador
independente de gravidade da doenca. A hipo-
calemia, por sua vez, aumenta a chance de ar-
ritmias e pode precipitar episoédios de encefalo-
patia hepatica, ressaltando a importancia do
monitoramento rigoroso desses parametros
(MARTINS & FONSECA NETO, 2021).

A sindrome hepatorrenal ¢ uma complica-
cdo grave da cirrose avangada, caracterizada
por insuficiéncia renal funcional decorrente de
intensa vasodilatacdo esplancnica e ativagdo
exacerbada dos sistemas vasoconstritores, o que
resulta em vasoconstri¢do renal marcada e que-
da progressiva da taxa de filtragdo glomerular.
Essa condigdo apresenta elevada mortalidade e
frequentemente surge em associagdo a outras
complicagdes, como ascite refrataria ¢ PBE
(JUANOLA et al., 2025).

Entre as manifestacoes extra-hepaticas, des-
taca-se a miocardiopatia cirrdtica, definida pela
presenca de alteragdes estruturais e funcionais
cardiacas em pacientes sem cardiopatia prévia.
Caracteriza-se por disfuncao diastdlica e sisto-
lica variavel, alteracdes da conducgdo elétrica,
como prolongamento do intervalo QT corrigi-
do, e resposta cronotropica inadequada. Essa
condigdo esta associada a pior resposta hemodi-
namica no manejo da hipertensao portal e a pi-
ores desfechos no transplante hepatico, sendo

frequentemente subdiagnosticada (LEAL-AL-
VARADO et al., 2020).

Por fim, a cirrose hepatica constitui o prin-
cipal fator de risco para o desenvolvimento do
carcinoma hepatocelular, presente em mais de
90% dos casos dessa neoplasia, independente-
mente da etiologia. Esse tumor primario do fi-
gado figura entre as complica¢des mais temidas
da cirrose, sendo causa expressiva de mortali-
dade por cancer em todo o mundo. Além disso,
estudos recentes indicam que até 30% dos casos
de carcinoma hepatocelular associado a esteato-
hepatite ndo alcodlica podem ocorrer mesmo na
auséncia de cirrose estabelecida, refor¢ando a
necessidade de vigilancia sistematica desses pa-
cientes (PAROLA & PINZANI, 2023).

Assim, as complicac¢des e manifestacdes cli-
nicas da cirrose hepatica sdo multiplas, inter-re-
lacionadas e marcam a transi¢do para a fase des-
compensada da doenga, sendo determinantes do
prognostico e do manejo clinico desses pacien-
tes.

Diagnéstico

O diagnostico de cirrose tradicionalmente
tem como padrao-ouro a biopsia hepatica, que
confirma a presenca de fibrose e alteragdes es-
truturais. No entanto, por se tratar de um proce-
dimento invasivo sujeito a erros de amostra-
gem, nem sempre € necessaria. Em casos com
quadro clinico tipico e exames de imagem com-
pativeis, a biopsia pode ser substituida por mé-
todos ndo invasivos. Assim, o diagnostico re-
sulta da combinacao de achados clinicos, labo-
ratoriais e de imagem, aumentando a precisao
diagnodstica e evitando procedimentos desne-
cessarios ao paciente (GOLDMAN & COO-
NEY, 2024).

Nos casos de cirrose alcodlica, a hipotese
diagnostica baseia-se na identificacdo do con-
sumo abusivo de alcool pelo paciente ou na in-
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terrupgado recente da ingestdo. Nos demais ca-
sos, a confirmacao ou exclusdo deve incluir a
investigacdo de outras formas de doenga hepa-
tica cronica, como hepatite viral cronica ou do-
engas hepaticas metabolicas ou autoimunes
(GOLDMAN & COONEY, 2024).

Para hepatites virais cronicas, recomenda-se
a pesquisa de HBsAg, IgG anti-HBc, HBeAg,
DNA do HBV para hepatite B, Anti-HCV,
RNA do HCV para hepatite C ¢ Anti-HDV,
RNA do HDV, HBsAg, IgG anti-HBc para he-
patite D. Para hepatite autoimune, a pesquisa la-
boratorial inclui FAN (padrdo homogéneo),
anti-LKM1 (%) e hiperglobulinemia, que ¢ util
para diagndstico e acompanhamento. Nos casos
de doencas metabolicas ou genéticas, como he-
mocromatose, doenca de Wilson e deficiéncia
de alfa-1-antitripsina, devem ser avaliadas por
marcadores séricos especificos e, se indicado,
pesquisa genética (JAMESON et al., 2018).

Entre os sinais clinicos mais comuns da cir-
rose estdo: ictericia das escleras, atrofia muscu-
lar, eritema palmar, angiomas aracneiformes,
em especial nos homens, queda de pelos no
tronco, ginecomastia e atrofia testicular, e a
contratura de Dupuytren (que ocorre principal-
mente na cirrose alcoolica). No exame abdomi-
nal, pode-se encontrar como sinal patognomo-
nico um lobo hepatico direito pequeno (<7 cm)
e um esquerdo palpavel (nodular com consis-
téncia aumentada). Pode ainda ocorrer espleno-
megalia e circulagdo colateral (cabega de me-
dusa) por hipertensao portal (JAMESON et al.,
2018).

Os exames laboratoriais sdo fundamentais
na avaliagcdo da cirrose. Podem revelar anemia
por sangramento gastrointestinal, hiperesple-
nismo, anemia hemolitica (como na sindrome
de Zieve), deficiéncias nutricionais ou efeito
supressivo do alcool na medula dssea. A trom-
bocitopenia (<150.000/m¢) ¢ frequente pela hi-

pertensao portal. Alteracoes discretas de albu-
mina (normal ou reduzida), bilirrubina (normal
ou elevada em fases avancadas) e RNI prolon-
gado sem resposta a vitamina K indicam disfun-
¢do hepatica. Niveis baixos de sodio ocorrem
em ascite pela retengdo hidrica desproporcional
(GOLDMAN & COONEY, 2024).

Outros marcadores séricos, como niveis de
alanina-aminotransferase (AST) e aspartato-a-
minotransferase (ALT), podem estar elevados,
principalmente em pacientes que continuam a
beber, ou até mesmo normais em fases tardias.
Geralmente os niveis de AST sdo mais altos que
os da ALT na cirrose alcodlica. A gama-gluta-
mil transpeptidase (yGT), muitas vezes estd au-
mentada. Pode-se realizar também pesquisa de
outros marcadores. A combinagdo de todos es-
ses exames pode auxiliar na previsao da presen-
ca de cirrose, mas apresenta acuracia inferior a
dos exames de imagem (JAMESON et al,
2018).

A determinacao dos escores de fibrose com
base em varios exames de sangue também ¢ util
para o diagnostico ndo invasivo da cirrose hepa-
tica. Entre eles, existem o indice de razdo APRI,
que combina os niveis de aspartato aminotrans-
ferase (AST) e a contagem de plaquetas para es-
timar a presenga de fibrose hepatica significa-
tiva, e o indice FIB-4 (fibrose-4), utilizado para
estimar a presenca de fibrose hepatica avanca-
da. Outros escores semelhantes podem indicar
o nivel de fibrose (YOSHUI et al., 2021).

Entre os exames de imagem, destacam-se
tomografia computadorizada (TC), ultrassono-
grafia (US) e ressonancia magnética (RM), ca-
pazes de avaliar a anatomia do figado, identifi-
car esplenomegalia, vasos colaterais e altera-
¢oOes estruturais. A elastografia (por US ou por
RM) mede a rigidez hepatica, representando
uma técnica ndo invasiva e bastante Util no di-
agnostico ou exclusdo da presenca de cirrose
(JAMESON et al., 2018).

143




Além disso, pode-se realizar a medida da
pressdo venosa hepatica (pressdo portal), util
para avaliar a gravidade da hipertensao portal e
auxiliar no diagndstico diferencial de sua causa.
Entretanto, a medicdo direta dessa pressao re-
quer cateterismo da veia porta, procedimento
associado a risco elevado de complicacdes, re-
servado a casos especificos em que os exames
ndo invasivos nao conseguem esclarecer a cau-
sa ou a gravidade da hipertensdo portal (JAME-
SON et al., 2018).

O grau de fibrose pode ser quantificado pelo
indice de atividade histoldgica ou pela escala de
Ishak. Clinicamente, a cirrose ¢ classificada pe-
lo escore de Child-Pugh modificado (5—15 pon-
tos; classes A, B e C), que considera bilirrubina,
albumina, ascite, encefalopatia e INR. Esse sis-
tema auxilia na estratificagao de risco cirtrgico,
no prognostico, na inscricdo para transplante
(Classe B ja indica descompensagdo) e na pre-
visdo de complicagdes como varizes € perito-
nite (BRASIL, 2017).

Classificaciao progndstica

A avaliagdo prognostica da cirrose hepatica
¢ fundamental para orientar decisdes terapéuti-
cas, indicar transplante hepatico e estimar so-
brevida. Atualmente, existem dois sistemas de
classificagdo que se destacam na medicina: o
Child-Pugh ¢ o MELD, com suas variagdes
mais recentes.

O Child-Pugh foi originalmente desenvol-
vido para avaliar risco cirurgico em pacientes
com hipertensado portal. Entretanto, ele também
foi adaptado para predizer sobrevida em casos
de cirrose. Ele utiliza cinco parametros: bilirru-
bina total, albumina sérica, tempo de protrom-
bina (INR), presenca de ascite e encefalopatia
hepatica. Entdo, esses parametros recebem pon-
tuacdo de acordo com a gravidade. A soma clas-
sifica os pacientes em trés categorias: A, B e C,

correspondendo, respectivamente, a funcao he-
patica preservada, comprometimento moderado
e disfung¢do grave. A sobrevida estimada em
dois anos ¢ alta na classe A e ¢ significativa-
mente reduzida na classe C. Apesar de ampla-
mente usado, ¢ importante ressaltar que o
Child-Pugh apresenta limitacdes, como a sub-
jetividade na avaliagdo da ascite e da encefalo-
patia e o fato de ndo considerar diretamente a
fun¢ao renal, importante determinante prognos-
tico na cirrose (GINES et al., 2021).

O MELD (Model for End-Stage Liver Di-
sease) surgiu apos o Child-Pugh ¢ ¢é utilizado
como ferramenta objetiva para prever mortali-
dade em trés meses e foi incorporado como cri-
tério de priorizacdo para transplante hepatico
em diversos paises. Ele se baseia em trés varia-
veis laboratoriais: bilirrubina total, INR e crea-
tinina sérica, permitindo estratificagdo precisa
do risco. Valores mais altos indicam maior gra-
vidade e maior urgéncia no transplante. A in-
clusdao do sédio sérico na féormula originou o
MELD-Na, que melhorou a capacidade de pre-
dicdo, pois a hiponatremia € reconhecida como
marcador independente de mau prognostico na
cirrose (KIM et al., 2021).

Mais recentemente, foi proposto o MELD
3.0, que, além das varidveis anteriores € do so-
dio, incorpora a albumina sérica e ajusta a pon-
tuacdo para mulheres, buscando corrigir discre-
pancias na priorizagdo de pacientes do sexo fe-
minino. Esse modelo apresentou desempenho
superior a0 MELD-Na na predi¢do de mortali-
dade em lista de espera e reclassificou adequa-
damente pacientes que faleceram antes do
transplante, reduzindo potencialmente os obitos
em lista (KIM et al,, 2021).

Embora esses sistemas sejam amplamente
utilizados, a avaliagdao prognostica deve ser di-
namica e contextualizada. Além disso, também
devem ser considerados marcadores clinicos
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como presenca de hipertensao portal clinica-
mente significativa, histérico de descompensa-
¢oes e complicagdes associadas. Ademais, mo-
delos emergentes, como o MELD-Plus e o
ALBI grade, estao sendo investigados, mas ain-
da ndo substituem os escores tradicionais na
pratica clinica.

Tratamento atual

O tratamento da cirrose hepatica fundamen-
ta-se na abordagem etioldgica, no controle das
complicacdes, incluindo emergéncias, e na pre-
servacdo da fung¢do hepatica, visando retardar a
progressao da doenga e melhorar a sobrevida. A
intervengdo inicial consiste na eliminagdo ou
reducdo do fator causal, como abstinéncia alco-
6lica, restri¢cao de alimentos gordurosos, uso de
antivirais de a¢do direta para hepatite C, analo-
gos de nucleosideos ou nucleotideos para hepa-
tite B e manejo de condi¢des autoimunes ou
metabolicas subjacentes (JUANOLA et al,
2024).

Essas medidas também fazem parte do con-
trole da fibrose hepatica, associadas a mudan-
c¢as no estilo de vida, como perda de peso, pra-
tica regular de exercicio fisico e monitorizacdao
periddica por métodos ndo invasivos, como
elastografia e marcadores séricos (KHANAM
et al., 2021). No manejo das complicacdes, des-
tacam-se a restricdo moderada de sodio e a tera-
pia diurética para ascite, associadas, em casos
recorrentes, a paracentese de grande volume
com reposicao de albumina e, quando indicado,
a derivacdo portossistémica intra-hepatica
transjugular (TIPS) (WONG, 2022).

As emergéncias na cirrose requerem abor-
dagem rapida e direcionada. A hemorragia di-
gestiva alta por varizes ¢ tratada com reposi¢ao
volémica cautelosa, drogas vasoativas como a
terlipressina, noradrenalina ou associacao de
midodrina e octreotideo, profilaxia antibidtica e

ligadura elastica. A peritonite bacteriana espon-
tanea demanda antibidticos de amplo espectro e
albumina. A sindrome hepatorrenal exige oti-
mizac¢do volémica, suspensdo de diuréticos e
uso de vasoconstritores. Em casos de encefalo-
patia hepatica, o manejo deve ser feito com cor-
recdo de fatores precipitantes e uso de lactulose
e rifaximina. Essas estratégias visam estabilizar
0 paciente, prevenir novas descompensagdes e,
em casos avangados ou refratarios, prepara-lo
para o transplante hepatico, unica terapia cura-
tiva definitiva (VELASCO et al., 2022).

A nutri¢do também desempenha papel cen-
tral no manejo da cirrose, uma vez que a desnu-
tricdo e a sarcopenia impactam negativamente
o0 prognostico. Recomenda-se ingestao energé-
tica de 30 a 40 kcal/kg/dia e proteica entre 1,0 e
1,5 g/kg/dia, de acordo com as caracteristicas
clinicas do paciente, priorizando fontes vegetais
e controlando micronutrientes como zinco € vi-
tamina D. A interveng¢do nutricional precoce ¢
essencial para preservar a massa muscular, me-
lhorar a qualidade de vida e reduzir complica-
¢oes (MENDEZ-GUERRERO et al., 2024).

Embora o tratamento atual seja concentrado
no controle etioldgico e no manejo das compli-
cagoes, a cirrose hepatica continua sendo um
problema de saude publica global, com altas ta-
xas de mortalidade e que gera custos elevados
aos sistemas de saude (HUANG et al., 2023).
Nesse sentido, pesquisas recentes tém explo-
rado terapias inovadoras com potencial para
modificar a histéria natural da doenga, a fim de
evitar estagios avancados que necessitem de
transplante hepatico. Entre as estratégias em in-
vestigagdo, destacam-se os agentes antifibroti-
cos, como moduladores da via TGF-3 e inibido-
res de receptores de quimiocinas, que visam re-
duzir a ativacao das células estreladas hepati-
cas, principais produtoras de matriz extracelu-
lar, e consequentemente limitar a progressao do
processo fibrotico (JUANOLA et al., 2024). A-
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1ém disso, investigam-se moduladores da infla-
magao capazes de atenuar o dano hepatocelular
por meio da intervenc¢do em vias inflamatorias
especificas e uma plausivel associagdo entre fi-
gado e intestino, questionando a possibilidade
de uma melhora no metabolismo hepatico com
a melhora da microbiota intestinal. Terapias ce-
lulares, como o uso de células-tronco mesen-
quimais, tém sido estudadas com o objetivo de
promover a regeneragdo do tecido hepatico
(YAO et al., 2022).

Em comparag¢ao ao transplante de hepatoci-
tos, essas células apresentam resultados mais
promissores, uma vez que seu mecanismo de
acdo principal ndo € a substituicao celular di-
reta, como ocorre com os hepatdcitos, mas o es-
timulo a regeneracdo hepatica enddgena, além
da imunomodulagdo e redugdo da inflamagao
mediadas por moléculas bioativas secretadas
pelas proprias células-tronco (KHANAM et al.,
2021). Apesar do avango cientifico, tais estraté-
gias, embora demonstrem desfechos positivos
sobre a fun¢do hepatica, reducdo do score
MELD, elevacao de albumina e melhora da co-
agulagdo, ainda ndo fornecem um impacto esta-
tisticamente significativo na sobrevida a curto
prazo e ainda se encontram em fases experi-
mentais, carecendo de evidéncias robustas para
incorporagao a pratica clinica.

Prevencao das complicagoes

O sangramento digestivo decorrente de va-
rizes esofagogastricas pode ser prevenido por
meio de profilaxia primaria com betabloquea-
dores ou com ligadura endoscépica realizada a
cada trés semanas até a erradicagao, sendo esta
indicada em pacientes com varizes grandes e/ou
com estigmas de risco, como pontos vermelhos,
ou ainda em varizes pequenas em pacientes
classificados como Child-Pugh C. Em casos de
sangramento prévio, recomenda-se a profilaxia

secundaria com a associacao de betabloqueado-
res e ligadura endoscdpica seriada até a erradi-
cacdo completa das varizes (JUANOLA et al.,
2025).

A encefalopatia hepéatica deve ser prevenida
apos o primeiro episddio por meio da adminis-
tracdo oral de dissacarideos ndo absorviveis.
Nos casos de recorréncia, indica-se o uso conti-
nuo de rifaximina, em doses de 400 mg a cada
oito horas ou 600 mg a cada doze horas, de for-
ma indefinida (JUANOLA et al., 2025).

No caso da peritonite bacteriana espontanea
(PBE), a profilaxia primaria ¢ recomendada pa-
ra pacientes com baixa concentra¢do de protei-
nas no liquido ascitico, inferior a 15 g/L, asso-
ciada a funcdo hepatica comprometida, eviden-
ciada por bilirrubina sérica maior que 3 mg/dL,
ou a presenga de disfun¢do renal, definida por
creatinina sérica superior a 1,2 mg/dL ou sodio
sérico menor que 130 mEg/L. Nessas situagoes,
recomenda-se norfloxacino na dose de 400 mg
ao dia. A profilaxia secundaria deve ser institu-
ida em todos os pacientes com historico de
PBE, utilizando-se 0 mesmo regime. Nos casos
em que o norfloxacino ndo esteja disponivel,
pode-se recorrer ao ciprofloxacino ou ao cotri-
moxazol (JUANOLA et al., 2025).

Em relagdo a insuficiéncia renal aguda, foi
demonstrado que a administragdo de albumina
reduz o risco de desenvolvimento desta compli-
cacdo em pacientes com PBE, bem como apos
a realizagdo de paracentese terapéutica (JUA-
NOLA et al., 2025).

CONCLUSAO

Apesar dos avangos diagndsticos e terapéu-
ticos, a cirrose hepatica permanece refletindo,
de forma contundente, a intersec¢do entre deter-
minantes bioldgicos, sociais e de saude publica.
Mais do que um processo terminal de multiplas
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hepatopatias, ela traduz a dificuldade em con-
trolar fatores preveniveis, como consumo ex-
cessivo de alcool, obesidade e baixa cobertura
vacinal. Embora a ciéncia médica tenha atin-
gido avangos diagndsticos, a cirrose hepatica
permanece silenciosa nos seus estagios iniciais,
fator que dificulta o diagndstico precoce e con-
tribui para sua taxa de mortalidade global (JU-
ANOLA et al.,, 2025; PAROLA & PINZANI,
2023).

O reconhecimento da fisiopatologia orienta
a pratica clinica, que busca ndo apenas tratar
complica¢des, mas também frear a evolugao fi-
brotica. Métodos ndo invasivos, como elasto-
grafia, marcadores séricos e escores de fibrose,
ampliaram o rastreio e a estratificagdo de risco,
permitindo identificar pacientes ainda assinto-
maticos. Da mesma forma, os sistemas de prog-
nostico, como Child-Pugh, MELD e suas vari-
agoes recentes, como MELD-Na ¢ MELD 3.0,
evoluiram para integrar parametros laboratori-
ais mais objetivos e reduzir vieses, auxiliando
na tomada de decisdo quanto ao transplante
(KIM et al., 2021; JAMESON et al., 2018).

Embora o transplante hepatico continue sen-
do a tunica terapia definitiva, limitagdes finan-
ceiras e de doadores impdem a necessidade de
solucdes mais abrangentes, capazes de reduzir
a demanda futura por esse recurso. Apesar das

hepatites virais ainda desempenharem papel ex-
pressivo como causa dessa patologia, observa-
se uma mudanca no cenario epidemioldgico,
marcada pelo crescimento dos casos decorren-
tes da doenga hepatica gordurosa ndo alcodlica,
associada a sindrome metabdlica e a obesidade
(JUANOLA et al., 2025).

Nesse cendrio, novas pesquisas em antifi-
broticos, terapias celulares e microbiota susten-
tam a transi¢ao para um modelo preventivo e re-
generativo, mas ainda carecem de evidéncias de
impacto em sobrevida. Seu sucesso dependera
da integragdo com politicas publicas voltadas a
educacdo em saude e acesso equitativo (JUA-
NOLA et al., 2025).

Assim, a cirrose hepatica deve ser compre-
endida como resultado de um conjunto de fato-
res bioldgicos e sociais em constante mudanca.
Superar seu peso epidemioldgico requer nao
apenas o avanco das terapias, mas também es-
tratégias sustentaveis de satide coletiva, capazes
de reduzir fatores de risco, detectar precoce-
mente a doenga e preparar o sistema de satde
para oferecer tratamento adequado em todas as
fases. Somente pela integragdo entre ciéncia,
clinica e politicas publicas sera possivel modifi-
car de forma efetiva a trajetéria dessa enfermi-
dade.
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