CORTICOESTEROIDES E SUAS INDICAGCOES NA
HEPATITE VIRAL *

Kendall isolou, pela vez primeira, os
horménios adrenocorticais. Selye, reunin-
do e interpretando uma série considers.
Vel de fatos esparsos, deu-lhes unidade e
firmou a doutrina do stress. Hench, em
Mmemor4vel sessdo, referiu ao mundo mé-
dico os prodigiosos resultados obtidos no
tratamento da poliartrite crénica evolu-
iva com os corticoesterdides. Com a des-
Coberta de Kendall, a teoria de Selye e
a3 observagdes de Hench teve inicio a
fra cortisénica da Medicina contempo-
rénea,

A obtencdo dos sucessivos esterdides
Sintéticos, cada vez mais potentes e com
Menor incidéncia de efeitos nocivos co-
aterais, ampliou a pouco e pouco as in-
dicacdes da terapéutica corticoesterdide.

€ € verdade que os corticéides mais re-
Centes podem acarretar os mesmos aci-
dentes induzidos com o emprégo dos mais
antigos, também o é que tornaram pos-
Slvel, com mais ampla margem de segu-
Tanca, a obtencfio de resultados mais fa.
Voraveis na luta contra as enfermidades.
Onvém ressaltar, ainda, que os aciden-
tes, de carater grave ou benigno, costu-

am sef observados de preferéncia nas
Curas prolongadas — administragio con-
sinllada por perfodos superiores a 3 me-
. Destaque-se, também, que com do-
<S8 inferiores a 15 mgs. di4rios ndo cos-
Umam ser verificadas reacOes colaterais
8raves (Barcellos Ferreira, E. 1961).
¢ Penetrou, entdo, a cérticoterapia em
a°d08 0s ramos da Medicina, promovendo
t Cura de inumeros estados mdrbidos,
&vorecendo e potencializando a agéo de
Utros farmacos especificos, prolongan-
0, em alguns casos, a sobrevida do do-
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ente ,atenuando seus sofrimentos, tor-
nando-o eufdrico, confiante e melhoran-
do o seu estado geral (acdo eucenestési-
ca). E o “prodigio cortisonico” que se
repete diariamente, recuperando vidas
preciosas para a sociedade (Barcellos
Ferreira, E. 1960).

No entanto, segundo Brette e Grand
Motet (1959), ndo foi precisamente a
gastroenterologia a especialidade que
mais se beneficiou com os progressos da
medicacéo glicocorticéide: “O aporte des-
ta terapéutica é menor aqui do que em
reumatologia ou em alergologia, por e-
xemplo, j& que ndo influi praticamente
na cura das afecc¢Oes gastricas ou bilia-
res, em patologia intestinal se limita &
retocdlite hemorragica e & algumas ra-
ras afeccOes e, somente em hepatologia,
conquistou um lugar preponderante no
tratamento das hepatites e, sobretudo,
das cirroses. Por outro lado, o aparelho
digestivo paga elevado tributo & genera-
lizagcdo da corticoterapia, j4 que ao seu
nivel se fazem presentes os acidentes
mais importantes: perfuracGes e hemor-
ragias”.

Realmente, se em determinadas es-
pecialidades ou em certas afeccdes é re-
conhecida e indiscutivel a ac¢do benéfica
dos glicocorticéides, em outros setores da
Medicina e em inumeras enfermidades a
vantagem, ineficAcia ou nocividade da
terapéutica corticdide é motivo de con-
trovérsias interminéaveis. Esta dltima e.
ventualidade se faz sentir no ambito ge-
ral da gastroenterologia e, nos dorginios
da hepatologia, em particular. Ndo ha
acdrdo uninime entre os diversos auto-
res quanto as indicagdes da medicagio
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corticoesteroide e & interpretacéo de seus
resultados. Sendo vejamos, a titulo ilus-
trativo e particularizando as cirroses, que
enquanto Dupuy e Vallin (1961) afir-
mam que seus inconvenientes certos pre-
dominam sdbre suas vantagens hipoté-
ticas, Wells (1960) verifica reducéo acen-
tuada da mortalidade e morbilidade nos
pacientes tratados com Prednisolona.

O mesmo desacOrdo se observa, na-
turalmente que com mais moderacao, em
relacdo aos efeitos indesejaveis. Neste
particular podemos, com justeza, apli-
car o velho aforisma “Em Medicina néo
ha doencas e sim doentes” e adapta-lo
ao caso “Em corticoterapia ndo ha con-
tra-indicacoes e sim situacOes particula-
res a merecerem equilibrada avaliacéo”.
Mencionemos, para justificar esta asser-
cdo, as consideracdes de Arditi (1959)
sObre os resultados obtidos em ulcera
péptica ativa humana com glicocorticoi-
des. Reuniu o autor 84 casos da litera-
tura, com os seguintes resultados: 48
mantiveram-se inalterados, em 29 houve
melhoria e sdmente 7 apresentaram a-
gravacgao do processo. Repisando o que
atualmente se admite quanto as chama.
das contra-indicagoes da medicagdo gli-
cocorticoide, devemos dizer que elas soO-
mente sdo absolutas quando para o tra-
tamento da afeccdo em causa nao é im-
prescindivel a corticoterapia. Tornam.se
relativas se ha imediato perigo de vida.
(Vignon e col., 1959).

A hepatite a virus é enquadrada por
Fongi, Faustinoni e Rospide (1957) no
grupo nosolégico das hepatopatias pa-
renquimatosas difusas caracterizadas pe-
la existéncia de alteragdes hepaticas néo
supurativas, que implicam numa parti-
cipacdo primaria da célula hepatica no
processo mdrbido.

Nao vamos, naturalmente, conside-
ra-la sob as multiplas facetas de um es-
tudo clinico, por fugir ao nosso deside-
rato, mas apenas encarar no capitulo da
terapéutica, a administra¢ao dos glico-
corticoides. - : '

E aqui confirma-se o que ja dissemos
anteriormente. Ndo existe uniformidade
de critério. Enquanto uns proscrevem de
maneira sistematica o seu uso, outros os
prescrevem como medida de rotina. “In
medio virtus’”: é imprescindivel avaliar
particularmente os casos e indicar com
precisdo o hormdnio adrenal.

Para melhor compreensdo e avalia-
cdo dos resultados, mister se torna con-
siderar separadamente as distintas for-
mas clinicas da hepatite. Elas evo}qem
diversamente e tém prognosticos dife-
rentes. Para facilitar e esquematizar,
assim as resumimos: )

1) Forma comum benigna

2) Forma grave fulminante

3) Forma prolongada

1 — Forma comum

Constitui a forma clinica de obser-
vacdo habitual. A hepatite viral € geral-
mente benigna e auto-limitada. Sua du.
racdo média gira em térno de 45 dias e,
a ﬁartir da 4.2 ou 5.2 semana, descr_escefn
as lesoes hepaticas. Apos a normalizagao
da bilirrubinemia, a recuperacao do pa-
rénquima é a regra. (Perena Lima e col,
1960). No entanto, como afirmam Go_ld-
graber e Kirsner (1959) em um reduzido
namero de casos torna-se severa, progre-
dindo para a insuficiéncia hepatica e a
morte. Sendo dificil prever os casos qué
seguem éste curso, surge O desejo. de
utilizar a corticotrofina e 0s esterox'des
om pacientes que nao melhoram rapida-

ente.

» tCom a glicocorticoterapia ob'tém-s'e
realmente efeitos salutares que induzi-
ram Caroli, qualificando-os de “sucesso
quase revolucionério”’, a recomepdar a
corticoterapia sistematica de todas as
hepatites. Assiste-se, eptao, a um aumen-
to do apetite, melhoria do estado gqrgl,
desaparecimento do prurido e ictericia.
(Colbert, citado por Jonhson e Bennett,
1955). Verifica-se, ainda, mfu'cada sensa-
cdo de bem estar, diminuicao da taxa de
pilirrubina sanguinea, estimulo da es-
terificacdo do colesterol e, pos;:ivelmente,
reducdo na duracdo da enfermidade. (Baj
rondess, 1960).

Surge a objecdo a0 emprégo siste-
matico dos corticoesteroides na forma
comum da hepatite viral: sendo habitual
a recuperacdo da grande maioria dos pa~
cientes sem o uso da medicagao hormo-
nal e por serem benignas a maloria das
hepatites ictéricas, deve-se esperar a re-
pressdo expontanea da ictericia.

Reforcando esta atitude expectante,
mencionemos as observacdes de Ducci €
Katz (1955) que verificaram 19% de re-
crudescéncias no grupo de enférmos tra-
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tados com cérticoesteroides em oposicéo
& cifra de 2% no grupo controle. Ro-
Mansky (1959) refere cifras ainda mui-
to mais significativas: 20% de recidivas
Nos casos tratados e auséncia nos indi-
viduos contrdle. Deve-se &ste fendmeno,
IIgl'ové,velrnent;e a 3 fatores representados
or:

a) doses insuficientes de glicocor-
ticéides administradas em prazos dema-
stadamente curtos.

b) diminui¢do na formagdo de an-
teorpos.

¢) atrofia da glandula suprarrenal
Com insuficiéncia adrenal correlata e
?ionseqiiente & inhibi¢do da antero-hip6-

se,
~ Em suma, na forma comum da he-
Patite viral ndo devem os cérticoesteroi-
€8 ser utilizados c om o medida tera-
Péutica de rotina. Fica seu uso limitado
Queles casos particulares em que deter-
Minados sintomas — como a anorexia
Severa e a hipertermia elevada e persis-
ente — adquirindo relevancia indicam
Maior gravidade do processo. E, por con-
Seguinte, uma medida terapéutica de ex-
Ce¢do nas formas comuns. Ao ser utiliza-
a, € preferivel a administracio de doses
médias de glicocorticoides, por prazos
Mais prolongados — embora ocorra res-
Posta clinica satisfatéria, com o intuito
€ prevenir as recaidas — e com supres-
0 progressiva da dose. Um esquema a
Ser empregado seria iniciar com 20 a 30
Mgs. de Prednisolona ou 3 a 4,50 mgs.
€ Dexametasona durante 5 dias e a se-
8Uir reduzir 5 mgs. ou 0,75 cada 5 dias.

2 — Forma grave

Sua evolucdo é répida, levando ao
Coma e 3 morte em curtos prazos. A he-
Patite viral representa um dos fatéres
etiologicos do quadro complexo do coma

€patico que se caracteriza pela aboli¢do
8 consciéncia, perda da sensibilidade e
Motilidade voluntaria, com conservacdo
a3 funcoes vegetativas. (Arditi, 1961).
4 um viver, sem estar vivendo, no por.
Co da morte.
¢ Maggi (1961), entre outros, ressal-
nafla importancia extraordinaria do reco-
€cimento do estado precomatoso pois
diStgnéstico oportuno desta fase, por
U caricter de reversibilidade tem 80%
® Probabilidade de sobrevida, enquanto

que, quando se chega ao coma, néo ul-
trapassam a 5% estas possibilidades.

Surge esta complicacdo em conse-
qiiéncia do processo hépatocelular que
compromete o funcionamento dos hepa-
tocitos, impedindo sua acéo sbébre o san-
gue portal e permitindo sua passagem
para as veias supra-hepéticas, portali-
sando assim o meio humoral que vai a
seguir irrigar o encéfalo. (Palacio e col.,
1961).

Nesta situacdo grave e desesperado-
ra ha, praticamente, acdérdo quanto a
correta indicagdo (Toledo, 1956 — Ingle
e Baker, 1955) e, habitualmente, aos be-
neficios da glicocorticoterapia.

Naturalmente, seu emprégo ndo é
sindnimo de recuperagdo, mas modifica
em muito o seu gravissimo prognéstico.
Katz e col. (1962) verificaram recupera-
cao em 9 casos de 23 pacientes em coma
tratados com glicocorticéides, contrastan.
do com o éxito letal de 16 pacientes ob-
servados anteriormente a terapéutica
hormonal.

Beretervide (1961) afirma ser a hor-
monioterapia a Unica medida capaz de
atuar sdbre a hiperreacdo mesenquimal
— por sua acdo antiflogistica — e s0-
bre o hepatécito, impondo-se, por isto,
sua generalizagdo. Quando deparamos
com o coma terminal das hepatites agu-
das fulminantes, o prolongamento de
alguns dias de vida pode dar margem a
que o figado em base & sua tremenda
capacidade de regeneracdo — exaltada
na Mitologia com o castigo eterno, im.
posto a Prometeu, que via seu figado de-
vorado, durante o dia, por enorme abu-
tre e reconstituido durante a noite, dan-
do, assim, alimento permanente & ave
vingadora -— consiga, salvado o coma,
superar a fase critica (Barcellos Ferrei-
ra, A., 1961). Esta é, também, a afirma-
cdo de Sheila Sherlock (citado por Scha.-
posnik, 1961): embora os esterdides néo
afetem o substrato lesional, permitem na
hepatite ganhar tempo para se recom-
por a enorme capacidade regenerativa
post-necrética do figado.

Por sua extrema gravidade, as do-
ses de corticoesteroides utilizadas devem
ser altas e corresponderiam para Maldo-
nado-Allende e Parodi (1961) a 1 gr. dia-
ria de cortisona ou o equivalente de ou-
tro esterdide. Rigoli (1961) recomenda
nas formas graves e no pré-coma, sendo
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possivel a administragéo oral ou por son-
da géstrica, 100 mgs. didrios de Predni-
solona ou 10 a 20 mgs. de Dexametasona.
As doses empregadas por via parenteral
sdo de 4 a 8 mgs. de Dexametasona re.
petidas com intervalos de 6 horas.

3 — Formas prolongadas

Na hepatite viral, em que se prolon-
ga a ictericia por mais de 6 semanas, ha
indicacdo segura dos horménios adreno-
corticais. Miniconi assim se expressa: to-
da ictericia que se prolonga além de qua-
tro semanas deve ser submetida a trata-
mento cortisénico. A utilizacdo de doses
suficientes — 30 a 40 mgs. de Predniso-
lona — por espacos de tempo prolonga-
dos — 2 meses a mais — e com reducéo
lenta e progressiva das doses, suplemen-
tadas pela acéo estimulante do ACTH de
lenta absorgdo, costuma fornecer resul-
tados auspiciosos.

—0—

Naturalmente, continua o uso dos
corticoesteroides na hepatite viral um
campo aberto a merecer a atencdo e o
cuidado dos pesquisadores. Ao lado de
resultados brilhantes e encorajadores,
contam-se insucessos desconcertantes e
desanimadores. E, ressaltando g davida
que ainda persiste, citemos éste comen-
tario, recentemente publicado: os glico-
corticoides constituem, atualmente, os
unicos farmacos realmente eficazes de
que dispomos para o tratamento das he-
patites virais. Em tdda forma grave de
hepatite devem ser administrados. A nio
administracdo dos mesmos néo é consi-
derada, no entanto, na Alemanha, como
érro (punivel), pois ainda ndo se de-
monstrou que os casos de desenlace fa-
tal em que ndo foram empregadas tais

substancias, poderiam curar-se de outro
modo.

—nm

Tivemos oportunidade de observar,
recentemente, 14 casos de hepatite vi-
ral, que assim resumimos com a finali-
dade de salientar o critério terapéutico
por nés adotado ou seja o emprégo dos
glicocorticoides nas formas graves e pro-
longadas e s6 excepcionalmente nos ti-
pos comuns e benignos.

Oito enférmos estiveram hospitaliza-
dos na 37.2 enf. da Santa Casa (Servigo
do Prof. Alvaro Barcellos Ferreira). Os
6 restantes receberam tratamento em do-
micilio.

Dez pertenciam ao sexo feminino
(71%) e 4 ao sexo masculino (29%).

A distribuigéo etéria foi a seguinte,
com idades limites de 5 a 57 anos:

1.2 década 6 casos 43 %
2.2 década 2 casos 14%
3.2 década 1 caso T%
4.2 década 4 casos 29%
6.2 década 1 caso 7%

Treze pacientes (93%) eram de cor
branca e um unico (7%) pertencia & raca
negra.

Em 10 casos (71%) o agente etiold-
gico foi o virus IH e em 4 (29%) foi res-
ponsabilizado o virus SH.

Quanto & forma clinica, observamos
a hepatite benigna em 12 casos (86%),
prolongada em 1 (7%) e grave no caso
restante (7%). fstes 2 dltimos casos fo-
ram tratados com glicocorticéides, segun-
do o esquema mencionado. Também re-
cebeu tratamento hormonal um caso em
que houve recurréncia da enfermidade
(no surto inicial nédo recebeu a glicocér-
ticoterapia). Todos os casos evoluiram
favoravelmente.



QUADRO I
( N.° Identidade Idade Cér Sexo Etlologia Forma clinica Tratamento
1 D. P. 33 Branca fem. IH benigna sem corticéides
2 M A G 12 ” IH benigna »
3 E. P. S 22 preta » IH benigna »
» corticéides
4 R. C. A 38 Branca IH prolongada apés um més
5 M. A 37 » » IH grave com corticéides
benigna sem corticéides
6 M. R. S 57 » » IH
. recurréncia com corticéides
7 P.SS M 19 » » IH benigna sem carticéides
8 E. B. P. 8 » masc. IH benigna ”»
9 E.G. B. F 7 » » IH benigna »
10 0. G. M. 10 » fem. SH benigna »
11 L. G. M. 8 » masge. SH benigna »
12 V. G. M 7 » » SH benigna »
13 C. G. M. 5 il fem. SH benigna »
14 M. C. N. 25 » » IH benigna - »
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QUADRO II

Casos Bilirrubinemia (mgs%) Hanger Timol Urina

Total Direta Indireta Pigm. biliares Urobilina

1 12,41 8,76 3,65 ++ + + +

2 44,67 25,55 19,12 +++ ++4+ + +

3 8,50 5,10 3.40 ++ ++ + +

4 7,30 4,30 3,0 ++ ++ + +

5 40,40 21,31 19,09 A+ T+ + +

13,30 8,30 5,0 ++ + -+ + +

6

16,79 11,68 5,11 ++ ++ + +

7 12,62 8,60 4,02 ot et + —

8 2,93 2,20 0,73 +++ +++ + +

9 393 3,20 0,73 ++++ +++ + +

10 540 3,60 1,80 ++ ++ + +

11 4,20 3,10 1,10 +++ + + +

12 2,80 1,90 0,90 +4++ +++ + +

13 3,20 2,20 1,0 ++ ++ + +

14 18,25 \ 10,95 \ 7,30 +4++ 4+ + —
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RESUMO

Os autores procurando avaliar o uso
dos corticoesteroides na hepatite viral,
revisam a bibliografia existente. Verifi-
cam desde logo, a discordancia existente,
atribuivel & diversidade das formas cli-
nicas. Fixam, a seguir, as corretas indi-
cagOes dos corticoesteroides, que devem
ser sempre orientadas pelos distintos ti-
pos evolutivos. Neste particular sdo esta-
belecidas as doses recomendaveis. Con.
cluem que seu uso deva se restringir Uni-
camente as formas prolongadas e graves.
Na forma comum ¢é terapéutica de ex-
cecdo. Finalizam apresentando 14 casos
para ressaltar que, predominando a in-
cidéncia das formas benignas, a glico-
corticoterapia tem seu uso relativamente
restrito na hepatite viral,

SUMMARY

The authors seeking to apraize the
use of the corticosteroids in the viral he-
patitis, revise the existent bibliography.
They verify immediately an existing dis-
cordance, attributable to the diversity of
clinic forms. After that, they set the cor-
rect indications of the corticosteroids,
which must always be driven by the dis-
tinctive evolutionary types. In this spe-
cific case recommended dosis are esta-
blished. They conclude that its use must
only be restricted to the prolonged and
serious forms. In the benign form is not
current therapeutic. Ending, they pre-
sent 14 cases to point out that, prevai.
ling the incidence of the benign forms,
the glycocorticotherapy has its use re-
latively restricted in viral hepatitis.
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