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RESUMO: Objetivo: Estudar os efeitos da derivagdo porto-cava sobre a fungdo hepética ks trihs.

Vinte animais foram divididos em dois grupos: o Grupo | foi submetido a hepatectomia parcial de 28,7% e o
Grupo Il, & hepatectomia parcial associada a derivacéo porto-cava. Os parametros analisados foram: consumo
de anestésico durante o ato @ido, dosagem de amdnia pré e pos-operatdria (15° e 3R Siajilirrubina

total e fracdes, proteinas totais, albumina e teste de retenc@o da bromosulfaleina (pré-operatério e 30° dia do
pés-operatodrioResultados:O consumo de anestésico foi significativamente menor no Grupo Il. No Grupo |,
apenas AST estava elevada no pés-operatério quando comparada aos valores pré-operatérios. J& no Grupo
II, a amonemia estava elevada no 15° e no 30° dia do pos-operatorio em relagdo ao pré-operatorio e aos
mesmos periodos do GrupoTbdos o0s outros parametros analisados apresentaram-se elevados quando
comparados com os valores anteriores a cirurgia e aos do Grupo |, com excec¢do das proteinas totais e da
albumina, que estavam significativamente reduzidasclusdesA derivagéo porto-cava causa comprome-
timento importante da fungéo hepatica, traduzido por elevagédo da amdnia sanguinea e alteragéo nas provas
funcionais do figado.

Descritores: Derivagdo porto-cava cirurgica; Hepatectomia; Figado; Modelos animais.

INTRODUCAO e diminuicdo da capacidade de regeneracao hepati-
ca’.

A derivagao porto-cava foi proposta inicial- A atrofia do parénquima hepatico pode ser de-
mente para o tratamento da ascite e para o controleida a reducéo da pressao péual ao desvio do fluxo
da hemorragia digestiva em pacientes com cirrosgortal, com conseqiente perda dos fatores
hepétic&? No entanto, sua indicagéo foi restringida hepatotréficos A encefalopatia hepatica resulta, entre
em consequéncia de inumeras complicagdes pdseutros fatores, dos elevados niveis de aménia que tém
operatdriasAs principais séo atrofia do parénquima sua metabolizacdo hepatica reduzida. Ela € tanto mais
hepdtico, transtornos no metabolismo de carboidratosgrave quanto mais intensa for a lesao prévia do figado.
lipidios e proteinas, encefalopatia porto-sistémicaElevada no sangue, ela é téxica para o céreliro
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Com este trabalho, visa-se estudar os efeitogle sangue arterial e dosagem de amdmiata dias
da anastomose porto-cava sobre a fung@o hepaticdepois da cirurgia, foram submetidos a novo jejum para
em caes. retirada de sangue venoso e arterial. Posteriormente,
O presente trabalho foi realizado de acordoos cées foram sacrificados com o uso de nembutal
com as recomendacdes da Declaracéo de Helsinqueddico até parada cardio-respiratéria.

e com as Normas Internacionais de Protecdo aos Os parametros utilizados para analise da fun-
Animais. ¢céo hepética foram os seguintes:

i 1. Consumo de anestésico durante a cirurgia
METODO (mg/kg/min): foi observada a influéncia do desvio do

sangue portal no metabolismo de nembutal sédico

Foram utilizados 20 cdes adultos, mesticos,durante a realizagdo do ato cirargico. Para isso, fo-
do sexo masculino, pesando entre 13 e 20 kg, proveram registrados 0 consumo de anestésico por animal,
nientes do Biotério Central da Faculdade de Medici-seu peso, 0 grupo e a dura¢éo da cirurgia em minutos.
na de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo. 2.Amoénia (ng/dl): a determinacgé&o dos valo-

Eles foram divididos em dois grupos: res de aménia foi feita no periodo pré-operatério, no

- Grupo I: constituido de 10 caes submetidos 15° e no 30° dia ap0s a cigiei. A colheita sanguinea
a hepatectomia parcial, em média de 28,7%, medianfoi feita depois de 12 horas de jejum e por puncéo
te resseccao do lobo lateral esquerdo. Este grupo sepercutanea da artéria femoral. Cinco mililitros de san-
viu como controle. gue foram colocados em tubo cdnico com quatro go-

- Grupo lI: constituido de 10 caes submetidos tas de EDA sédico para imediata mensuragao.

a hepatectomia parcial, em média de 28,7%, median- 3. Aspartato aminotransferase (U/l): a dosa-
te resseccdo do lobo lateral esquerdo, e derivacadgem deAST foi feita no periodo pré-operatorio e 30
porto-cava término-lateral. dias apos a cirurgia.

No dia da cirurgia, o animal era mantido com 4. Teste de tolerancia a bromosulfaleina (%):
aguaad libitum Nembutal sédico (etil-1 metil-butil- realizado no pré-operatério e no 30° dia do pds-ope-
barbiturato sédico) na dose de 30 mg/kg de pesaatédrio.Apos 12 horas de jejum, injetavam-se 5 mg/
corporeo foi aplicado endovenosamente ekg peso de bromosulfaleina a 5%. Colheu-se sangue
complementado quando se percebia superficializagdomos tempos 0, 5 e 45 minutos. Foi verificado o indice
da anestesid respiracao foi controlada com respi- de retencéo da substancia.
rador automatico e canula traqueal. 5. Proteinas totais e albumina (g/dl): foram

Apos tricotomia e antissepsia da regido ab-dosadas no periodo pré-operatério e no 30° dia pés-
dominal anterigrrealizou-se laparotomia com incisdo operatorio.

mediana longitudinal xifo-umbilical. Posteriormente, 6. Bilirrubinas totais e fragfes (mg/dl): foram
ressecou-se, nos dois grupos, o lobo lateral esquerddosadas no pré-operatério e 30 dias apds a cirurgia.
depois de disseccdo adequada dos ligamentos e do Para a analise estatistica dos resultados que

hilo hepatico. No Grupo Il, além do que foi descrito, envolveram até duas observacbes, como pré e pos-

foi feita anastomose porto-cava término-lateral. Paraoperatdrio, utilizou-se o teste\dficoxon e nos que en-

tanto, a veia cava inferior foi dissecada desde a veiaolveram mais de duas observacoes, o teste de Friedman.

renal direita até o segmento retro-hepético. Os pePara as comparagfes de dois grupos diferentes de pro-

quenos vasos lombares foram ligaddseia porta  cedimentos, foi utilizado o teste de Mann-Whitr@y

foi dissecada desde a esplénica até sua bifurcacamivel de significAncia considerado foi de 0,01.

ApOs pingamento de ambas as veias, a veia porta foi

seccionada, com ligadura de seu coto distal, sendo RESULTADOS

proximal anastomosado a cava infefnalizado esse

procedimento, a cavidade abdominal foi fechada me- O consumo médio de nembutal sédico du-

diante sutura de sua parede por planos. rante a realizacdo da hepatectomia no Grupo | foi de
No primeiro dia pds-operatorio, os animais 34,2 + 2,7 mg/kg peso do animal para uma duracao

receberam dieta liquida e, a partir do segundo, alinédia de 58 + 10,6 minutos. No Grupo II, houve con-

mentos sélidos foram liberaddgés 14 dias, os cdes sumo de 32,4 + 3,9 mg/kg peso de animal com tempo

foram mantidos em jejum de 12 horas para colheitacirirgico médio de 183,5 + 48,6 minutos. Isto significa
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gue o consumo médio por unidade de tempo foi devados em relacéo aos do pré-operatorio. Neste gru-

0,59 mg/kg peso/min no grupo controle e 0,18 mg/kgpo, a amonemia demonstrou valores estatisticamente

peso/min no grupo submetido a derivacao porto-cavasuperiores aos do Grupo | no periodo pés-operatorio

Este dado foi estatisticamente significativo. Para o(Tabela 1).

sacrificio, a dose usada no Grupo Il correspondeu a Os dois grupos apresentaram valoreASi€

dois tercos da aplicada no Grupo |. no periodo pés-operatério estatisticamente superiores
A amonemia no Grupo | ndo apresentou dife- ao pré-operatério @belas 2 e 3Além disso, apos a

rengas entre o periodo pré-operatorio e 0 15° e 0 30€irurgia, aAST estava significativamente mais eleva-

dias do pés-operatério. No Grupo Il, os valores doda no grupo submetido & anastomose porto-cava quan-

pbs-operatério apresentaram-se significativamente eledo comparada ao grupo control@lf€la 4).

Tabela 1 -Valores da amonemia em ambos ospmrs.

Pré-operatério Pos-operatério (15 dias) Po6s-operatério (30 dias)
Grupo | 46,3 +/-10,2 43 +/-12,7 47,7 +/16,4
Grupo Il 44,4 +/-10,6 178,9 +/-47 ,4* 217,7 +/-60,3*

* p<0,001 vs. Pré-operatério e Grupo I.

Tabela 2 -Valores da fungéo hepatica no @Go |.

Pré-operatério Pos-operatério (30 dias)  Estatistica
AST 12,6 +/-14 14,9 +/-23 p<0,01
Bromosulfaleina 78 +/-19 79 +/-17
Proteinas totais 56 +/-08 5,7 +/-05
Albumina 34 +/-06 3,3 +/-05
Bilirrubinas totais 0,17 +/- 0,1 0,17 +/-0,09
Bilirrubina indireta 0,13 +/- 0,08 0,13 +/-0,08

Tabela 3 -Valores da fung&o hepatica no @o II.

Pré-operatério Pos-operatério (30 dias)  Estatistica
AST 13 +/-16 29,1 +/-7,6 p<0,005
Bromosulfaleina 86 +/-26 23,5 +/6,3 p<0,005
Proteinas totais 5,7 +/-06 4,3 +/-0,6 p<0,005
Albumina 3,1 +-04 2 +/-07 p<0,005
Bilirrubinas totais 0,21 +/- 0,14 0,51 +/-0,21 p<0,005
Bilirrubina indireta 0,17 +/- 0,09 0,35 +/-0,09 p<0,005

Tabela 4 -Valores da funcdo hepética no pds-operatdrio (30 dias) comparativos estGupos | e |l.

Grupo | Grupo |l Estatistica
AST 149 +/2,3 29,1 +/-76 p<0,001
Bromosulfaleina 79 +/-17 23,5 +/6,3 p<0,001
Proteinas totais 57 +/-05 43 +/-0,6 p<0,001
Albumina 3,3 +/-05 2 +/-07 p<0,001
Bilirrubinas totais 0,17 +/-0,09 0,51 +/-0,21 p<0,001
Bilirrubina indireta 0,13 +/-0,08 0,35 +/-0,09 p<0,001
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No teste de tolerancia a bromosulfaleina, o A elevagédo dos niveis da amdnia sanguinea
Grupo | ndo teve diferenca entre os periodos de an&os animais submetidos a anastomose porto-cava no
lise (Tabela 2). No Grupo I, a retencédo dessa subsperiodo pds-operatdrio refor¢a essas hipotésele-
tancia estava elevada no periodo pds-operatério emacdo da amonemia foi relacionada com alteracéo da
comparagdo ao pré-operatério e a0 mesmo periodéungéo hepatica como resultado da incapacidade do
do Grupo | (Bbelas 3 e 4). figado de eliminar a aménfd* Entretanto, pacien-

N&o houve diferenca estatistica entre os va-tes esquistossométicos compensados e com circula-
lores de proteinas totais no pré e pés-operatério ngéo colateral exuberante apresentavam valores de
Grupo | (Tabelal). No grupo submetido a amdnia sanguinea normais ou ligeiramente aumenta-
anastomose, os valores do pés-operatério estavamos®. Isso mostra que a circulagéo colateral porto-
significativamente reduzidos em relacéo ao periodcsistémica extensa, mas com funcao hepatica preser-
anterior a cirurgia e ao mesmo periodo do Grupo lvada, pode manter amonemia normal.
(Tabelas 3 e 4). Essa alteracdo deveu-se a reducao Os resultados obtidos nos animais com
dos valores da albumina. anastomose porto-cava sugerem gue o desvio do san-

A dosagem de bilirrubinas totais e fracdes gue portal e a deterioracdo hepatocelular séo os fato-
mostrou ndo haver qualquer diferenca estatisticamenres mais importantes na determinacgéo dos valores ele-
te significativa no grupo controle nos periodos anali-vados de aménia.
sados (@bela 2). Ja no grupo submetido a anastomose Outro parédmetro para analisar a funcéo he-
porto-cava, 0s niveis de bilirrubinas totais e indiretaspéatica é a dosagem da aspartato aminotransferase
estavam aumentados em rela¢éo ao periodo pré-op€AST), que determina o nivel de integridade das célu-
ratério (Tabela 3). Quando comparados aos do pésdas do figadoValores muito altos sugerem necrose
operatdrio do grupo controle, também se apresentahepatocelular extensa.

ram estatisticamente elevadosif€la 4). Nos animais do Grupo I, os niveis pds-opera-
. térios deAST estavam levemente elevados, o que &
DISCUSSAO habitual apés hepatectomias parciais em funcao do

trauma cirargic®. No Grupo 1, a elevacao foi muito

A derivacdo do sangue portal para a veia cavamais proeminente, significando leséo celular intensa.
inferior foi idealizada no final do século XIX como O teste de tolerancia a bromosulfaleina re-
opcao terapéutica para a descompresséo do sistenpgesenta a capacidade do figado de remover e
porta em presencga de hipertensdo pértahtretan-  excretar pela bile esta substancia administrada
to, apos a descoberta de vérias complicacdes aposendovenosamente. No grupo submetido a
cirurgia, esse procedimento foi substituido pelas deri-anastomose porto-cava, a retencdo média no poés-
vacoes espleno-renais proximal e distal, derivagdmperatério estava muito elevada. Esses dados foram
porto-cava calibrada e pela derivagéo porto-sistémicdambém observados por Leconifte
transjugular intra-hepati€a? A remocgao da bromosulfaleina pelo figado

Um desses efeitos negativos da anastomoselepende do fluxo sangiiineo hepético todqlos
porto-cava € sobre a funcao hepd&tichlo presente  anastomose porto-cava, parece que sua retencao esta
estudo, verificamos que a exclusdo do figado peladiretamente relacionada com o grau de comprometi-
desvio do sangue portal compromete o metabolismanento hepatocelular
do nembutal sddico, prolongando o tempo de acéo Alguns trabalhos relatam reduc¢&o das prote-
deste anestésico durante a cirurgia. inas totais apds anastomose porto-£d¥%a0s re-

N&o foram encontrados trabalhos na literatu- sultados encontrados estdo de acordo com os acha-
ra relacionando a anastomose porto-cava a agado daos da literaturad queda do nivel protéico total foi
nembutal sédico. Os autores acreditam que seu efeassociada a diminuigédo da albumina sérica. Foi suge-
to prolongado apds esse procedimento se deva a reido que os aminoacidos absorvidos no intestino e de-
ducéo do fluxo hepatico total, mantendo quantidadesivados para a circulacéo sistémica poderiam néo ser
de anestésico ndo inativadas na circulagdo. O conswaproveitados pelo figa#d®
mo reduzido do nembutal por ocasiéo do sacrificio esta Os valores médios das bilirrubinas totais do
associado provavelmente a presenca da anastomogéasma aumentaram apos derivacao do sangue portal
e a funcdo hepatica degradada. de maneira significativa as custas da fragc&o indireta.
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A hiperbilirrubinemia ap6s anastomose porto-cavaprometimento do metabolismo hepatico de nembutal
parece ser decorrente da hemolise sanguinea por ag&ddico durante a realizagdo da cirurgia, prolongando
de substancias do sangue portal na circulacaseu tempo de acéo; deterioracdo da funcao hepatica,
sistémica sobre os eritrocitos, tornando-os mais sustraduzida por elevacdo da aménia sangiinea, da
ceptiveis a acdo do b&éo aspartato aminotransferase, das bilirrubinas totais, e

Conclui-se que a anastomose porto-cava, aspela reducdo das proteinas totais e albumina
sociada a hepatectomia parcial, em cées causa: conplasmaticas.

ABSTRACT

Background: The aim of this study was to assess the effect of portocaval shunt on liver function in dogs.
Methods: Twenty animals werdivided into two grups: Goup | was submitted to 28.7% ial hepatectomy

and Group Il underwent partial hepatectomy associated with portocaval shunt. Data analyzed were the
amount of anesthetic used during the surgical procedure, pre and post-operative (15 and 30 days later)

ammonia levelAST total bilirubins and fractions, total pteins, albumin and the amsulphalein tolerance

test, all measwd peoperatively and 30 days after gery. Results: The anesthetic levels used wer
statistically lower in Goup I. In Goup II, onlyASTlevels wee higher post-operatively thangmperatively

On the other hand, Group Il post-operative data were statistically higher when compared to preoperative
and Goup | values, except for totalgieins and albumin levels, which westatistically lowerConclusions:

It is concluded that portocaval shunt induces liver dysfunction, which has been disclosed by high ammonia

levels and changes in liver function tests.

Key Words: Portacaval shunt; sugical; Hepatectomy; Liver; Models, animal.

REFERENCIAS 9,

Child Il CG - Eck’s fistula. Surg Gynecol Obstet, 1953,
96:375.

Franco D, Castaing D, Bismuth H — Conséquences
métaboliques de dérivations portales expérimentales.
Pathol Biol, 1979, 27(4):192-196.

Resnick RH, Iber FL, IshihareM, et al. -A controlled
study of the therapeutic portocaval shunt.
Gastroenterology. 974, 67(5):843-857.

PezzarossA, Contini S, Bonora E, et al. — Glucose 12.

tolerance after portacaval shunt in liver cirrhosis.
Diabete Metab , 1986, 12(4):197-202.
Meyer HR Legemate DA, van den Brow, et al. —

Improvement of chronic hepatic encephalopathy in 13-

dogs by the benzodiazepine-receptor partial inverse

agonist sarmazenil, but not by the antagonist 14

flumazenil. Metab Brain Dis, 1998, 13(3):241-251.
Awad SS, Hemmila MR, Soldes OS, et ah novel
stable reproducible model of hepatic failure in canines.
J Surg Res, 2000, 94(2):167-171.

Ennker IC, Mei M, Nagel E, etal. - Changes in liver function
and morphology after various portocaval bypass
operations. Langenbedksch Chir, 1992, 377(3):144-151.
SatoY, Tsukada KTanaka K et al. — New aspects in
the liver regeneration following partial hepatectomy
Nippon Geka Gakkai Zasshi, 1997, 98(8):706-712.

19

10.

11.

15.

16.

Richardson PDWithrington PG — Physiological
regulation of the hepatic circulaticknnu Rev Physiol,
1982, 44:57-69.

Antunes RA, Duval-Araujo | — Evolucéo das varizes
esofagogastricas apds anastomose esplenorrenal
proximal versusesplenorrenal distal. Rev Col Bras
Cir, 2000, 27(2):102-108.

Eck NV — Kvoprosu o perevyaskie vorotnois veni.
Predvaritennoye soobshtshjenys (Ligature of the por-
tal vein).Voen Med J, 1877, 130:1.

Zacks SL, Sandler RS, BiddK et al. — Decision-
analysis of transjugular intrahepatic portosystemic
shunt versus distal splenorenal shunt for portal
hypertension. Hepatology999, 29(5):1399-1405.
Schliess FHaussinger D - Hepatic encephalopathy
and nitric oxide. J Hepatol, 2001, 34(4):610-612.
Porcheron J, Balique JG - Physiopathologie et
traitement chirurgical de I'encéphalopathie hepatique
aprés anastomose porto-ca¥en Gastroenterol
Hepatol, 1995, 31(5):287-294.

Warren KS, Reboucas, BaptistaAG — Ammonia
metabolism and hepatic coma in hepatosplenic
schistosomiasig&nn Intern Med, 1965, 62113.

Castro e Silva Jr O, Zucoloto S, Menegazzo LA, etal. —
Laser enhancement in hepatic regeneration for partially
hepatectomized rats. Lasers Surg Med, 2001, 29(1):
73-71.



Melo et al. Alteragdes Funcionais do Figado Rev. Col. Bras. Cir.

17. LecompteY, Franco D, Martin ED, et al. - Liver 20. SilvaLC. Estudo da hiperbilirrubinemia pés-anastomose

arterialization with portacaval shunt in the cirrhotic porto-cava em pacientes com esquistossomose hépato-
rat. Sugery 1974, 75(2):161-168. esplénica e cirrose hepatica. Dissertagcao (Doutorado).
18. Goffi FS. Alguns aspectos metabdlicos experimen- S&o Paulo. Universidade de S&o Paulo, 1961.

tais das derivagcdes porto-cavas simples ou associa-

das a derivacao aorto-portal. Dissertacdo(Livre Endereco para correspondéncia:

Docéncia). Sédo Paulo. Universidade de S&o PauloValdinaldoAragao de Melo

1955. Rua Alvaro Brito, 14, apt 301, Praia 13 de Julho
19. Svec MH, Freeman S - Effect of the impaired hepatic CEP 49020-400 -Aracaju-SE

circulation on plasma free aminoacids of ddgs. J E-mail: vamelo@infonet.com.br

Physiol, 1949,159:357. Tel: 55-79-246221 Hax: 55-79-2462857

20



