Acta Pediatr. Port., 2004; N° 3; Vol. 35: 273-277

Biopsia Hepatica Percutinea na Crianca — Experiéncia de 10 anos
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Resumo

A biopsia hepitica percutinea (BHP) na crianga é um meio de
diagnéstico essencial na investigag@io da doenga hepitica, mas que
envolve risco de morbilidade e mortalidade ndio negligencidveis.
Novas modalidades inerentes ao procedimento tém vindo a ser pro-
postas, designadamente quanto & prépria técnica ¢ quanto ao regime
de vigildncia pds-biopsia. Apresenta-se a experiéncia pessoal de
BHP no periodo de 10 anos (1994 - 2003) referente a casuistica nio
associada a transplante hepético (80 bidpsias em 77 criangas, idade
média 8.3 anos; min. 0.1, max. 16 anos), utilizando uma metodolo-
gia standard (agulha Hepafix, técnica de Menghini, regime de inter-
namento de 24 horas), a qual proporcionou tecido suficiente para
diagnéstico de doenga hepatica na populagdo estudada. Verificou-se
a ocorréncia de complicag¢des hemorrégicas em 2.5 % dos casos (um
caso de hemotorax e um caso de hemdperitoneu), uma frequéncia
idéntica a descrita na literatura pedidtrica, e auséncia de mortalidade.
Comentam-se algumas particularidades técnicas inerentes ao pro-
cedimento e salienta-se o interesse da sua realizagdio sempre que pos-
sivel sob controlo ecogrifico.

Palavras-chave: bidpsia hepitica percutinea; crianga; Hepafix;
técnica de Menghini

Summary

Ten Years Experience with Percutaneous Liver Biopsy
in Children

Percutaneous liver biopsy in children is an essential means of
investigating chronic liver disease, which may be associated with
significant morbidity and mortality rates. New modalities concer-
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ning the technique itself (type of needles used, ultrasound-guided
versus "blind biopsy") or the standards of care (inpatient versus out-
patient procedure) have been assessed, both in adult and in pediatric
series. We report our experience of percutaneous liver biopsy con-
cerning 80 procedures in 77 children (mean age 8.3 years, range 0.1-
16 years), during a 10 years period (1994 - 2003), using a standard
technique (Hepafix needle, "blind" inpatient procedure), which su-
pplicd enough tissue for diagnosis. Two bleeding complications
occurred in two patients (one small hemothorax and one hemoperi-
toneum), representing a morbidity rate (2.5%) similar to that
described in pediatric literature, with no mortality. Some technical
features related to the procedure are discussed, emphasizing the re-
levance of ultrasound guidance whenever possible, for increased
safety.

Key-words: percutaneous liver biopsy; child; Hepafix;
Menghini technique

Introdugio

A biopsia hepdtica percutanea (BHP) na crianga é um
meio de diagndstico essencial na investigagdo da doenga
hepitica, envolvendo no entanto risco de morbilidade e
mortalidade ndo negligencidveis.

Novas modalidades inerentes ao procedimento tém
vindo a ser propostas, designadamente quanto 2 prdpria
técnica (tipo de agulha utilizada, bidpsia "cega" ou sob
controlo ecogréfico), e quanto ao modelo de vigilancia
pés-biopsia (com internamento de 24 horas versus em
regime ambulatdrio).

A maioria das séries pedidtricas mais recentemente
publicadas inclui casuistica de transplante hepético, em
que a morbilidade associada a biopsia hepitica € diversa da
morbilidade relativa a casuistica sem transplante .

Apresenta-se a experiéncia pessoal de BHP, e o que se
julga constituir a primeira série pedidtrica nacional (casufs-
tica ndo associada a transplante hepético), utilizando uma
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técnica standard, que proporcionou tecido suficiente para
diagndstico de doenga hepdtica na populagio estudada.

Material e Métodos

A partir de 1994 introduzimos na Unidade a utilizagdo
da agulha Hepafix® (B. Braun Melsungen AG, Germany)
para realizagao de bi6psias percutineas, que até entéo eram
efectuadas utilizando uma agulha de maiores dimensges,
modelo néo descartivel. Subsequentemente foi elaborada
uma ficha prépria para registo prospectivo de biopsias
hepiticas, cuja andlise retrospectiva proporcionou elemen-
tos para o presente estudo, adicionalmente i consulta dos
relatérios do Servigo de Anatomia Patolégica.

No periodo entre 1 de Janeiro de 1994 e Dezembro de
2003, foram efectuadas pelo mesmo executante e utilizan-
do apenas este tipo de agulha, 80 BHP diagndsticas em 77
criangas (3 criangas foram submetidas a duas bidpsias em
ocasides diferentes, por razdes clinicas), com idade média
8.3 anos (minimo 1.2 meses, maximo 16 anos; sexo mas-
culino/feminino: 47/30).

Foi obtido consentimento informado e como requisito
prévio todas as criangas tinham um perfil dos parametros
de coagulag@o dentro de valores de seguranga (contagem
de plaquetas > 80x10%pl, tempo de hemorragia < 4 minu-
tos, prolongamento do tempo de protrombina < 3 segundos
em relagdo aos controlos, APTT préximo dos valores dos
respectivos controlos), pelo que em nenhum caso foi
necessdrio suporte transfusional no decurso da biopsia.
Uma avaliagao ecogrifica foi sistematicamente efectuada
no intervalo de trés meses precedendo o exame.

Apds um perfodo de jejum minimo de 6 horas, as bio-
psias foram efectuadas segundo a técnica de Menghini ©,
com uma agulha Hepafix® (figura 1) de didmetro/compri-
mento 1,4mm/90mm e 1,2mm/70mm, consoante peso da
crianga superior ou inferior/igual a 15Kg, respectivamente.
O local de biopsia foi previamente localizado por per-

Fig.-1 - Kit Hepafix® (B. Braun Melsungen A G, Melsungen,
Germany)

cussdo ao nivel do 8° espago intercostal direito, entre a
linha axilar anterior e a linha axilar média.

No momento da biopsia foi colocado acesso venoso
(veia periférica), tendo a grande maioria dos exames (n=
72) sido efectuada sob sedacdo com midazolam (via intra-
venosa), na dose de 0.1-0.2 mg/Kg; raramente associou-se
a administrag@o por via rectal ou nasal. Foi adicionalmente
administrado anestésico local (lidocafna a 1%, via sub-
cutanea) no local de pungdo. Em 8 casos, a biopsia foi
efectuada sob anestesia geral: em 4 casos por razdes clini-
cas, incluindo a necessidade de realizagio de endoscopia
alta ou de colocagdo de catéter central no mesmo tempo
anestésico; nos restantes 4 casos por deficiente colabo-
ragao da crianga. Imediatamente apés a biépsia foi regista-
da pelo executante a sua avalia¢io subjectiva quanto ao
grau de tolerdncia da crianga durante o exame (muito bom,
bom, satisfatério).

O local de pungido foi pressionado manualmente
durante cerca de 5 minutos e subsequentemente com uma
ligadura eldstica durante 1 hora. A crianga permaneceu no
leito nas 12 horas seguintes (dectbito lateral direito
durante 4 horas), com monitorizagio da tensio arterial e da
frequéncia cardiaca (Dynamap). Foi efectuado sistematica-
mente controlo analitico (hemoglobina e hematdcrito) e
radiolégico (radiografia do térax/abdémen) 4 horas apos a
biopsia e re-iniciada a alimentagio oral, tendo a crianga
alta apés um perfodo de 24 horas sob observagio, na
auséncia de complicagdes.

Resultados

As biopsias efectuadas pelo mesmo executante segun-
do o protocolo referido, corresponderam a 91 % (80/88) do
total de BHP inclufdas no registo da Unidade neste perio-
do. Sete criangas (8.7 %) tinham idade inferior a um ano.
As indicagOes para bidpsia estdo referidas no (quadro I).

A maioria das criangas referiu dor ligeira no local da
pungdo (e mais raramente dor localizada ao ombro direito)
nas horas subsequentes, facilmente controlada com analge-
sia convencional (paracetamol), ndo se registando outras
complicagGes locais. Ocorreram complicagdes hemorragi-
cas em 2.5 % dos casos (2/80): um caso de pequeno hemd-
torax (crianga de 10.5 anos com hepatite auto-imune) que
ndo necessitou de suporte transfusional, e um caso de
hemoperitoneu (crianga de 6.1 anos com insuficiéncia
renal grave em didlise e hipertensao arterial associada con-
trolada), que requereu laparotomia. Como referido anteri-
ormente, os pardmetros de coagulagio estavam dentro de
valores de seguranca.

Nos casos que decorreram sob sedagdo (n=72), a
colaboragio foi considerada boa em 39/72, satisfatéria em
23/72 e muito boa em 10/72.

A dimensdo média das bidpsias foi de 21mm, variando
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entre Smm (4 espagos porta) e 30mm (15 espagos porta),
independentemente da idade da crianga, da patologia sub-
Jacente e da agulha utilizada. O material incluiu um ou
mais (até 4) fragmentos por doente, obtido(s) mediante
uma tnica pung¢io em 96.2% dos casos (77/80), tendo sido
necessdria uma segunda pungio nos restantes trés casos
por auséncia de fragmento, sem morbilidade associada.
Apesar das pequenas dimensdes dos fragmentos em 3
casos (5, 6 e 9mm), foi possivel estabelecer em todos eles
um diagnéstico histolégico, tendo sido considerado(s) ade-
quado(s) (i.e. 210 mm) em 96.5% (73/76) das biopsias
(excluidas da andlise para este efeito 4 biopsias realizadas
com o objectivo exclusivo de doseamento enzimético por
suspeita de doenga metabdlica).

O exame anatomo-patolégico confirmou o diagnéstico
clinico em 48/76 e contribuiu decisivamente para o esclarec-
imento diagndstico em 20/76 casos com avaliagio histolég-
ica. Nos casos de hepatite virica (hepatite B e C), foi pos-
sivel a sua caracterizagdo com graduagio da actividade e
estadiamento da fibrose; na hepatite B foi sistematicamente
efectuada imunohistoquimica semi-quantitativa para os mar-
cadores do virus da hepatite B no tecido hepitico .

Em 16 casos foi obtido material para outros estudos
diagndsticos (na maioria adicionalmente ao obtido para
exame histoldgico), incluindo: doseamento enzimitico
(n=8), microscopia electrénica (n=5) ou doseamento de
cobre (n= 3).

Quadro 1
Indicagdes para bidpsia hepatica (niimero de doentes= 77)

Hepatite B crénica - 40
Doenga metabdlica -
Hepatite auto-imune -
Colestase neonatal -
Hepatite C -
Hepatite idiopética -
Hipertensdo portal -
Colangiopatia -
Miscelanea -

DN WLk oo

Comentarios

A BHP constitui o procedimento invasivo mais impor-
tante em hepatologia clinica, sendo correntemente utiliza-
da em hepatologia pedidtrica®. No grupo etdrio pediatri-
co o seu contributo € elevado, sendo frequentemente deci-
siva para o diagnéstico, informativa quanto ao prognéstico
e até determinante de opgdes terapéuticas.

A maioria das séries pedidtricas publicadas, algumas
mais recentemente incluindo doentes transplantados, repor-
tam uma taxa de morbilidade e de mortalidade ndo negli-
gencidveis, atingindo 4.5% e 0.6%, respectivamente, na
maior série pedidtrica publicada “*”. Embora estes valores

sejam superiores aos referidos em séries do adulto ', nas
quais tem sido reportada morbilidade variando entre 0 a
3% e mortalidade entre 0 a 0.3%, na sua apreciaciio deverd
ser tido em consideragdio o nimero significativamente
menor de doentes incluidos nas séries pedidtricas, falsean-
do potencialmente a sua verdadeira frequéncia.

Diversas varidveis poderio interferir na ocorréncia de
complicagdes associadas a realizagdo de bi6psia hepitica,
designadamente: a natureza da patologia subjacente, a
existéncia de alteragdes da coagulagdo, o tipo (aspirativa
versus Tru-Cut) e diametro de agulha utilizado, o nimero
de passagens, o método de selecgdo do local de biépsia
(orientada ou n@o por controle ecogréfico), e naturalmente,
a experiéncia do executante. No presente estudo foi uti-
lizada sempre a mesma metodologia e contrariamente
maioria das casuisticas que incluem vdrios observadores, a
BHP foi realizada sempre pelo mesmo executante, o que
terd proporcionado um elemento adicional de homogenei-
dade metodoldgica.

Apesar de alguma controvérsia centrada na perspecti-
va de custo-beneficio, a maioria da evidéncia actual basea-
da em grandes séries do adulto, sugere como metodologia
standard a sua realizac¢@o sob controlo ecogréfico “*>'¥, Tal
controlo seria desejdvel para uma localizagdo mais ri-
gorosa do local de pungdo ideal, permitindo informagio
sobre: 1) a profundidade adequada de parénquima hepiti-
co para obter tecido suficiente, minimizando assim o
nimero de passagens; 2) as variagdes anatémicas da vas-
cularizagdo hepdtica; 3) a presenca de possiveis dilatagdes
da via biliar intra-hepdtica; 4) a eventual interposi¢io de
outros 6rgaos.

Neste ponto, a informagdo derivada de estudos
pedidtricos € ainda escassa: na série de Gonzalez", 20% de
biopsias realizadas sob controlo ecogrifico, requereram
apesar de tudo duas ou mais passagens, para obtengio de
tecido suficiente.

Por outro lado, Scheimann et al®, verificaram que a
localizagdo ecogrifica ndo diminuiu o risco de hemorragia,
sugerindo a sua utilidade apenas nos casos de transplante
hepitico (figado segmentar). Nobili et al® avaliaram com-
parativamente a incidéncia de complicagdes na bidpsia
cega versus bidpsia guiada ecograficamente, tendo verifi-
cado que a taxa de complicagdes foi significativamente
maior no primeiro caso. Recentemente, Kader er al ¥,
compararam prospectivamente em 68 criangas o contribu-
to do exame fisico versus ecografia na determinagio da
localizagdo hepitica e escolha do local de biépsia, tendo
verificado que a ecografia condicionou uma mudanca do
local de bidpsia em 25 % dos casos, concluindo pela sua
utilidade. No nosso contexto hospitalar, a tentativa de rea-
lizagdo sistemdtica de BHP pedidtrica sob controle ecogra-
fico, proposta desde a utilizagio da presente metodologia,
nao foi ainda exequivel por condicionalismos institu-
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cionais (limitagdes do Servigo de Radiologia).

Quanto ao tipo de agulha seleccionada, a utilizagio de
um modelo de agulha mais recente ("spring-loaded" versus
aspirativa) ndo afectou a taxa de complicacdes na série de
Kader®,

Na maioria das séries pedidtricas (utilizando agulhas
de tipo aspirativo de 1.2 e 1.4mm) nio € feita referéncia ao
ndmero de espagos porta envolvidos por fragmento 93479,

Lachaux et al @, utilizaram sistematicamente uma
agulha com dimensdes indicadas para adultos
(1.6mm/90mm), exactamente pela necessidade frequente
em pediatria de obter fragmentos de bidpsia de boa dimen-
$d0, ndo s6 para estudo anatomo-patolégico convencional,
como para doseamento enzimatico, de cobre e de ferro, e
eventualmente para estudo ultraestrutural. Estes autores
obtiveram uma média de 10 espacos porta por cm de big-
psia e o diagndstico histolégico foi considerado satis-
fatério no total da amostra estudada, independentemente
do peso da crianga. Nesta casufstica ocorreram no entanto
complicagdes hemorragicas major (hemotorax, hemoperi-
toneu) em 4.8% das biopsias (7/144), das quais duas em
doentes com alteragdes da coagulacdo. Na série de
Gonzalez @ envolvendo BHP igualmente com agulha
1.6mm/90mm e incluindo 71 % de criangas transplantadas,
ndo se verificou nenhuma complicagio hemorrigica, o que
foi explicado pela presenca de aderéncias pds-operatdrias
limitantes da hemorragia e/ou pelo uso sistemitico de con-
trolo ecogréfico na realizagio da bi6psia.

Embora na nossa série todos os fragmentos obtidos
tenham sido considerados suficientes para diagndstico e
nalguns casos mesmo de excelentes dimensdes, verificou-
-se marcada variabilidade na sua qualidade (independente-
mente da idade da crianga, da patologia ou do tipo de agu-
lha utilizada), o que nalguns casos limitou naturalmente a
apreciagio do patologista. Eventualmente, mantendo o tipo
de agulha presentemente utilizado (Hepafix), serd de con-
siderar a opgio pelas de maior dizmetro (1.4mm na crianga
pequena e 1.6mm na crianga maior), sobretudo nos casos
requerendo tecido hepitico adicional para doseamentos ou
para microscopia electrénica. E no entanto necesséria mais
evidéncia pedidtrica quanto ao risco hemorrdgico, previa-
mente a generaliza¢do desta opgio neste grupo etdrio, ape-
sar do beneficio potencial da qualidade do fragmento obti-
do.

A relativamente baixa morbilidade associada 3 BHP na
presente série, idéntica a de outros estudos pedidtricos em
que nao foi utilizado por rotina o controle ecografico (2469,
poderia relacionar-se parcialmente com as caracteristicas
clinicas da populagio alvo: estabilidade dos pardmetros de
coagulagdo como pré-requisito, predominio de hepatite B
crénica,evidéncia de fibrose ligeira a moderada na maioria
dos casos, baixa frequéncia de cirrose .

O risco hemorrédgico, que constitui a mais frequente

complicacdo potencialmente fatal da biopsia hepdtica,
ocorre habitualmente nas 6 horas subsequentes, parecendo
depender do tipo de patologia (maior nos casos de neopla-
sia, cirrose ou transplante de medula 6ssea) e menor nos
doentes submetidos a transplante hepético ®“'V. A maior
ocorréncia de complicagdes hemorragicas em doentes com
alteragdes da coagulagio, reforga que sempre que possivel
nestes casos, desde que idade compativel, deveri ser
preferivel a bidpsia transjugular ¢, No caso da presente
série que se complicou de hemoperitoneu apesar da ausén-
cia de evidéncia analitica de alteragdes da coagulagio, a
associagdo de insuficiéncia renal crénica e de hipertensao
arterial embora controlada, constituiram certamente fac-
tores sinérgicos na majoragio do risco. Outras compli-
cagGes descritas nalgumas séries de adultos e pedidtricas
(36813 ndo foram observadas na presente série. A boa to-
lerancia ao exame registada na maioria dos nossos casos,
mediante o uso de sedagdo simples e em dose baixa & con-
sistente com a nogdo de que a utilizagio de uma pré-medi-
cac¢do mais pesada poderd associar-se a maior frequéncia
de efeitos adversos, sem beneficio acrescido.

Um outro aspecto que tem sido alvo de controvérsia,
sobretudo no adulto®", é a realizacdo de BHP em regime
ambulatério (6 horas de observagdo) alternativamente ao
regime de internamento (24 horas de observagio).
Gonzallez-Vanilla et al® propsem a realiza¢@o de BHP na
crianga em regime ambulatério, com base numa revisio de
104 BHP sem complicagdes (embora incluindo uma signi-
ficativa percentagem de criangas transplantadas).
Salientam no entanto que a mesma sé deveria ser imple-
mentada num contexto institucional devidamente equipado
(recursos humanos e técnicos) e incluindo o requisito de o
doente se encontrar a menos de meia hora de distincia do
hospital de referéncia. Para uma adequada relagdo custo-
-eficdcia tal opgdo implicaria um grande niimero de can-
didatos, o que ndo sucede na maioria dos centros de hepa-
tologia que ndo realizam transplante  hepatico.
Adicionalmente, importaria avaliar que beneficio real tal
modelo traria quer para a crianca (e familia), quer na
redugdo efectiva nos custos de hospitalizagdo.

Em conclusdo, na presente série, a BHP efectuada
segundo metodologia convencional permitiu a obtenc¢io de
material adequado para diagndstico na maioria dos casos,
tendo sido relativamente reduzida a morbilidade associada
ao procedimento, em acordo com a literatura pedidtrica. As
novas variantes metodolégicas propostas (e designada-
mente a sua realiza¢do sistemética sob controlo ecografico
¢ em regime de ambulatério) suscitam obviamente inte-
resse, mas a sua implementagio devers ser considerada em
fungdo do contexto institucional especifico e do nimero e
particularidades clinicas dos doentes candidatos, numa per-
spectiva de custo-eficicia mas sobretudo de risco-beneficio
individual para a crianca (doente de risco baixo versus



Biopsia Hepdtica Percutanea na Crianga — Experiéncia de 10 anos 277

risco elevado). De entre estas modalidades e no nosso con-
texto, atendendo ao nimero relativamente pequeno de cri-
angas candidatas e para seguranca maxima, serd desejdvel
sempre que possivel, a realizagao de biépsia hepdtica per-
cutanea sob controlo ecogréfico.
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