
Hepatite alcoólica: ainda existe indicação de  

corticóide?

Liana Codes, PhD

Hospital Universitário Prof. Edgard Santos, UFBA

Unidade de Gastroenterologia e Hepatologia do Hospital Português, Salvador



Nada a declarar

Anvisa RDC 96

Declaração de potencial conflito

de interesse



Caso clínico:

Hepatite alcoólica grave => ACLF Grau 2 

• Paciente masc. 60 a, PO cirurgia bariátrica, depressão, ingesta alcoólica diária

• Transferido de outro hospital com encefalopatia (grau III), icterícia , ascite e hidrotórax

• Hb 12.2 / HCM 34 / Leuco 16870 / Cr 0.7=>1.8 Na 120 / Alb 2.4 / BT 7.0 / PH 7.49 / Lact 3.3 /RNI 2.5

• MELD-Na 25      Maddrey 66      SOFA 9    Clif C OF 12     Clif C ACLF 105

• AKI 2

• ACLF grau 2

• Há benefício para corticoterapia neste paciente?



Quais as perspectivas para o tratamento da hepatite alcóolica grave?

• Corticóide: modesta redução de mortalidade em curto prazo . 

• Contra-indicação em pacientes com  infecção não controlada ou sangramento ativo.

• Consumo  excessivo de álcool e hepatite alcoólica: fatores preciptantes de ACLF.

• Alta mortalidade de curto prazo

• Transplante hepático:  opção controversa para pacientes com  hepatite alcoólica

• Necessidade de desenvolvimento de novos alvos terapêuticos



Objetivos do tratamento de pacientes com hepatite alcóolica

• Recuperar função hepática

• Evitar infecções, AKI, ACLF e óbito



Controvérsia para corticoterapia

Singal  et al;2013

• Preocupação quanto ao risco de infecções / sepse

• 25 % gastroenterologistas e 45% dos hepatologistas

relataram uso de corticóide no tratamento de HA grave



• Infecção é frequente em pacientes com 

hepatite alcóolica - 30% “baseline”

• Corticóide pode ser utilizado após ATB

• 25-30 % infecção após admissão (“infecção 

incidente”) após corticóide – mortalidade

• Modelo Lille: desenvolvimento de infecção e 

sobrevida



• 16 % dos pacientes com HA 

grave com aspergilose 

invasiva

• Fatores de risco: 

Admissão UTI

MELD ≥ 24



PREDNISONA: 

• Redução de mortalidade 28 dias (OR 0,61,p=0.02)

• Ausência de benefício 90 dias ou 12 meses

• Maior frequência de infecções (13 vs 7%)

• Infecção pós corticóide: aumento mortalidade 90 dias

• Modelo  de Lille: evitar o uso desnecesário corticóide

PENTOXIFILINA

• Nenhum benefício em monoterapia, nem em 
combinação com o corticóide, nem como resgate nos 
não respondedores

Pacientes com disfunção renal e suporte inotrópico
foram excluidos do estudo



• 1092 pacientes

• Infecção antes do corticóide não 

impacta na sobrevida

• Infecção grave nos tratados com 

prednisona: 

– OR 1.27, p=0.002

• Infecção após o tratamento:  

– OR 1.70;p=0.024

• Mortalidade 90 dias: 

– OR 2.46;p=0.002

• bDNA circulante: preditor de 

infecção nos primeiros 7 dias de 

prednisona (OR 4.68,p=0.001)



• SRIS => FMO => Mortalidade

• Procalcitonina (admissão) =>  Infecção 

• Níveis de LPS (admissão) => Ausência de resposta 
ao corticóide e mortalidade



NLR admissão: risco de infecção, AKI  e 

resposta terapêutica ao corticóde



• Benefício da antibioticoprofilaxia no manejo 

da hepatite alcóolica grave

AntiBioCor Trial França – NCT 02281929 avaliando combinação de prednisona 

com antibioticoprofilaxia



Suporte nutricional oral

• 35-40 cal /kg/d

• 1.2-1.5 g proteina /kg/dia

• 2 g NaCl/dia

• Tiamina, B2,B12, folato, magnésio, zinco, 

selenium

• 4 a 5 refeições ao dia

Via enteral para casos selecionados

NPT excepcional



ACLF em pacientes com hepatite alcóolica



ACLF em pacientes com hepatite alcóolica



Coorte prospectiva HA (biópsia)

Mortalidade 28d

•Sem ACLF: 10%

•ACLF-1: 31%

•ACLF-2: 58%

•ACLF-3: 72%

Resposta Corticóide (Modelo de  Lille)

•Sem ACLF: 77%

•ACLF-1: 52%

•ACLF-2: 42%

•ACLF-3:8%

Recomendação para o corticóide em pacientes com ACLF de alto grau??

Decisão individual





Novas perspectivas terapêuticas





Terapias emergentes:

1. Eixo intestino-fígado

2. Agentes anti-inflamatórios

3. Antioxidantes

4. Benefícios regenerativos



Agentes anti TNF

• Infecções graves

• Alto risco de óbito

Importância do TNF para regeneração parenquimatosa



Prednisona + NAC

Sobrevida

• 1 mês: 8% vs 24%,  p=0.006

• 3 meses 22% vs 34% , p= 0.06

• 6 meses 27 % vs 38%, p= 0.07

• SHR e infecções menos frequentes

no grupo Pred+NAC



G-CSF:

• Aumento neutrófilos periféricos (p<0.0001)

• Aumento de cél CD 34 no fígado (45% vs.27%, p=0.01)

• Menos SHR ( 19% vs. 71%, p=0.0002)

• Menos sepsis (14% vs. 41%, p=0.04)

• Melhor sobrevida (70% vs. 29%, p=0.001)



• G-CSF 5 ug/Kg SC 12/12 h 5 dias

• Aumento cél CD 34+ (p=0.019)

• Diminuição CTP, MELD, Maddrey (p < 0.05)

• Melhora sobrevida 90 dias (p=0.001)





•GCSF: melhora de função hepática e 

aumento de sobrevida

•Combinação GCSF +NAC: ausência de 

benefício adicional



• TMF eficácia e 

segurança em HA 

grave 

• Sobrevida 1 anos





Transplante hepático para hepatite alcóolica
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Questionário online

18 centros de transplante na França

• 88% mudança prática do TX para HA desde 2011 

• 97% HA como possível indicação para TX

• 71% dos centros franceses fazendo Tx para HA

• 75% aplicavam regra de 6 meses de abstinência antes de 2011

• 65% regra de 3 meses de abstinência após 2011 

“The seminal publication of Mathurin exerted a significant impact on

French clinical practice”



<5% dos pacientes elegíveis para Tx



RESULTADOS DO INQUÉRITO DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE HEPATOLOGIA 

PARA AVALIAÇÃO DO CRITÉRIO LEGAL DE ABSTINÊNCIA DE SEIS MESES PARA 

INCLUSÃO EM LISTA DE TRANSPLANTE DE FÍGADO

Liana Codes, Rita de Cássia M A da Silva, Mônica Viana, Janaína L. Narciso-Schiavon, 

Cláudia Ivantes, Maria Lúcia Gomes Ferraz, José Huygens Garcia, Paulo  Bittencourt

E-mail para associados 

Site “ tudosobrefigado.com.br”

105 clínicos, 44 cirurgiões e 48 multi-profissionais da 

saúde, 37 indivíduos da sociedade civil

12% concordam totalmente com o critério vigente 

TH hepatite alcoólica: 155 concordaram, a maioria 

(n=129) em casos selecionados, valorizando apoio 

psiquiátrico e suporte social 



Terapias para prevenir recidiva do álcool

• Recidiva do consumo etilico 70%

• STOPAH: mortalidade maior recidivantes 

• Encaminhamento para psiquiatria

• TCC ou AA

• Baclofeno (40mg/d) por 6 meses: abstinência 97% (Yamini et al.2014)



Caso clínico:

Hepatite alcoólica grave => ACLF 

Há benefício com o corticóide? 

• Rastreio infeccioso, suporte nutricional oral, medidas para encefalopatia, 

tratamento empírico com tiabendazol, corticoterapia

• D2 corticóide: queda de bilirrubinas

• D3 corticóide: Hematêmese => IBP + Terlipressina + Ceftriaxone

- EDA: Varizes esôfago com ponto de ruptura na TEG. Gastroplastia redutora tipo Capella. LE -

6 bandas

• Piora sensório, hipotensão, VM, modo A/C, trocas ruins (P/F: 170), piora de função 

renal, acidose metabólica. Noradrenalina. ACLF  grau III

• Teicoplanina, meropenem, fluconazol empíricos

• Choque refratário ,  hipotermia.  Assistolia e óbito



Mensagens importantes

• Hepatite alcóolica é uma condição grave, associada a complexas alterações 

imunológicas.

• Um dos principais fatores desencadeantes da ACLF

• Corticóide continua como primeira linha de tratamento. 

• Identificação precoce de não resposta ao corticóide: mau prognóstico (Lille > 

0.56: sobrevida 25-30 % em 6 meses).

• Corticóide é ineficaz em pacientes com HA - ACLF de alto grau.

• Novas opções terapêuticas estão sendo estudadas: G-CSF, rifaximina, AOC...

• Transplante como terapia de resgate em casos altamente selecionados.

• Abstinência melhora sobrevida de curto e longo prazo


