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RESUMO

Objectivos: Avaliar as indicagdes
para a esplenectomia e colecistectomia,
0s seus resultados e complicagdes em
criangas com esferocitose hereditaria.

Material e Métodos: Realizou-se
uma revisdo retrospectiva das criangas
com diagnostico de Esferocitose Heredi-
taria (EH) seguidas na consulta de Hema-
tologia entre Janeiro de 1992 e Agosto
de 2007. Os parametros avaliados foram:
idade actual; sexo; grau de gravidade da
EH avaliado de acordo com os critérios
publicados pela British Society for Hae-
matology em 2004; co-hereditariedade
de sindrome de Gilbert; doentes subme-
tidos a esplenectomia e colecistectomia;
idade a data da cirurgia; método cirurgico
usado (laparotomia/laparoscopia; esple-
nectomia total/parcial); parametros rele-
vantes na decis&o de esplenectomia e/ou
colecistectomia (anemia, reticulocitose,
esplenomegalia, dependéncia transfusio-
nal, litiase vesicular, hematopoiese extra-
medular e outras) ; parametros analiticos
pré e pos-cirirgicos (hemograma, con-
tagem de reticuldcitos, bilirrubina total e
bioguimica do ferro); atitudes profilaticas
relativas a complicagdes de esplenec-
tomia (vacinagéo prévia, antibioterapia
profilatica e terapéutica) e registo de pos-
siveis complicagdes (sépsis, trombose,
litiase vesicular) nos doentes submetidos
a esplenectomia. Procedeu-se a andli-
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se estatistica com recurso ao Software
SPSS® verséo 13.

Resultados: O numero de doentes
com o diagndstico de EH foi de 52. Des-
tes 19 eram classificados como EH ligeira,
24 como EH moderada e nove como EH
grave. Em 15 doentes foi efectuada es-
plenectomia total (ET) e em trés doentes
esplenectomia parcial (EP). Os motivos
mais relevantes na decisdo da esplenec-
tomia foram: anemia com elevada reticu-
locitose (n=14), esplenomegalia severa
(n=14), dependéncia transfusional (n=4),
litiase vesicular (n=5) e pancreatite litiasi-

a (n=2). O incremento médio de hemo-
globina po6s-esplenectomia foi de 4,95 g/
dl (1,6-10,1). A erradicacdo de hemolise,
entendida como correcgdo da anemia,
reticulocitose e valor de bilirrubina total,
apos a esplenectomia, verificou-se em 11
casos, trés mantiveram reticulocitose mo-
derada (2EP+1ET), dois reticulocitose se-
vera (1ET+1EP). Nao foram observadas
complicagbes graves pos-esplenectomia.
Em seis doentes observou-se trombocito-
se sustentada. Cinco das dezoito criangas
submetidas a esplenectomia realizaram
esplenectomia com colecistectomia con-
comitante, por litiase vesicular. Nove do-
entes realizaram apenas colecistectomia
num unico tempo cirurgico.

Conclusodes: As opgdes seguidas
estdo de acordo com as recomendagdes
da literatura, ou seja, a maioria das EH
graves foram esplenectomizados preco-
cemente, apenas algumas EH modera-
das mais tardiamente, enquanto que os
casos ligeiros nao foram esplenectomiza-
dos. A colecistectomia isolada, realizada
em nove doentes, contraria a generali-
dade da literatura, que recomenda face
a indicacéo para colecistectomia, a reali-

zagao em simultaneo, de esplenectomia.
Esta recomendacédo fundamenta-se num
eventual risco de recorréncia de litiase
nas vias biliares.

Palavras chave: Esferocitose here-
ditaria, esplenectomia, colecistectomia
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INTRODUGAO

A Esferocitose Hereditaria (EH)
constitui a causa mais frequente de he-
molise e anemia hemolitica ndo imu-
ne(2%, Trata-se de uma patologia que
resulta de alteragbes quantitativas e/ou
qualitativas das proteinas da membrana
do eritrocito® . Apresenta um padrao de
transmissdo autossémico dominante em
75% dos casos, sendo os restantes 25%
recessivos ou associados a mutagdes de
novo"29, Tradicionalmente esta patologia
¢ classificada como ligeira, moderada ou
grave na base de parametros clinicos e
laboratoriais2®. A anemia e a litiase ve-
sicular constituem as duas componentes
principais da morbilidade da doenga"?. A
co-hereditariedade com o Sindrome de
Gilbert aumenta o risco de desenvolvi-
mento de litiase vesicular nestes pacien-
tes®. Muito frequentemente a doenga
manifesta-se no periodo neonatal com
ictericia precoce. No primeiro ano de vida
a necessidade de suporte transfusional é
mais frequente dada a diminuida capa-
cidade do recém-nascido de compensar
a hemdlise com resposta eritropoiética
adequada®?”. As formas ligeiras corres-
pondem ao grupo mais numeroso e nao
necessitam geralmente de nenhum tipo
de intervencéo terapéutica. O recurso a
esplenectomia é de ponderar nas formas
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moderadas e é obrigatério nas formas
graves(?5, Os riscos inerentes a este
procedimento podem tornar dificil a sua
decisado. A esplenectomia se por um lado
erradica/diminui o processo hemolitico,
assim como as complicagées que lhe s&o
inerentes, esta associada a riscos a curto
e alongo prazo. Acomplicagéo mais temi-
da refere-se ao risco acrescido de sépsis
por bactérias capsuladas. A possibilidade
de ocorréncia de fenénemos de caractér
tromboembdlico &€ também de conside-
rar2%_ Neste contexto pode tornar-se
dificil estabelecer uma relagéo risco/ be-
neficio em que seja clara a oportunidade
de realizacdo da esplenectomia. A sua
indicacdo sera indiscutivel mesmo, em
grupos etarios pré-escolares, nas formas
mais graves em que existe dependéncia
transfusional?%8). No extremo oposto
encontram-se as formas ligeiras ou assin-
tomaticas em que a esplenectomia tera o
unico objectivo de prevenir a litiase vesi-
cular. Neste contexto os riscos do proce-
dimento poderdo exceder os beneficios.
Nas formas moderadas sintomaticas a
indicacdo do procedimento podera ser
clara embora possam persistir duvidas
na altura da sua realizagdo!". De referir,
contudo, que a mortalidade estimada por
sépsis refere-se a estudos retrospectivos
realizados antes da introdugéo sistema-
tizada da vacinagéo antipneumocécica e
da profilaxia antibiética®.

A eficacia destas vacinagdes tem
sido documentada em estudos recentes
que referem uma clara diminui¢édo da mor-
talidade por sépsis poOs-esplenectomia
quando os doentes s&o vacinados®?.No
entanto a emergéncia de estirpes pneu-
mococicas penicilino e multi-resistentes
traz novas preocupagdes.

Em criancas em idade pré-escolar e
com esferocitose hereditaria severa uma
opgao possivel podera ser a esplenecto-
mia parcial (ou quase total) com o objec-
tivo de preservar a fungdo imunologica
do bago diminuindo, contudo, o grau de
hemdlise(1011:1213),

A cirurgia laparoscdpica em relagéo
a cirurgia convencional parece relacionar-
se com menos dor e desconforto, interna-
mentos hospitalares de menor duragéo e
maior rapidez no regresso a actividade
diaria®1419),

74 | artigo original

MATERIAL E METODOS

No presente estudo realizamos uma
reviséo retrospectiva das criangas com
diagnostico de Esferocitose Hereditaria
(EH) seguidas na consulta de Hemato-
logia entre Janeiro de 1992 e Agosto de
2007. Procedemos a uma analise estatis-
tica com recurso ao soffware SPSS® 13.
Avaliamos prioritariamente as indicagdes
que conduziram a esplenectomia e cole-
cistectomia, assim como os seus resulta-
dos e complicagdes. Os parametros ava-
liados foram: idade actual; sexo; grau de
gravidade da EH avaliado de acordo com
os critérios publicados pela British Society
for Haematology em 2004; co-heredita-
riedade de sindrome de Gilbert; doentes
submetidos a esplenectomia e colecistec-
tomia; idade a data da cirurgia; método ci-
rurgico usado (laparotomia/laparoscopia;
esplenectomia total/parcial); parametros
relevantes na decisédo de esplenectomia
elou colecistectomia (anemia, reticuloci-
tose, esplenomegalia, dependéncia trans-
fusional, litiase vesicular, hematopoiese
extra-medular e outras); pardmetros ana-
liticos pré e pods-cirtrgicos (hemograma,
contagem de reticuldcitos, bilirrubina total
e bioquimica do ferro); atitudes profilaticas
relativas a complicacbes de esplenecto-
mia (vacinag&o prévia, antibioterapia profi-
latica e terapéutica) e registo de possiveis
complicagbes (sépsis, trombose, litiase
vesicular) nos doentes submetidos a es-
plenectomia. Procedeu-se a andlise esta-
tistica com recurso ao Software SPSS®
versdo 13.

RESULTADOS

A populagéo em estudo incluiu cin-
quenta e duas criangas com EH (34 do
sexo masculino e 18 do sexo feminino). A
idade média a data da ultima observagéo
era de 11 anos. Dezanove criangas eram
classificados como EH ligeira, 24 EH mo-
derada e 9 EH grave segundo os critérios
publicados pela British Society for Hae-
matology em 2004 (ver Tabela 1).

A esplenectomia foi realizada em 18
criangas. Em 5/18 havia historia familiar
de EH e em 2/18 Sindrome de Gilbert as-
sociada.

Quanto a classificagdo da EH nos
esplenectomizados, 10/18 correspon-
diam a EH moderada e 8/18 a EH grave.

A média de idade na data da esplenec-
tomia foi de 8 anos (min. 3 e max. 18) .
Seis doentes com EH grave foram esple-
nectomizados antes dos seis anos. Nove
doentes tinham entre seis a doze anos e
trés acima de doze anos.

Como pode ser observado na Tabe-
la 2, as indicages mais referidas para a
esplenectomia foram: anemia com eleva-
da reticulocitose, esplenomegalia severa,
dependéncia transfusional, litiase vesicu-
lar e pancreatite litiasica .

Em 15 doentes foi efectuada es-
plenectomia total (ET) e em 3 doentes
esplenectomia parcial (EP). Este ultimo
procedimento cirdrgico foi realizado em
trés criangas com idade inferior ou igual
a seis anos com um processo hemolitico
exuberante. Quatro realizaram cirurgia
por laparoscopia (3ET+1EP) e quatorze
por laparotomia (12ET+2EP).

Cinco dos dezoito realizaram es-
plenectomia com colecistectomia conco-
mitante, por litiase vesicular. De referir
que 9/52 doentes realizaram apenas co-
lecistectomia num Unico tempo cirurgico,
sendo que dois vieram a realizar esple-
nectomia posteriormente (por anemia
grave com elevada reticulocitose caso
n° 11 e 13 ) e um ja havia realizado es-
plenectomia total anteriormente (caso n°
6- crianga com anemia grave dependente
de transfusao).

O tempo médio de seguimento pos-
esplenectomia foi de 5,38 anos .

O incremento médio de hemoglo-
bina pos-esplenectomia foi de 4,95 g/dI
(intervalo:1,6-10,1). O decréscimo médio
do valor de bilirrubina total foi de 13,99
umol/L.

A erradicagao de hemolise apds es-
plenectomia entendida como correcgéo
da anemia, reticulocitose e bilirrubinemia,
verificou-se em 11 casos. Trés mantive-
ram reticulocitose moderada (2EP + 1ET
caso), dois reticulocitose severa (1ET +
1EP caso). Esta informag&o nédo estava
disponivel em dois casos.

O doseamento de ferritina média no
ano anterior ao da esplenectomia era de
220 ng/ml (intervalo: 54 —1027), com va-
lores mais elevados obtidos nas 4 crian-
¢as inicialmente dependentes de trans-
fusdes. Ocorreu a normalizagdo deste
parametro apds esplenectomia.



Tabela 1 — Classificacdo da esferocitose e indicagdes para esplenectomia

Classificagdo Trago Ligeiro Moderado Severo
Hemoglobina (g/dl) Normal 11-15 8-12 6-8
Contagem de Normal 36 >6 >10
reticuldcitos %

Bilirrubina (umol/l) <17 17-34 >34 >51
Espectrina por
eritrocito 100 80-100 50-80 40-60
(% of normal)
Geralmente ndo Necesséria durante | Necessaria protelar
Esplenectomia N&o necessaria | necesséria durantea | aidade escolar an- | até aos 6 anos, se
infancia/adolescéncia | tes da puberdade possivel

Traduzido de: Bolton—-Maggs PHB, Stevens RF, Dodd NJ, Lamont G, Tittensor P, King MJ.
Guidelines for the diagnosis and management of hereditary spherocytosis.
British Journal of Hematology 2004;126:455-474.

Tabela 2
) Caso niimero Anemia Esplenomegalia Dependéncia Litiase vesit_:ularl
(*Idade es_plenec- com ele\_lada severa transfusional Pa_n_c,re_atlte
tomia) reticulocitose litiasica
1(*4) X X X/-
2 (*10) XX
3(*6) X X
4 (*6)
5 (*4)
6 (*4)
7(*13) X
8 (*18) X1X
9(*6)
10 (*4) X/-
11 (*10) X X
12 (*3) X
13 (*8) X X
14 (*9) X X
15 (*5) X X
16 (*12) X X X/-
17 (*13) X
18 (*11) X X
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Todos os doentes submetidos a es-
plenectomia total ou parcial efectuaram
vacinagdo pneumocécica adequada pré-
esplenectomia e profilaxia com penicilina
oral apds esplenectomia (125 mg, 2 x dia
se < 3 anos; 250 mg, 2 x dia se > 3 anos).

Relativamente as complicagdes
pos-esplenectomia, ndo foram observa-
dos casos de sépsis. Em seis doentes
foi observada trombocitose sustentada,
sendo que em nenhum destes foi pres-
crita profilaxia de tromboembolismo. Em
nenhum dos casos foram documentadas
complicagbes tromboembodlicas.

DISCUSSAO

As formas de EH situadas nos pélos
opostos do espectro de gravidade clinica
sdo0 as que apresentam maior consensu-
alidade em termos de atitude terapéutica.
Este facto verifica-se de forma natural no
conjunto de doentes analisados: as EH
graves foram esplenectomizadas de for-
ma sistematica e precoce em quanto que
as formas ligeiras ndo o foram de todo.

E nas formas moderadas que a es-
plenectomia se torna mais controversa e
a percentagem de casos moderados sub-
metidos a esta cirurgia (42%) comprova
a dificuldade em ponderar a razao risco/
beneficio deste procedimento .

No grupo dos esplenectomizados
apenas 28% tinha histéria familiar de EH
enquanto que no grupo dos ndo-esple-
nectomizados esta estava presente em
74% dos casos, 0 que esta concordante
com a literatura (as formas mais graves
tém hereditaridade recessiva ou espora-
dica).

Os motivos que conduziram a es-
plenectomia nos dez doentes com EH
moderada pode ser visualizado na tabela
2 (casos 2,4,7,8,9,11,13,16,17,18). Trés
apresentaram litiase vesicular como mo-
tivo principal para a esplenectomia.

Razdes como referéncia a astenia
e crescimento inadequado também in-
terferiram na decisdo. De referir que se
trata de um contexto em que factores de
ordem psicossocial podem de alguma
maneira interferir na decisdo. E o caso
de efeitos negativos da ictericia na auto-
imagem dos doentes, assim como na
dificuldade em admitir os riscos a longo
prazo da esplenectomia por parte de pais
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que foram objectos desta intervengéo ha
muitos anos sem qualquer complicag&o.

De salientar que apenas 4 doentes
realizaram esplenectomia por via lapa-
roscopica.

Esta discrepancia relaciona-se so-
bretudo com a disponibilidade da cirurgia
laparoscépica a data da esplenectomia.

Em nove doentes foi efectuada co-
lecistectomia isoladamente. Esta atitude
contraria a generalidade da literatura que
recomenda face a indicagdo para cole-
cistectomia, a realizagdo em simulténeo,
de esplenectomia. Esta recomendagéo
baseia-se num eventual risco de recor-
réncia de litiase nas vias biliares se o
processo hemolitico ndo for erradicado
através da esplenectomia.

Trata-se, no entanto de uma indi-
cagéo baseada num baixo grau de evi-
déncia cientifica e que tem um caracter
histérico anterior a emergéncia de cirur-
gia laparoscépica que veio legitimar de
forma clara o eventual recurso as duas
cirurgias (colecistectomia e esplenecto-
mia) em tempos diferentes.

Na populagdo em estudo nenhum
dos doentes que realizou colecistectomia
isoladamente apresentou recorréncia de
litiase. Isso parece confirmar a necessi-
dade de estudos longitudinais e rando-
mizados para comprovar os beneficios
desta recomendagéo.

CONCLUSOES

A esferocitose hereditaria apresenta
uma variabilidade fenotipica e genética
sendo importante o seguimento dos do-
entes em centros especializados.

Em termos gerais, as opgdes segui-
das estdo de acordo com as recomen-
dagbes da literatura: a maioria das EH
graves foram esplenectomizadas preco-
cemente, 42 % das EH moderadas fo-
ram esplenectomizados e, sempre mais
tardiamente, enquanto que nenhum caso
ligeiro foi objecto de esplenectomia.

A colecistectomia isolada efectuada
em nove doentes contraria, como ja refe-
rido, a maioria das recomendagdes nesta
matéria. Estas recomendacdes defendem
a realizagdo em simulténeo da esplenec-
tomia. Fundamentam-se num eventual
risco de litiase extravesicular face a um
processo hemolitico néo erradicado.
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Sobre esta questdo devemos referir
0 seguinte:

- Trata-se de uma recomendacao his-
torica, elaborada numa época em
que a cirurgia laparoscopica ndo era
disponivel. O advento deste tipo de
cirurgia veio dar maior legitimidade
a uma intervengéo em dois tempos,
j& que uma colecistectomia laparos-
coOpica néo cria, em principio, con-
dicdes adversas a uma esplenecto-
mia em segundo tempo.

- Os receios inerentes ao risco de
sépsis grave pods-esplenectomia
vém aumentando nos ultimos anos
dada a emergéncia de estirpes de
pneumococos resistentes a penicili-
na ou mesmo multi-resistentes.

- N&o existem estudos longitudinais
bem elaborados que demonstrem
risco acrescido de litiase extra-ve-
sicular uma vez removida a vesicu-
la biliar, se o processo hemolitico
ndo tiver sido erradicado através
da esplenectomia.

A esta recomendacgdo, publicada
pela British Society for Haematology em
2004, ¢é atribuido um grau de evidéncia
IV [recomendagao fundamentada em opi-
nides de especialistas e em experiéncias
clinicas de autoridades reconhecidas] e
recomendagdo de grau C [0 que indica
uma auséncia de estudos clinicos de boa
qualidade directamente aplicavéis].

Como tal parece-nos, que face a
uma crianga com processo hemolitico
bem compensado que faz litiase vesicu-
lar mesmo que nao sintomatica, sera le-
gitimo proceder & colecistectomia e pro-
telar a esplenectomia, que a iria fragilizar
em termos de risco infeccioso.

HEREDITARY SPHEROCYTOSIS. SPLE-
NECTOMY AND COLECISTECTOMY.
THE EXPERIENCE OF AN PAEDIATRIC
HOSPITAL

ABSTRACT

Objective: To evaluate the indi-
cations for splenectomy and cholecys-
tectomy, its results and complications
in children with diagnosis of Hereditary
spherocytosis (HS).

Material and methods: The authors
retrospectively reviewed all cases of HS
followed in the Haematology Department
of our hospital between January of 1992
and August of 2007.The parameters eval-
uated were: actual age, sex, HS classifi-
cation accordingly to the criteria published
by the British Society for Haematology in
2004, co-inheritance of Gilbert Syndrome,
patients submitted to splenectomy and
cholecystectomy; age at surgery; surgical
method (laparotomy/laparoscopy; total/
partial splenectomy); relevant parameters
for splenectomy and cholecystectomy
(anemia, reticulocits number, transfusion
dependence, splenomegaly, gallstones;
extramedullary hematopoiesis and oth-
ers); analytic results before and after sur-
gery (hemogram, reticulocits count, total
bilirrubin, iron bioquimics); prophylactic
attitude in respect of complications due
to splenectomy (previous vaccination,
prophylactic and therapeutic antibiotics);
assessment of possible complications
(sepsis, thrombosis, gallstones) in pa-
tients submitted to splenectomy. It was
performed a descriptive analysis recur-
ring to the software SPSS, 13rd version.

Results: Fifty-two patients were di-
agnosed with HS. Nineteen patients were
classified as mild HS, 24 as moderate HS
and nine as severe HS. Total splenectomy
(TS) was performed in 15 patients and
partial splenectomy (PS) in three patients.
The most relevant motives in the decision
to splenectomy were: anaemia with high re-
ticulocyte count (n=14), severe splenomeg-
aly (n=14), transfusion dependence (n=4),
gallstones (n=5) and pancreatitis by chole-
lithiasis (n=2).The median haemoglobin
increment after splenectomy was 4.95g/dl
(1,6-10,1). The eradication of haemolysis,
perceived as anaemia, reticulocitosis and
bilirrubinemia correction, after splenectomy,
was observed in 11 patients, three main-
tained moderate reticulocytosis (2PS+1TS)
and two maintained severe reticulocytosis
(1TS+1PS). We did not observe severe com-
plications after splenectomy. In six patients
persistent thrombocytosis was observed.
Five from the eighteen children submitted to
splenectomy realize both splenectomy and
cholecystectomy, because of the presence
of gallstones. Nine patients were submitted
to cholecystectomy in one surgical time.



Conclusions: The options followed
agreed with the recommendations sug-
gested in the literature: the majority of
the severe HS were splenectomized
early, some of the moderate forms were
splenectomized later and the milder
forms were not submitted to splenectomy.
The isolated cholecystectomy, realized
in nine patients, refute the general litera-
ture, that recommends at the same time
of the cholecystectomy the realization
of splenectomy. This recommendation
fundaments in the eventual risk of recur-
rence of gallstones in biliar routes.

Key words: Hereditary spherocyto-
sis, splenectomy, colecistectomy.
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