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Introdução e Objetivos: A deficiência de alfa-1 antitripsina(DA1AT) é uma doença autossómica codominante associada 
a doença hepática e pulmonar nos adultos. A associação entre doença hepática crónica(DHC) e homozigotia para o alelo 
Z mutante(PiZZ) está bem estabelecida, no entanto, não é clara a contribuição de outros genótipos na patogénese da 
DHC. 
 
Métodos: Estudo multicêntrico, transversal, caso-controlo, incluindo adultos com DA1AT acompanhados nos Serviços de 
Pneumologia de nove hospitais(3/12 hospitais excluídos por <5 utentes). Os dados referentes à função pulmonar e 
radiologia foram colhidos retrospectivamente. Dados clínicos, analíticos e da rigidez hepática(LS), medida por 
elastografia transitória (ET,Fibroscan), foram colhidos após admissão ao estudo. Definida fibrose hepática 
significativa(FHS) por LS≥7,1kPa. Os controlos foram recrutados de um estudo epidemiológico prospectivo na população 
adulta portuguesa. 
 
Resultados: Avaliados 218 adultos com DA1AT e 201 controlos, incluindo 59 PiZZ, 113 heterozigotos PiZ(55 MZ, 54 SZ, 3 
MheerlenZ, 1 ZQ0s), 21 PiS(10 SS, 11 MS), 15 portadores PiMmalton/PiMpalermo e 10 outros. Não existiram diferenças 
significativos entre casos e controlos em idade, IMC, consumo de álcool, lípidos séricos ou CAP. Os casos apresentaram 
níveis de ALT, AST e GGT significativamente mais elevados(p<0,0001). 
A LS foi 5,2±1,5 kPa nos controlos e 6,1±5,9 kPa na DA1AT (p=0,026) sendo mais elevada nos PiZZ(7,2±4,8 kPa) e 
heterozigotos PiZ(6,0±7,2 kPa). Detectada FHS em 17,4%(38/218) da DA1AT. A prevalência específica de genótipo foi: 
PiZZ 36%(21/59), PiZ- 12% (13/113), PiMmalton/PiMpalermo 20%(3/15) e portadores de PiS 5% (1/21), p=0,001. 
FHS associou-se significativamente(p<0,05) ao sexo masculino, IMC, ALT, AST, GGT, FA, albumina, plaquetas, INR, CAP, 
glicémia e diabetes. 
 
Conclusão: Para além do PiZZ, a heterozigotia PiZ está associada ao desenvolvimento de FHS. Os nossos resultados 
sugerem ainda que outras variantes raras poderão promover também a FHS. Análises séricas não são preditivas de FHS, 
destacando a necessidade de utilizar outros métodos não invasivos nesta população. 
 
  


