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Formagdo e Fungao dasLipoproteinas. Quase todas aslipopro-
teinas so formadas no figado. que € também onde ocorre a
sintese da maior parte do colesterol plasmatico, fosfolipidios
e triglicerideos. Além disso, pequenas gquantidades de lipo-
proteinas de alta densidade sdosintetizadas no epitélio intes-
tinal durante a absor¢io dos dcides graxos no intesiino.

A fungio primdria das lipoprotefnas é transportar seus
componentes lipidicos no sangue. As lipoproteinas de
muito baixa densidade fransportam os triglicerideocs sinte-
tizados no figado principalmente para o tecido adiposo,
enquanto as outras lipoproteinas sao especialmente impor-
tantes nos diferentes estdgios de transporte dos fosfolipidios
e colesterol do figado para os tecidos periféricos ou a partir
da periferia de volta para o figado. Postcriormente, neste
capitulo, discutirernos com mais detalhes os problemas
especiais do transporte do colesterol com relagio A doenga
aterosclerose, que esta associada ao desenvolvimento de
lesdes gordurosas no interior das paredes arteriais.

Depdsitas de Gordura
Tecido Adiposo

Grandes quantidades de gordura estdo armazenadas nos
dois principais tecidos do corpo, o recide adiposo e o figado.
O tecido adiposo € chamado normalmente de depésito de
gordura, ousimplesmente gordura tecidual.

A principal fungiio do tecido adiposo consiste em ar-
mazenar os triglicerideos até que sc tornem necessarios
para o suprimento de energia em outras partes do corpo.
Qutra funcdo comsiste em proporcionar isolamento tér-
mico ao organismo, conforme discutido no capitulo 73.

Células do Tecido Adipeso {Adipdcites). Os adipdcitos do
tecido adiposa sdo fibroblastos modificados que armaze-
nam triglicerideos quase puros em quantidades de até
80% a 95% de todo o volume celular. Os triglicerideos no
interior dos adipécitos se encontram geralmente sob afor-
ma liguida. Quando os tecidos sao expostos ao frio por
periodo prolongado, as cadeias de dcidos graxos dos irigli-
cerideos celulares, num periodo de semanas, se tornam
menores ou mais insaturadas, de modo a reduzir seu ponto
de fusdio, permitindo entdo que a gordura permanega num
estade liquido. Isto € particularmente importante. porque
s¢ a gordura liquida pode ser hidrolisada e transportada a
partir dos adipocitos.

Ascélulas adiposas podem sintetizar quantidades muito
pequenas de dcidos graxos e triglicerideos a partir dos car-
boidratos; esta func¢io suplementa a sintese de gordura no
figado, como serd discutido posteriormente neste capitulo.

Trocade Gordura entre o Tecido Adiposo e 0 Sangue — asLipa-
ses Teciduais. Como discutido anteriormente, grandes
quantidades de lipases estao presentes no tecido adiposo.
Algumas destas enzimas catalisam a deposiciio de triglice-
rideos a partir dos quilomicrons ¢ das lipoproteinas. Ou-
tras,quando ativadas pelos hormdénios,causam a separagio
dos triglicerideos, liberando 4cidos graxos livres. Devido &
troca rapida de dcidos graxos, os triglicerideos nas células
adiposas sdo renovados uma vez a cada duas ou trés sema-
nas, o que significa que a gordura armazenada nos tecidos
hoje nio € a mesma que foi armazenada no més passado,
enfatizando assim o estado dindmico do armazenamento
das gorduras.

Lipidios Hepéticos

As principais fungdes do figado no metabolismo dos lipi-
dios s3o (1) degradar os 4cidos graxos em pequenos com-
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postos que podem ser usados como fonte de energia; (2)
sintetizar triglicerideos, principalmente a partir de carboi-
dratos, mas, em menor extenséo, também de proteinas; e
(3) sintetizar outros lipidios a partir dos dcidos graxos,
especialmente colesterol e fosfolipidios.

Grandes quantidades de triglicerideos aparecem no
figado (1) durante os estagios iniciais da inani¢ao, (2) no
diabetes melito. e (3) em qualgquer outra condigio em que
as gorduras, em vez dos carboidratos, estdo sendo utiliza-
das como fonte de encrgia. Nestas condigbes, grandes
quantidades de trigiicerideos sio mobilizadas a partir do
tecido adiposo, transportadas como dcidos graxos livres
no sangue ¢ redepositadas como triglicerideos no figado,
onde iniciam os estdgios iniciais de grande parte da degra-
dacdo das gorduras. Assim, sob condigdoes fisiolégicas nor-
mais, a quantidade total de triglicerideos no figado &
determinada em grandc parte pelataxa global com que os
lipidios estfio sendo usados no fornecimento de energia.

As células hepaticas. além de conterem triglicerideos,
contém grandes quantidades de fosfolipidios e colesterol,
que estdo sendo continuamente sintetizados pelo figado.
Também, as células hepdticas sdo muito mais capazes do
que qualquer outro tecido de dessaturar os dcidos graxos,
de modo que os triglicerideos hepdticos sio normalmente
muito mais insaturados do que os do tecido adiposc. Esta
capacidade do [igado de realizar a dessaturagao dos dci-
dos graxos é funcionalmente importante para todos os
tecidos do organismo. porque muitos elementos estrutu-
rais de todas as células contém quantidades razodveis de
gorduras insaturadas, e sua principal fonte & o figado. Esta
dessaturagfio é alcangada através de uma desidrogenase
nas células hepaticas.

Uso de Triglicerideos como
Fonte de Energia: Formacao
do Trifosfato de Adenosina

Cerca de 40% das calorias numa dicta norte-americana
tipica deriva de gorduras, quase igualando o nimero de
calorias derivado dos carboidratos. Portanto, 0 uso de gor-
duras pelo corpo como fonte de energia é tdo importante
quanto o uso de carboidratos. Além disso, muitos dos car-
boidratos ingeridos em cada refeicio sdo convertidos em
triglicerideos, depois armazenados, e posteriormente usa-
dos sob a forma de 4cidos graxos liberados pelos triglice-
rideos como energia.

Hidrdlise dos Triglicerideos. A primeira etapa na utilizagio
de triglicerideos comeo fonte de energia € a sua hidrélise cm
4cidos graxose glicerol. Entéo, tanto os 4cidos graxos como
o glicerol sd3o transportados no sangue para os tecidos ati-
vos, onde vao ser oxidados para liberar energia. Quase
todas as células — com algumas excecdes, tal como o tecido
cerebral ¢ as hemdcias — podem usar 4cidos graxos como
fonte de energia.

O glicerol, quando penetra o tecido ativo, é imediata-
mente modificado pelas enzimas intracelulares em glicerol-
3-fosfato, que entrana viaglicolitica paraa metabolizacaoda
glicose e entdo & utilizado como fonte de energia. Antes que
0s dcidos graxos possam ser empregados como energia. eles
devem ser ainda mais processados, COmO VEeremos a seguir.

Entrada dos Acidos Graxos na Mitocdndria. A degradacgioe
a oxidagio dos 4cidos graxos ocorrem apenas na milocon-
dria.Logo,a primeira etapa para utilizagdo dos dcidos gra-
x0s é sen transporte paradentro da mitocdndria. Este é um
processo mediado por transportador que usa a caraiting
como substincia carreadora. Uma vez dentro da mitocon-
dria,0s acidos graxos se separam da carnitina e séo degra-
dados ¢ oxidados.
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colesterol e outros lipidios das placas, levando a calcifica-
¢des pétreas que podem tornar as artérias ubos rigidos.
Ambos estes estdgios da doenga sdo chamados de “endu-
recimento das artérias”,

As artérias aterosclerdticas perdem a maior parte de
sua distensibilidade, e devido s dreas degenerativas em
suas paredes, elas rompem facilmente, Também, nos locais
onde as placas se sobressacm no sanguc circulante, suas
superticies asperas podem levar 4 formagio de codgulos,
com a resultante formacéo de trombos ou émbolos (Cap.
36), levando a um bloqueio siibito de todo o fluxo de san-
guena artéria.

Quase metade de todas as mortes nos Estados Unidos
e na Europa € causada por doenga vascular. Cerca de dois
tercos destas mortes sio causadas por trombose de uma
oumais artériascorondrias. O tergorestante € causado por
trombose ou hemorragia de vasos noutros érgdos do
corpo, especialmente no cérebro (causando derrames),
mas também dos rins. figado, trato gastrointestinal, mem-
bros etc.

Causas Basicas de Aterosclerose —
O Papel do Colesterol e das
Lipoproteinas

Aumento de Lipoproteinas de Baixa Densidade. Um fator
importante na eliologia da aterosclerose € uma elevada
concentragio plasmadtica de colesterol sob aforma de lipo-
proteinas de baixa densidade. A concentragio plasmaltica
dessas lipoproteinas de baixa densidade e elevado teor de
colesterol é aumentada por diversos fatores, incluindo
ingestdo de gorduras altamente saturadas na dieta didria,
obesidade e inatividade fisica. Numa menor extensio, a
ingestio de quantidades excessivas de colesterol pode
também aumentar os niveis plasmaticos de lipoproteinas
de baixa densidade.

Um exemplo inleressantc ocorre em coclhos. que nor-
malmente apresentam baixas concentragdes sanglincas
de colesterol devido a sua dicta vegetariana. Quando ali-
mentados com grandes gquantidades de colesterol como
parte desua dicta didria,cles apresentam placas ateroscle-
Tdticas graves por todo o seu sistema arterial,

Hipercolesterolemia Familiar. Esta ¢ uma doencaemquea
pessoa herda genes defeituosos para a formagio de recep-
tores para lipoproteinas de baixa densidade nassuperficies
das membranas celulares do corpo. Na auséncia destes
receptores, o figado ndo é capaz de absorver as lipoprotei-
nas de baixa densidade nem as de densidade intermedia-
ria. Sem esta absor¢do, o mecanismo do colesterol das
células hepdticas se descontrola, produzindo novo coles-
terol; ¢le deixa de responder & inibigdo por feedback
desencadeado pela presenga de uma quantidade exces-
siva de colesterol plasmatico, Como resultado, 0 nimerc
de lipoproteinas de muito baixa densidade liberado pelo
figado para o plasma aumenta imensamente.

Os pacientes que desenvolvem plenamente a hiperco-
lesterolemia familiar apresentam concentragdes sangiii-
neas de colesterol de 600 a 1.000 mg/dl, que sdo niveis
quatro a seis vezes maiores que o normal. Muitos destes
pacientes morrem antes dos 20 anos por infarto do mio-
cardic ou por outras seqiielas de blogueio aterosclerético
dos vasos sanglineos por todo o corpo.

Papel das Lipoproteinas de Alta Densidade na Preveng2o da
Ateroscierose. Bem menos conhecida € a fungdo das lipo-
proteinas de alta densidade em comparagdo com a das

lipoproteinas de alta densidade. Acredita-se que as lipo-
proteinas de alta densidade sdo de fato capazes de absor-
ver cristais de colesterol que comegam a ser depositados
nas paredes arteriais. Se este mecanismo € verdadeiro on
néo, as lipoproteinas de alta densidade ajudam a proteger
contra o desenvolvimento da aterosclerose. Conseqlien-
temente, quando uma pessoa apresenta uma proporgdo
elevada delipoproteinas de alta densidade com relacéo as
dc baixa densidade. a probabilidade de desenvolver ate-
rosclerose ¢ muito diminuida.

Outros Fatores de Risco Importantes
da Aterosclerose

Em algumas pessoas com niveis perfeitamente normais de
colesterol e lipoproteinas, ainda assim a aterosclerose se
desenvolve. Alguns dos fatores conhecidos que predis-
pdem a aterosclerose sdo: (1) inanvidade fisica e obesidade,
(2) diabetes melito, (3) hipertensdo, (4) hiperlipidemiae (3)
tabagismo.

A hipertensio. por exemplo, aumenta pelo menos em
duas vezes o risco de doenga coronariana aterosclerdtica.
Do mesmo modo, uma pessoa portadora de diabetes
melito apresenta,em média, um aumento duas vezes maior
de risco de desenvolver doenga coronariana. Quando a
hipertensdo ¢ o diabetes melito ocorrem concomitante-
mente,orisco de doenga coronariana aumenta mais de oito
vezes. E quando hipertensdo, diabetes melito e hiperlipide-
mia estdo presentes, o risco de doenga coronariana ateros-
clerética aumenta quase 20 vezes. sugerindo que estes
fatores interagem de maneira sinérgica para aumentar o
risco de desenvolver aterosclerose. Em muitos pacientes
acimado pesoouobesos,estes trés fatores de risco ocorrem
juntos, aumentando imensamente o risco de aterosclerose
que,por sua vez, pode levar a um ataque cardiaco, derrame
e doenga renal.

No inicio e na metade da fase adulta. os homens apre-
sentam maior probabilidade de desenvolver ateroscle-
rose doque asmulheres da mesma idade.sugerindo que os
horménios sexuais masculinos podem ser aterogénicos
ou, pelo contrdrio, que os hormoénios sexuais femininos
podem ter agio protetora.

Alguns desses fatores causam aterosclerose ac aumen-
tar a concentragio de lipoproteinas de baixa densidade ne
plasma. Outros, tais como a hipertensao. sdo capazes de
levar & aterosclerose ao causar lesdes no endotélio vascu-
lar e outras alteragdes nos tecidos vasculares que predis-
poem A deposigio de colesterol.

Aumentando a complexidade da aterosclerose, estu-
dos experimentais sugerem que niveis sangiiineos eleva-
dos de ferro podem levar & aterosclerose, talvez pela
formacio de radicais livres no sangue que lesam as pare-
des vasculares. Cerca de um quarto de todas as pessoas
apresenta um tipo especial de lipoproteina de baixa den-
sidade, chamada de lipoproteina(a), contendo uma pro-
teina adicional, a apoprotefna(a), que quase duplica a
incidéncia da aterosclerose. O mecanismo exalo destes
efcitos aterogénicos ainda precisa ser estabelecido.

Prevengio da Aterosclerose

As medidas mais importantes para proteger contra o
desenvolvimento da aterosclerose € sua progressio para
uma grave doenga vascular sdo (1) manter um peso saudd-
vel, ser {isicamente ativo e ingerir uma dieta contendo
principalmente gorduras insaturadas com baixo teor de
colesterol;(2) prevenir a hiperiensio mantendo uma dicta




Capitulo 68

sauddvel e sendo fisicamente ativa, ou efetivamenie con-
trolando a presséo arterial com drogas anti-hiperiensivas
caso a hipertensdo sc desenvolva: (3) controlar efetiva-
mente a glicose sangiiinea com insulina ou outras drogas
na presenga de diabetes; ¢ {(4) evitar fumar cigarros.

Diiversos tipos de drogas que reduzem os lipidios plas-
mdticos ¢ 0 colesterel provaram scr valiosos na prevengdo
da atcrosclerose. A maior parte do colesterol formado no
figado ¢ convertida em dcidos biliares e secretada desia
forma no ducdenc;entio, mais de 90% destes mesmos 4ci-
dos biliares sdo reabsorvidos no fleo terminal e usados
repetidamente na bile. Conseqiientemente, qualquer
agente que se combine com os dcidos biliares no trato pas-
trointestinal e impega sua reabsorcio na circulagfo pode
reduzir o grupo total de Acidos biliares no sangue circu-
lante. Isto leva a uma maior convers&o do colesterol hepa-
tico em novos 4cidos biliares. Assim, a simples ingestao de
farelo de aveia, que se liga aos dcidos biliares e ¢ um cons-
tituinte de muitos cereals matinais, aumenta a proporcio
de colesterol hepdtico que forma novos dcidos biliares em
vez de formar novas lipoproteinas de baixa densidade ¢
placas aterogénicas. Resinas de froca também podem ser
usadas para ligar acidos biliares no inlestino ¢ aumentar
suaexcregdo fecal, conseqiientemente reduzindo a sintese
de colesterol pelo figado.

U outro grupo de drogas chamadas de estarinas ini-
bem competitivamente a hidroximetilglutaril-coenzima A
(HMG-CoA) redutase, uma enzima ¢ue limita a taxa na
sintese de colesterol. Esta inibicdo reduz a sintese de
colesterol ¢ aumenta os receptores de lipoproteinas de
baixa densidade no figado, causando em geral uma redu-
¢ao de 25% a 50% nos niveis plasmaticos de lipoproteinas
de baixa densidade. As estatinas também podem ter
outros efeitos benéficos que ajudam aimpedir a ateroscle-
rose, lal como atenuar ainflamagéo vascular. Estas drogas
estdo sendo amplamente utilizadas no tratamento de
pacientes com niveis de colesterol plasmdtico elevados.

Em geral, os estudos mostram quec para cada redugéo
de 1 mg/dl na lipoproteina colesterol de baixa densidade
no plasma, existe cerca de 2% de redugdo na mortalidade
por doenca cardiaca aterosclerdtica. Portanto, medidas
preventivas adequadas sd¢0 valiosas na redugéo dos ata-
ques cardiacos,
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caréncia de sintese pretéica. Essencialmente, acredita-se
quc a tiroxina possua poucos efeitos especificos sobre o
metabolismo protéico, mas que exiba um importante
efeito geral, através do aumento das taxas das reacdes pro-
téicas normais, tanto anabdlicas quanto catabdlicas.
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tada nas lipoprotefnas para o tecido adiposo, para ser
armazenada.

Metabolismo Protéico

O corpo ndo pede dispensar a contribuigdo hepatica ao

metabolismo protéico por mais do que uns poucos dias

sem que lhe sobrevenha a morte. As fuugdes hepaticas

mais importantes no metabolismo protéice, resumidas

segundo o Capitulo 69,580 as seguintes:

1. Desaminagdo dos aminodcidos

2. Formagio de uréia para remocio da amdnia dos liqui-
dos corporais

3. Formagio das proteinas plasmaticas

4. Interconversdes entre os diversos aminodcidos e sin-
tese de outros compaostos a partir deles

A desaminagio dos aminodcidos € necessiria antes
que eles possam ser usados como energia ou convertidos
em carboidratos ou lipidios. Uma pequena parcela da
desaminacdo pode ocorrer em outros tecidos corporais,
especialmente nos rins, mas essa € muito menos LmMpor-
tante do que a desaminagao dos aminodcidos pelo figado.

A formagio hepdtica de uréia remove a amdnia dos
liguidos corporais. Grandes quantidades de amoénia sdo
formadas pelo processo de desaminagdo e quantidades
adicionais sdo continuamente formadas nos intestinos por
bactérias, sendo,entdo, absorvidas pelo sangue. Por conse-
guinte.se o figado ndio formar a uréia, a concentracio plas-
matica da amonia se elevard rapidamente, resultando em
coma hepdtico e morte. De fato, mesmo uma grande dimi-
nuigio do fluxo sangiiineo pelo figado — como ocorre
ocasionalmente quando uma derivagdo se desenvolve
entre as veias porta e cava — pode provocar umexcesso de
amdnia no sangue, uma condi¢io extremamente toxica.

Essencialmente, todas as proteinas plasmaticas, com
excecdo de parte das gamaglobulinas, sdo formadas pelas
células hepdticas. Isso representa cerca de 90% de todas as
proteinas plasmadticas. As gamaglobulinas restantes sédo
anticorpos formados principalmente pelos plasmécitos no
tecido linfatico do corpo. O figado pode formar protefnas
plasmdticas em umataxamdximade 15 a50g/dia. Portanto,
mesmo que cerca da metade das proteinas plasmilticas seja
perdida pelo organismo, ela pode ser reposta em uma a
duas scmanas.

E particularmente interessante que a deplegio das
proteinas do plasma provoque rdpida mitosc dos hepato-
citos e crescimento do figado para um tamanho maior;
esses efeitos estdo associados a uma rapida produgio de
proteinas plasmdticas até que a sua concentragac no
plasma retorne ao normal. Na doenga hepdtica cronica (p.
ex.,cirrose), as proteinas do plasma, tal como a albumina,
podem cair a niveis muito baixos. produzinde edema
generalizado e ascite, conforme exposto no Capitulo 29.

Dentre as fungdes mais importantes do figado encon-
tra-se acapacidade de sintetizar certos aminoacidos.assim
COTTO OUtros importantes compostos guimicos a partir dos
aminodcidos. Por exemplo, os assim denominados ami-
nodcidos nio-essenciais podem ser sintetizados pelo fi-
gado. Para fazé-lo. um cetodcido que possua a mesma
composicdo quimica (exceto pelo oxigénio ceto) daguela
do aminodcido a ser formado € sintetizado. Ent4o, o radi-
cal amino é transferido por meio de diversos estédgios de
transamina¢do. de um aminoacido disponivel ao cetod-
cido, para tomar o lugar do oxigénio ceto.

Qutras Fungdes Metabdlicas do
Figado

0 Figado & um Local de Armazenamento de Vitaminas. O
figado possui uma particular propensio para armazenar
vitaminas, tendosido, por muito tempo,reconhecido como
excelente fonte de determinadas vitaminas no tratamento
de pacientes. A vitamina armazenada no figado em maio-

res quantidades € a vitamina A, mas grandes quantidades
das vitaminas D e B> normalmente também sio armaze-
nadas. Podem ser estocadas quantidades de vitamina A
suficientes para prevenir a sua deficiéncia por um periodo
de até 10 meses. A vitamina I pode ser armazenada em
quantidades suficientes para prevenir a sua deficiéncia
por 3 a4 meses, e a vitamina B, pode ser acumulada para
durar pelo menoes um ano e, possivelmente, varios anos.

0 Figado Armazena Ferro como Ferritina. Excetuando-se o
ferro da hemoglobina sangiifnea,sem ditvida a maior pro-
porcdo de ferro no corpo é armazenada no figado sob a
forma de ferritina. As células hepdticas contém grandes
quantidades de uma proteina denominada apoferriting,
que é capaz de s¢ combinar reversivelmente com o ferro.
Conseqiientemente, quando o ferro se encontra disponi-
vel nos ligquidos corporals em quantidades extras, ele se
combina com a apoferritina para formar ferritina, que é
armazenada sob cssa forma nas células hepaticas até que
se torne necessdria em alguma outra parte. Quando o
ferro nos liquidos corporais civculantes atinge um nivel
baixo, a ferritina libera o seu ferro. Conseqiientemente, o
sistema hepético da apoferritina atua como um tampdo do
ferro sangiiineo, assim como um meio de armazenamento
de ferro. Outras fungdes do figado relacionadas com o
metabolismo do ferro e com a formagio das hemaécias sio
consideradas no Capitulo 32.

0 Figada Farma uma Grande Fragap das Substancias Sangiii-
neas Utilizadas na Goagulagdo. As substancias usadas no
processo de coagulagdo que sdo formadas no tigado
incluem fibrinogénio, protrombina, globulina aceleradora,
Fator VII e varios outros fatores importantes. A vitamina
K é exigida pelo processo metabdélico hepatico para a for-
macio de algumas dessas substdncias, especialmente a
protrombina e os Fatores V1L, 1X e X. Na auséncia de vita-
mina K, suas concentragdes sdo acentuadamente reduzi-
das, quase impedindo a coagulagio sangiiinea.

0 Figado Remove ou Excreta Drogas, Hormonios e Outras
Substincias. O meio quimicoativo dofigado€ bem conhe-
cido por sua capacidade de destoxificar ou exeretar na bile
diversas drogas, incluindo sulfonamidas, penicilina, ampi-
cilina e eritromicina.

De modo semelhante, diversos hormonios sceretados
pelas glandulas enddcrinas sdo quimicamente alterados
ou excretados pelo figado,incluindoe a tiroxina ¢ essencial-
menie todos os hormbnios esterdides, tais como estrogé-
nio, cortisol e aldosterona. A lesdo hepdtica pode levar ao
excesso de acimulo de um ou mais desses hormdnios nos
liquidos corporais, provocando, entdo, uma hiperativi-
dade dos sistemas hormonais.

Finalmente,uma das principais vias de excrecio docdl-
c1o corporal € a secre¢fio pelo figado através da bile, que,
cntdo, passa pelo intestine, sendo perdido pelas fezes.

Dosagem da Bilirrubina
Biliar como um Instrumento
Diagndstico Clinico

A formacio da bile pelo figado e a fungio dos sais biliares
nos processos absortivos do trato intestinal sfdo discutidas
nos Capitulos 64 e 65. Além disso, muitas substincias sao
excretadas na bile ¢, entdo, eliminadas nas fezes. Uma des-
sas € o pigmento verde-amarelado bilirrubina. Ele consiste
em um imporiante produto final da degradagio da hemo-
globina, conforme assinalado no Capitulo 32. Todavia, ele
também constitui um instrumento extremamente valioso
para diagnosticar tanto as doengas hemoliticas quanto
diversos lipos de doencas hepdticas. Portanto, lendo como
referéncia a Figura 70-2, passamos & explicacio.
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se tornar do tipo conjugado. A pele geralmente comeca a
parecer ictérica quando a concentragio se eleva em cerca
de trés vezes onormal — isto €, acima de 1,5 mg/dl.

As causas comuns de ictericia sdo (1) destrui¢io au-
mentada de hemdcias,com rdpida liberagdo da bilirrubina
nosangue, e {2) obstrucio dos ductos biliares ou lesdo das
células hepdticas, de modo que mesmo as quantidades
normais de bilirrubina ndo possam scr excretadas pelo
trato gastrointestinal. Esscs dois tipos dec ictericia séo
denominados, respectivamente. ictericia hemolitica ¢ icte-
ricia obstrutiva. Eles diferem um do outro sob os seguintes
aspectos.

A Ictericia Hemolitica é Provocada por Hemilise das Hema-
cias. Na ictericia hemolitica. a fungio excretora do figado
nao estd comprometida, mas as hemdcias sao hemolisadas
tdo rapidamente que as células hepdticas simplesmente
n&o podem excretar 4 bilirrubina tdo rapidamente quanto
esta € formada. Conseqiicntementce 4 concentracioe plas-
madtica de bilirrubina livre se ¢leva acima dos niveis nor-
mais. Quirossim, a taxa de [ormacgio de urebilinogénio no
intestino é bastante aumentada. e muito dele € absorvido
pelo sangue e posteriormente excretado na urina.

A lctericia Obstrutiva é Provocada pela Obstrugdo dos Duc-
tosBiliares ou por Doenga Hepatica. Naictericia obsirutiva,
provocada tanrto pela obstrugio dos ductos biliares (o que
mais freqUentemente ocorre quando um calculo biliar ou
cidncer blogueiam o ducto biliar comum) quanto pela
lesdo dos hepatécitos (que ocorre na hepatite), a taxa de
formagio da bilirrubina € normal, mas a bilirrubina for-
mada pdc pode passar do sangue para os intestinos. A
bilirrubina livre ainda adentra os hepatécitos, sendo con-
jugada do modo usual. Essa bilirrubina conjugada é.
entao, devolvida ao sangue, provavelmente pela ruptura
dos canaliculos hepaticos congestionados, drenando dire-
tamente a bile para a linfa que deixa o figado. Conseqiien-
temente,a maior parie da bilirrubina no plasma se torna do
tipo confugado,emvez do livre.

Diferengas Diagndsticas enire Ictericia Hemolitica e Gbsiru-
tiva. Os exames quimicos laboratoriais podem ser usados
para diferenciar a bilirrubina livre da conjugada no
plasma. Na ictericia hemolitica, quase toda a bilirrubina
estd sob a forma “livre”; na ictericia obstrutiva.ela é prin-
cipalmente da forma “conjugada”™ Um teste,denominado
reacda de van den Bergh pode ser empregado para dife-
renciar entre as duas,

Quando ocorre uma obstrugio total do fluxo da bile,
nenhuma bilirrubina pode alcangar os intestinos para ser
convertida em urehilinogénio pelas bactérias. Portanta,
nenhum urobilinogénio é reabsorvido pelo sangue e
nenhum pode ser excretado pelos rins na urina. Conse-
quentemente, na ictericia obstrutiva foral, os testes para o
urobilinogénio urindrio sdo completamente negalivos.
Além disso, as fezes ficam com cor de argila, devido a
auséncia de estercobilina e outras pigmentos biliares.

Qutradiferencaimportante entre abilirrubina livree a
conjugada é que os rins podem excretar pequenas quanti-
dades da altamente sohivel bilirrubina conjugada. mas
ndo da bilirrubina livre ligada & albumina. Por conse-
guinte,na ictericia obstrutiva grave,quantidades significa-
tivas de bilirrubina conjugada surgem na urina. [sso pode
ser demonstrado de modo simples, agitando-se a urina e
observando a espuma, que se torna intensamente ama-
rela. Portanto, através da compreensdo da fisiologia da
excregio da bilirrubina pelo figado ¢ do emprego de uns

poucos testes simples, muitas vezes € possivel diferenciar
entre miiltiplos tipos de doengas hemoliticas ¢ hepdticas,
assim como determinar a gravidade da doenga.
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