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RESUMO

Os exames labor atoriais e a histéria clinica constituem ins-
trumentos essenciais para o diagnéstico e evolucao de do-
engas hepaticas. Para isso sdo utilizadas alteracdes de en-
zimas hepéticas tais como albumina, TGO, TGP, gamaglu-
tamil-transferase e bilirrubina. Descrever as principais
alteragdes enzimaticas em doencas hepéticas. Trata-se de
uma pesquisa transversal de prevaléncia, realizada entre
agosto e novembro de 2015, a partir dos resultados obtidos
por exames bioquimicos de enzimas hepéticas em um labo-
ratorio do leste mineiro. As alteragdes de albumina, gama-
glutamil-transferase, TGP, TGO e bilirrubina representam
percentualmente, respectivamente, 16,1; 23; 9,4; 9,7 e 13,7.
Portanto, a maioria dos exames ndo tiveram alter agdes.

PALAVRAS-CHAVE: Prevaléncia de exames laboratoriais
negativos, valor preditivo negativo, enzimas hepéticas.

ABSTRACT

Laboratory tests and clinical history are essential tools for the
diagnosis and progression of liver disease. For this liver en-
zyme changes are used such as albumin, SGOT, SGPT, biliru-
bin, and gamma-glutamyl transferase. To describe the main
enzymatic aterations in liver disease. Thisis a cross-sectiona
survey of prevalence conducted between August and Novem-
ber 2015, based on the results of biochemica tests of liver
enzymes. The albumin changes, gamma glutamyl transferase,
ALT, AST and hilirubin percentage representing, respectively,
16,1; 23; 9,4; 9,7 and 13,7. Therefore, most of the tests did not
change.

KEYWORDS: Prevaence of negative laboratory tests, nega-
tive predictive value, liver enzymes
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1. INTRODUCAO

O figado € a maior viscera do corpo humano, rece-
bendo aproximadamente 25% do débito cardiaco total, o
gue lhe permite realizar numerosas funcdes vitais, es-
senciais a manutencdo da homeostasia corporal. Primei-
ramente é necessario compreender a fisiologia hepética,
para assim analisar 0s processos patol 6gicos que acome-
tem o orgdo. A secregdo de bile é a principal fungéo di-
gestiva do figado, além disso, o figado é essencia na
regulacéo do metabolismo dos carboidratos, proteinas e
lipidios, no armazenamento de substancias e na degra-
dacdo e excre¢do de horménios. Outras fungdes incluem
a transformacdo e excre¢do de drogas, a hemostasia e o
auxilio & respostaimune’.

Os exames laboratoriais constituem uma importante
ferramenta para obtencdo de informagdes necessarias ao
diagnéstico de doencas hepéticas, podendo clarificar ou
elucidar situacbes especificas que ndo sdo possiveis de
detectar por outros meios. Para este fim, recomenda-se
primeiramente, colher a historia clinica e realizar o exa-
me fisico, que devera guiar o pedido de exame de labo-
ratorio. Quando essas premissas ndo forem atendidas, os
testes tendem a ser solicitados sem critérios de diagnos-
tico apropriados, e podem ser classificados como "ina
dequados'?.

Ao colher a histéria clinica do paciente, deve-se
pesquisar a existéncia de fatores de risco para doenca
hepatica, como o consumo de dcool, drogas ou deter-
minados medicamentos (hepatites toxicas), contatos se-
xuais de risco ou toxicodependéncia (hepatites viricas),
transfusBes, viagens (hepatites viricas), historia familiar
de doenca hepatica (doencas hepdticas hereditérias),
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diabetes, didipidemia, obesidade e consumo exagerado
de gorduras (esteatose hepética e esteatohepatites ndo
alcodlicas — esteatose hepética representa um acimulo
anormal de lipidios dentro dos hepatdcitos). A verdade é
gue muitas vezes a histéria e 0 exame fisico sdo insufi-
cientes para um diagnéstico preciso da causa da doenca
hepatica. Nestes casos 0 estudo laboratorial e imagiol 6-
gico torna-se essencial®.

Em doencas especificas, algumas das funcles hepa-
ticas podem estar acentuadamente comprometidas, en-
guanto outras sdo pouco afetadas. As provas de funcéo
hepética devem ser escolhidas com cuidado e interpre-
tadas dentro de um contexto clinico geral. Em situagGes
especificas, determinacdes seriadas frequentemente sdo
Uteis para avaliar o curso da doenca ou os efeitos do tra-
tamento”.

O diagnéstico preciso e a distingdo entre doenca a
guda e crénica frequentemente dependem da selecéo e
interpretacdo apropriadas de um espectro de exames
laboratoriais e por imagem. Os exames usados na avali-
acdo inicial da doenca hepética enquadram-se em duas
categorias: (1) exames que indicam lesdo, como a libe-
racdo de enzimas intracelulares e (2) exames que medem
ou, pelo menos refletem a funcdo real. Os exames que
refletem a lesdo ndo medem a fungdo hepatica e ndo de-
vem ser considerados como provas de funcdo hepética’.

Os niveis de enzimas hepéticas encontradas no plas-
ma constituem uma medida de reposicdo ou lesdo dos
hepatécitos. As enzimas liberadas durante a reposicao
normal dos hepatécitos parecem ser base dos niveis cir-
culantes normais. A lesdo celular e a morte celular ati-
vam as fosfolipases que criam orificios na membrana
plasmética, aumentando com isso a liberagdo do conte-
Gdo intracelular®.

As transaminases sdo indicadores sensiveis de dano
hepético, particularmente quando é uma lesdo aguda,
como a hepatite aguda. Incluem a aspartato aminotrans-
ferase (AST) e aalanina aminotransferase (ALT). A AST
existe também em outros tecidos como o coragdo, mis-
culo esquelético, rins, cérebro, pancreas e, portanto, é
muito menos especifica de lesdo hepatica do que a ALT
gue existe primariamente no figado. Portanto quando
temos uma lesdo hepética ha refluxo de ambas as enzi-
mas para o plasma com elevacéo dos niveis de ambas as
enzimas, sendo que a ALT sobe ligeiramente mais do
que a AST se alesdo for puramente hepética. A excegdo
€ aleso hepética alcodlica em que a elevagdo da AST é
cerca de 2-3 vezes superior a elevagdo da ALT dado que
o &lcool tem um efeito inibidor na sintese de ALT?,

Além das caracteristicas individuais, a relagcdo entre
0 aumento das enzimas tem valor diagnostico tanto a
AST quanto a ALT costumam subir e descer mais ou
menos na mesma proporcdo em doencas hepéticas. Ele-
vacOes pequenas de ambas, ou apenas de ALT em pe-
guena propor¢do, sdo encontradas na hepatite crénica

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.13,n.4,pp.52-57 (Dez 2015 — Fev 2016)

(especia mente hepatite C e esteato-hepatite ndo alcooli-
ca), como na hepatite alcodlicaha maior lesdo mitocon-
drial, proporcionalmente, do que nas outras hepatopatias,
observa-se tipicamente elevacdo mais acentuada (o do-
bro ou mais) de AST (que é encontrada nas mitocondrias)
do que de ALT, ambas geralmente abaixo de 300U/L°.

A abumina sérica é exclusivamente sintetizada pelos
hepatdcitos. Tem uma meiavida de 15-20 dias e, por-
tanto, o seu nivel plasmatico ndo é um bom indicador de
severidade numa doenca hepética aguda. A hipoalbumi-
nemia é, no entanto, comum nas doencgas hepaticas cro-
nicas como a cirrose. Na auséncia de doenca hepética
deve-se excluir sindromes de mal nutri¢do ou sindromes
em que ha aumento das perdas de albumina pela urina
como a sindrome nefrética ou pelo intestino, como a
enteropatia perdedora de proteinas’.

A gama-glutamil transferase (gama GT) é uma enzi-
ma que, embora tenha maior concentracdo no tecido
renal, tem sua importancia clinica ligada as doencas do
figado e vias hiliares (colestase e lesdes hepdticas infla-
matérias e toxicas, principamente). Esta enzima é en-
contrada no interior dos hepatécitos e nas células epiteli-
ais biliares, sendo considerada marcadora de lesdo he-
patobiliar de alta sensibilidade, mas de pouca especifi-
cidade, uma vez que pode estar alterada por uso de me-
dicacdes, dcool e vérias doencas sistémicas. Alguns
estudos sugerem forte relagdo da gama GT com aumento
do indice de massa corpérea (IMC), sugerindo que o
peso corporal, mais do que o dcool, pode ser o fator
principal da elevacdo dos niveis séricos das enzimas
hepéticas’.

A albumina é a principal proteina circulante no orga-
nismo humano e é responsavel entre outras coisas, pelo
transporte de substancias (entre elas medicamentos) e
pela maior parte da pressdo coloidosmética do plasma.
Apesar do figado ser o Unico 6rgdo responsavel pela
producdo da albumina; reducbes na quantidade da albu-
mina no sangue (hipoalbuminemia), podem ser causadas
por falta de"matéria prima’ para a sua sintese (como nas
desnutricbes proteicas) ou aumento na sua destrui-
¢a0 (estados catabolicos intensos) ou perda (intestinal ou
renal). Na cirrose, excluindo-se outras causas, a hipoal-
buminemia reflete principalmente a reducdo da sintese
pelo figado com alguma influéncia da desnutricdo, que
pode ser decorrente também da doenca hepética; assim,
a dosagem da albumina sérica tem importancia dupla na
avaliacdo do estégio da cirrose®.

A bilirrubina pode existir na forma ndo conjugada e
na forma conjugada. Um aumento isolado da fragcéo ndo
conjugada é raramente devido a doenca hepética e ge-
ralmente traduz um aumento da producdo de bilirrubina
ndo conjugada por aumento de destruicdo eritrocitaria
(hemdlise). Assim na presenca de um aumento da fracéo
ndo conjugada sem aumento da fracdo conjugada de-
ve-se pesquisar a existéncia de uma anemia hemolitica.
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Se se excluir a presenca de hemdlise entéo o mais certo &
estarmos perante uma doenga hereditaria que compro-
mete o “uptake” e/ou conjugacdo da bilirrubina pelos
hepatdcitos como ocorre na doenca de Gilbert que afeta
até 7% da populacdo e € uma doenca benigna onde néo
ha comprometimento da funcdo hepatica. Em contraste,
um aumento da fragdo conjugada da bilirrubina indica
guase sempre uma lesdo hepética ou biliar, pois a sua
excregdo canalicular esta comprometida®

O objetivo geral da pesquisa € descrever as principais
alteragbes enzimaticas em doengas hepaticas, identifi-
cando os principais exames de prova hepética solicitados
nos laboratorios de andlise clinica e suas alteragoes.

2. MATERIAL E METODOS

O estudo em questdo trata-se de uma pesquisa transversal
de prevaléncia Segundo Bordalo (2006)8, em sua publicacso
“Estudo Transversal e Longitudinal”, tal estudo é dinamico,
uma vez gue oscila ao decorrer do tempo e em diferentes es-
pacos e de carater predominantemente estatistico. O periodo de
realizac8o da pesquisa foi entre agosto e novembro do presente
ano.

A coleta dos dados foi feita em um laboratorio de Andlises
Clinicas do setor privado da cidade de Caratinga-M G Median-
te apresentacdo da carta de solicitagdo (anexo 1) a responsavel
técnica foram disponibilizados os dados necessarios para o
estudo.

A amostra contou com os resultados dos exames bioqui-
micos de quantificacdo das seguintes enzimas hepéticas: albu-
mina, gama GT, ALT (TPG), AST (TGO) e hilirrubina, reali-
zados durante todo o més de agosto de 2015.

Os resultados foram analisados e apresentados em uma ta-
bela de frequéncia absoluta e relativa. A associagdo dos resul-
tados alterados obtidos com as doencas hepéticas foi determi-
nada a partir da pesguisa bibliogréfica em diferentes fontes de
dados considerando artigos e livros.

3. RESULTADOS

Através dos dados coletados, uma amostra de 1969
exames laboratoriais de enzimas hepéticas coletados no
més de agosto de 2015. Destes, 250 (12,7%) encontra-
ram-se alterados, enquanto 1719 (87,3%) estavam dentro
dos valores normais esperados. Os resultados relativos
aos tipos de exames solicitados e a frequéncia de altera-
¢80 ou ndo destes encontram-se registrados na Tabela 1.

A partir da amostra da coleta de 31 exames de albu-
mina sérica, verificou-se que 26 exames estavam dentro
dos padrdes normais de acordo com os valores de refe-
réncia, correspondendo a 83,87 %. (Vaor de referéncia:
adultos 3,4 a 4,8 g/dL; Criancas 0-4 dias 28a44
g/dL; 4 dias — 14 anos 3,8 a 5,4 g/dL; 14-18 anos
32a45g/dL).

Dos exames solicitados 712 correspondiam a enzima
ALT (TGP), destes 645 (90,6%) apresentaram valores
normais (Valor dereferéncia ALT (TGP): crianga 19 a61
U/L; Homem 10 a 50 U/L; Mulher 10 a 35 U/L) e 67

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.13,n.4,pp.52-57 (Dez 2015 — Fev 2016)

(9,4%) estavam aterados. Valores semelhantes foram
encontrados nos resultados de solicitagdo de AST (TGO),
sendo que 69 (9,7%) se incluiam ao valor de referéncia
(Valor de referéncia AST (TGO): crianga 5 a 98 U/L;
Homem até 40 U/L; Mulher até 32 U/L) e os demais 642
(90,3%) estavam em desacordo com os valores normais
esperados.

Tabela 1. Apresentac8o quantitativa dos resultados alterados e néo
alterados das enzimas hepéticas durante o més de agosto.

RESULTADOS
NAO
ALTERADOS -ALTERADOS

ENZIMAS TOTAL

. 0, 0 1969 exames)
R f(A) f(R(%) f(A) f(R)() JfWTR))_
ALBUMINA 5 16,1 26 83,9 31 15
GAMA GT 95 23 318 77 413 20,9
ALT (TGP) 67 9,4 645 90,6 712 36,16
AST (TGO) 69 9,7 642 90,3 711 36,1
BILIRRUBINA 14 13,7 88 86,3 102 51
Total 250 719 1719 427,8 1969 100

FA = Frequéncia Absoluta FR = Frequéncia Relativa. Fonte: Autor,
2015.

Os valores encontrados de ALT (TGP) para os 712
exames realizados por de 645 resultados normais, cor-
respondendo a 90,6 %. Ja para 0 AST (TGO), dos 711
exames realizados, 642 encontraram-se dentro dos valo-
res de referéncia normais, sendo 90,3%, valor muito
similar ao encontrado para o ALT (TGP) (Valor de refe-
réncia ALT (TGP): crianca 19 a 61U/L; Homem 10 a
50U/L; Mulher 10 a 35U/L. Vaor de referéncia AST
(TGO): crianga 5 a98 U/L; Homem até 40 U/L; Mulher
até 32U/L).

Na amostra da coleta, foram analisados 102 exames
de hilirrubina sérica, observou-se que 88 exames foram
considerados normais de acordo com os valores de refe-
réncia, correspondendo a 86,27%. (Vaores de referén-
cias. Bilirrubina total: 0,2 a 1,1mg/dL, RN: 1,1 a 10,3
mg/dL, Bilirrubina indireta: 0,1 e 0,7 mg/dL, RN: Bilir-
rubinadireta: 0,1 a0,4 mg/dL,RN: até 0,4mg/dL).

Os valores encontrados de gama GT em 413 exames,
considerando 318 exames normais, correspondem a
76,99% (valores de referéncias: Mulher: 5 a 36U/L,
Homem: 8 a6U/L).

4. DISCUSSAO

A abumina constitui a proteina mais abundante do
plasma, correspondendo a cerca de 50% do total de pro-
teinas e contribuindo em aproximadamente 80% da os-
molaridade do plasma sanguineo, sendo sintetizada ex-
clusivamente pelo figado. Sua concentracéo plasmética é
de 100 a 200 mg/kg/dia e sua meia-vida plasmatica cor-
responde a aproximadamente 21 dias. Essas concentra-
¢Oes constituem o equilibrio na taxa de sintese, que pode
ser afetada pelo estado nutricional do paciente, niveis de
hormonios tireoidianos e glicocorticoides, pressdo co-
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loidosmética do plasma, exposicdo a hepatotoxinas e
pela presenca de disturbios sistémicos e/ou doenca hepa-
tica. A hipoabulinemia pode aparecer na cirrose com
ascite, por exemplo, indicando uma diminui¢do na sin-
tese ou mesmo a redistribuicdo da albumina no liquido
ascitico”.

A concentracdo de albumina sérica tera mudancas
significativas apenas depois de um periodo de um més
de andlise, pela sua baixa velocidade de sintese e degra-
dacdo. Niveis de abumina diminuidos com niveis de
ureia normais ou elevados indicam falha hepédtica. A
albumina funciona como transportador, sendo assim, sua
gueda pode afetar 0 metabolismo de outras substancias e
gerar diminuicdo da pressdo osmética do plasma, levan-
do a ascite. A diminui¢do de albumina ocorre especial-
mente em casos de dano hepético crbnico. A ascite é
uma das complicagdes mais comuns associadas a cirrose
hepatica, estando intimamente interligada aos niveis
séricos de albumina no plasma’.

Pacientes com cirrose hepética que evoluem para pe-
ritonite bacteriana esponténea costumam ter concentra-
¢Oes de proteinas e abumina séricas significativamente
menores, pois individuos tém uma pior funcdo
hepética com comprometimento da capacidade de sinte-
se destas proteinas™®.

A gravidade das hepatopatias crénicas também se
associa as alteracdes dos indicadores laboratoriais como,
por exemplo, a cirrose hepética. A deficiéncia proteica
visceral de albumina costuma ocorrer na doenca hepética
avancada. Os valores de albumina plasmética sao pouco
significativos como indicador da desnutricdo protei-
co-energética em cirréticos com vérios graus de disfun-
¢80 hepatocelular™. Segundo estudo de DICHI et al.
(1991)*, a hipoalbuminemia foi encontrada em 92% dos
pacientes com doenca hepética grave.

As aminotransferases, que antigamente eram deno-
minadas transaminases, catalisam a transferéncia do
grupo a-amino do aspartato, pelo aspartato aminotrans-
ferase (AST), ou aanina, pela alanina aminotransferase
(ALT), para o grupo a-ceto do cetoglutarato. As amino-
transferases estao presentes em niveis baixos no soro. Os
niveis séricos sdo geralmente iguais ou menores que 40
UI/L, podendo exceder 1,00 UI/L em lesBes agudas dos
hepatdcitos, como por infecgdo viral e toxinas. A ALT é
uma enzima citosdlica, enquanto a AST esta presente no
citosol e nas mitocondrias. Geralmente os niveis de AST
e ALT estdo elevados na maioria das doencas hepaticas,
refletindo a atividade do processo patoldgico dependen-
do do grau em que s3o encontradas”.

Porém, existem excecdes para a elevacdo das amino-
transferases, como nos casos mais graves de hepatite
alcodlica, em que os niveis de aminotransferases iguais
ou maiores que 200 UI/L ndo sdo comuns. No entanto,
na hepatite viral agudaleve ou logo apds obstrugéo biliar
aguda, a atividade dessas enzimas encontra-se igual ou
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superior a 1.000 UI/L. Pode haver um declinio do nivel
de aminotransferases com a necrose hepética macica, por
a lesdo hepética ser muito extensa e diminuindo assim a
atividade enzimética’.

O citoplasma dos hepatdcitos apresenta grande quan-
tidade das enzimas AST e ALT, sendo liberadas para a
circulacdo em casos de lesdes e/ou destruicdo das células
hepdticas. A diferente localizagdo dessas enzimas no
hepatécito auxilia no diagndstico e prognostico de do-
encas hepaticas, sendo predominante no soro a forma
citoplasmética em danos hepatocelulares leves e mito-
condriais em lesBes graves, aumentando a relacdo
AST/ALT®,

As aminotransferases TGO e TGP podem ser encon-
tradas no figado, musculo cardiaco, miscul o esquel ético,
rins, cérebro, pancreas, pulmdes, leucécitos e eritrécitos,
sendo seus niveis mais elevados encontrados no figado.
Assim, é considerado um marcador especifico para dano
hepatico. No entanto, existe pouca correlacdo entre a
intensidade do dano hepético e os niveis das transami-
nases™.

Considerando as causas hepéticas, 0 aumento persis-
tente de aminotransferases se deve principamente a he-
patite cronica pelo virus B, hepatite cronica pelo virus C,
doenca hepdtica alcoodlica, medicamentos (Doenga He-
pética Induzida por Drogas- DHID), ervas e drogas, es-
teatose, esteato-hepatite ndo alcodlica, hepatite au-
to-imune, hemocromatose, doenca de Wilson e deficién-
cia de al-antitripsina. A relagdo TGO/TGP igua ou
maior a2 é sugestivo de doenca hepética alcodlica, prin-
cipalmente a hepatite e cirrose al codlicas™.

E importante salientar que algumas ervas, produtos
homeopdticos e drogas ilicitas, como a cocaina, podem
aumentar as aminotransferases no soro do individuo,
além de outras enzimas. Existem também causas néo
hepéticas relacionadas ao aumento das aminotransfera-
ses, como a Doenca Celiaca, doencas musculares adqui-
ridas e exercicios vigorosos™.

Os nivels de aminotransferases fornecem um teste de
rastreamento relativamente especifico para doenca he-
patobiliar, com valores iguais ou maiores que 10 vezes o
limite maximo da normalidade indicando essa patologia.
Deve-se considerar que os niveis de AST podem estar
presentes também nessa doenca em outros tecidos, como
miocardio e musculo esquelético. Além disso, as amino-
transferases também podem ser utilizadas para monitorar
respostas a tratamentos. No entanto, niveis enzi-
maéticos podem se correlacionar mal com a gravidade da
doenca em aguns pacientes, como avaliados em bhidpsia
hepatica na hepatite C cronica. Seu valor prognostico na
cirrose avancada € limitado, pois os niveis de amino-
transferases estdo usua mente normais nessa condicao®.

Na hepatite aguda, os niveis de aminotransferases sé-
ricas s8o aumentados até uma ou duas semanas antes da
apresentacdo dos primeiros sintomas, podendo atingir
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até 100 vezes os limites superiores dos valores de refe-
réncia. Ocorre um declinio da concentragdo enzimética
da terceira a quinta semana apds o desaparecimento dos
sintomas".

Na hepatite viral ou toxica, os valores de ALT podem
apresentar-se maiores do que os de AST, sendo arelacdo
entre elas menor do que 1, podendo ser associada a hi-
perbilirrubinemia e bilirrubindria, com pequena elevacéo
sérica de fosfatase acalina™.

Na cirrose hepética ocorre o inverso. A atividade da
AST é maior do que ade ALT, sendo frequente arelagdo
entre elas maior que 1. Os niveis enziméticos sao até 5
vezes superiores aos limites dos valores de referéncia,
sendo encontrados valores parecidos aos da cirrose he-
patica na colestase extra-hepatica, carcinoma de figado,
apag)lsé uso de bebida alcodlica e administracdo de dro-
gas”.
A biossintese da bilirrubina compreende a captacao,
a conjugacdo e a secregdo. A hemécia quando atinge sua
meia idade, passa pelo bago e sofre o processo de fago-
citose, a hemoglobina € um pigmento vermelho escuro
gue acaba se exteriorizando, a sua porcéo globina se
degrada em aminoéacidos para serem reutilizados pelo
organismo. A degradacdo do grupo heme ocorre com a
abertura do anel tetrapirrol da porfirina pela enzima he-
me oxigenase, nessa reacdo é realizada duas oxigenagoes,
sendo que o NADPH libera o ferro, monéxido de car-
bono e hiliverdina que € um pigmento verde. A enzima
biliverdina redutase transforma a biliverdina em um
pigmento amarelo, sendo a bilirrubinaindireta®.

A bilirrubina indireta € uma molécula grande, apolar
e insollvel na agua. Para ser biotransformada deve ser
ligada as proteinas plasmaticas, principa mente a abu-
mina, sendo transportada por todo sangue e fluidos in-
tersticiais, para chegar nos hepatdcitos deve ser trans-
portada através das proteinas Y e Z. A hilirrubina agora
val ser conjugada por enzimas microssomais que se liga
a ligandina e esse composto vai ser ligado ao &ci-
do glicurbnico através da enzima glicuronil transferase,
formando a bilirrubina direta, com caracteristica polar,
hidrossolivel e composta por componentes que com-
pdem a bile, sdo eles. &cido cdlico, &cido taurocdlico,
4cido desoxicolico™.

A bilirrubina direta sai dos hepatécitos junto com a
bile e vai para os canaliculos biliares que subdividem em
ductos direito e esquerdo, passando pelo ducto comum,
cana colédoco e assim desembocando no intestino del-
gado. Quando chega no intestino grosso, devido a sua
vasta vascularizagdo, parte dessa bilirrubina direta é re-
absorvida pelo sangue, passando pelo rim para ser ex-
cretada, promovendo a cor amarelada da urina. A outra
parte sofre hidrolizagdes de bactérias formando com-
postos de urobilinogénio que se transforma em esterco-
bilina e urobilina. A estercobilina caracteriza a cor aa-
ranjada das fezes, o urobilinogénio e a urobilina véo ser
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reabsorvidos e excretados pela urina™®.

Segundo Martelli (2012)*, a principal alteracéo ob-
servada nas hepatopatias é a ictericia, ocorre um dese-
quilibrio na producéo e remoc¢ado da bilirrubina, que sdo
desencadeados por uma captacdo reduzida dos hepatdci-
tos através de uma conjugacdo prejudicada, excrecdo
hepatocelular reduzida e com o fluxo biliar interrompido.
Essa manifestacdo clinica pode ser decorrente de uma
doenca ndo hepatica ou por uma doenga hepética, sendo
0 primeiro sinal a apresentar ou até mesmo a Unico.

As concentragdes da bilirrubina sérica sobem acima
de 2,0 a 3,0mg/dL no plasma, com producdo exces-
siva acaba depositando na conjuntiva, mucosa, pele, u-
rina, sémen e no leite, em casos de ictericia intensa pode
apresentar xantopsia (objetos vistos de cor amarela).
Para redlizar a avaliagcdo da ictericia é necessario que o
ambiente esteja com iluminacdo natural adequada, pois a
iluminac&o artificial pode prejudicar na sua percepcao®’.

De acordo com Raposo (2014)*8, a sindrome Crigler
Najjar € uma deficiéncia genética da enzima glicuronil
transferase, dificultando o metabolismo na conjugagéo
da bilirrubina. Com isso néo é realizado a formagdo da
bilirrubina direta, a bilirrubina indireta fica acumulada
nos hepatécitos, promovendo a sua volta para o plasma
sanguineo, causando uma hiperbilirrubinemia e conse-
guentemente uma ictericia hepatica. A hilirrubina néo
conjugada atravessa a barreira hematoencefalica, sendo
muito téxica para o sistema nervoso central causando o
Kernicterus.

Na sindrome de Gilbert ocorre uma alteracéo heredi-
taria no transporte da bilirrubina, atingindo cerca de 5%
a 10 % da populagdo, com caracteristica benigna e de
aparecimento tardio, sendo mais frequente em jovens
adultos, principalmente no sexo masculino. Devido ao
seu déficit, ndo chega bilirrubinaindireta nos hepatécitos
levando a uma elevacdo de bilirrubina no sangue, pro-
vocando umaiictericia pré-hepética®.

A hepatite é a doente mais frequente entre as hepa-
topatias, ocorre um problema na conjugacéo da bilirru-
bina, através da sintese da enzima glicuronil transferase.
Devido a inflamagdo no figado a arvore hiliar fica em
compreensdo, dificultando o seu escoamento, conse-
guentemente vai ter manifestacdo de acoliae colidria,
pois a alta concentracdo de bilirrubina conjugada no
sangue faz com que o rim filtra em maior quantidade.
Nessa patologia € comum também o aumento da hilirru-
bina indireta, pois o ingurgitamento no hepatécito faz
com que volte para o sangue™.

A gama GT catalisa a transferéncia do grupo gama
glutamil de peptideos ou aminoécido através da mem-
brana celular, ela é encontrada no figado, rim, intestino,
prostata, pancreas, cérebro e coracdo. A atividade en-
zimatica ocorre de maior abundancia no rim, ja no figa-
do sua localizagdo é nos canaliculos hepéticos e nas cé-
lulas epiteliais que revestem os ductos biliares™.
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O aumento da atividade da gama GT ocorre em todas
as doengas hepéticas, principamente em casos de obs-
trucdo biliar intracelular ou pds-hepético, alcancando

niveis de 5 a 30 vezes maiores que o valor de referéncia.

Essa enzima apresenta mais sensibilidade para detectar a

presenca ou auséncia de ictericia obstrutiva e colecistite,
mas a sua especificidade é baixa'.

A colestase é caracterizada pel o acimulo de fluxo bi-

liar deficiente ou inadequado de bile para o duodeno,
pode ser dividida em intra-hepética ou extra-hepética.

Na colestase intra-hepética, é relacionada a fatores etio-

I6gicos, como por exemplo medicamentos e principal-
mente o dcool. As elevacles das enzimas dos alcolla-

tras variam em torno de 2 a 3 vezes comparados com 0s
valores de referéncias, € uma enzima muito importante

para o acompanhamento da abstencdo do acool, os va
lores voltam ao normal em torno de duas a trés semanas,

mas voltando a ficar alterados quando o uso de acool é

retomado™®.

Na colestase extra-hepética, ocorre uma obstrugéo

biliar, aumentando a pressdo intraductal e intracanalicu-
lar, induzindo uma distensdo no paréngquima hepatico,

podendo levar a fibrose e cirrose biliar. Devido a esse
acumulo de bile, a enzima gama GT acaba extravasando

para a corrente sanguinea e acaba levando ao seu au-
mento sérico®.

5. CONCLUSAO

Através do estudo em questéo foi possivel concluir

sobre as principais enzimas hepéticas solicitadas na ro-
tina médica e relacionar a especificidade de tais marca
dores com a importancia para o diagnéstico das hepato-
patias. As provas de funcdo hepética devem ser escolhi-

das com cautela de acordo com o contexto clinico do
paciente. Elas sd0 consideradas suporte importante no

diagnostico, mas sem valor substancial quando analisa-
das separadamente.

A frequéncia dos exames de prova hepética forneci-
dos pelo laboratério coincidem com os principais mar-

cadores encontrados na revisdo bibliogréfica utilizada

para o estudo em questao.
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