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ALTERACOES LABORATORIAIS NAS DOENCAS HEPATICAS

DOENCA HEPATICA X INSUFICIENCIA HEPATICA

Doenca hepatica é qualquer disturbio que causa lesdao dos hepatdcitos,

colestase ou ambas. Geralmente, a insuficiéncia hepatica resulta de algum tipo
de doenca hepatica: € identificada pela incapacidade de remover do sangue as
substancias comumente excretadas pelo figado e pela menor producao de
substancias muitas vezes produzidas pelo figado. No entanto, a doenca
hepatica nem sempre provoca insuficiéncia hepatica. Deve ocorrer perda de
70% ou mais de massa hepatica funcional antes que se instale a insuficiéncia
hepatica.

Os testes para diagnostico de doenca ou insuficiéncia hepatica abrangem
trés categorias de andlises:

e Determinagcdo da atividade sérica de enzimas que indicam lesdo dos
hepatdcitos.

e Determinagao da atividade sérica de enzimas que indicam colestase.

e Testes que avaliam a fungao hepatica ou indicam disfungéo do figado.

Os conceitos e as informacdes basicas que devem ser considerados na
interpretacado adequada dos resultados dos testes de enzimas séricas incluem:
¢ Diferenca entre enzimas de extravasamento e enzimas de inducao.

e Tempo de atividade enzimatica apds sua entrada no sangue (meia vida
biolégica da enzima no sangue).

e Especificidade das enzimas aos tecidos.

e Manuseio e armazenamento apropriados da amostra de soro destinada a

enzimologia.
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ENZIMAS DE EXTRAVASAMENTO x ENZIMAS DE INDUCAOQ

O extravasamento celular de enzimas - essas enzimas saem das células
quando ha lesdo de membrana celular e, em alguns casos, de organelas.
Como esse processo nao requer o aumento da producdo da enzima, pode

ocorrer muito rapidamente e o aumento da atividade sérica dessas enzimas

pode ser detectado até horas apds a lesdo.

A inducao envolve o aumento de producdo de uma enzima por células que
normalmente a produzem em menor quantidade. Esse aumento da
producdo € induzido por algum tipo de estimulo e resulta em maior
liberacao das enzimas pelas células. Portanto, as enzimas de inducao nao
aumentam em decorréncia de lesdao ou morte celular. Como o aumento
dessas enzimas depende de maior producao pelas células, os aumentos

sa0 mais gradativos (demoram alguns dias ao invés de horas).

Testes para deteccao de lesao dos hepatécitos:

A.L.T. ou T.G.P.: altamente hepatoespecifica para cées e gatos. A atividade
de ALT no figado de ruminantes e equinos € baixa. A meia vida dessa enzima
para caes ndo estd muito bem estabelecida, mas estima-se que de algumas
horas a 60 horas. Em gatos, a meia vida também ¢ incerta, mas pode ser mais
curta que para os caes.

A.S.T. ou T.G.O.: presente em maior concentragdo nos hepatocitos e nas
células musculares (esqueléticas e cardiacas) de todas as espécies. Portanto,
nao é uma enzima hepatoespecifica. Porém, muitas vezes o AST é a enzima
de escolha para a deteccao de rotina da lesdo de hepatdcitos de eqlinos e
ruminantes. Para diferenciar (até certo ponto) se o AST é de origem muscular
ou hepatica, recomenda-se dosar também a CK. A meia vida para caes é de 5
horas, para gatos é de 1 a 2 horas e para equinos € de 50 horas.
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Fosfatase alcalina: mais indicada para caes, e menos especifica para gatos.
Esta presente no figado, nos 0ssos, epitélios intestinal e renal e na placenta.
Porém, os hepatdcitos respondem pela maior atividade sérica normal de F.A.
Em cées, a meia vida da F.A. nos epitélios intestinal e renal e na placenta é de
6 minutos, e em gatos, de 2 minutos. Portanto, esses locais ndo sao
considerados fontes de aumento dessa enzima nessas espécies. O aumento
da F.A. pode ser notado em casos de atividade osteoblastica, colestase,
inducdo por medicamentos (em caes) e varias doencgas crdnicas, inclusive

neoplasias. DICA: as concentracbes séricas de bilirrubina e acidos biliares

costumam aumentar simultaneamente a elevacio da atividade da F.A. induzida

por colestase, 0 que ndo acontece quando ha outras causas para o aumento

da F.A. sérica. Na colestase, 0 aumento de F.A. pode anteceder o aumento da

bilirrubina sérica, porém, a bilirrubindria pode acompanhar o aumento de F.A.
nos casos de colestase. Em animais geriatricos com aumento inexplicavel de
F.A., deve-se considerar, sempre, a possibilidade de neoplasia. Contudo,
doenca hepatica subclinica € comum em animais mais velhos e também pode
ser uma causa da maior atividade sérica de F.A. A meia vida da F.A. em caes
€ de cerca de 3 dias e em gatos de 6 horas.

Gama GT: a maior parte da GGT sérica é oriunda do figado. Ela € mais
especifica mas menos sensivel que a F.A. para diagnéstico de hepatopatia em
caes. No diagnéstico de hepatopatias em gatos, a GGT € mais sensivel,
porém, menos especifica que a F.A. Por essa razdo, a_determinacao

concomitante de F.A. e GGT é mais confidvel para diagnéstico de doenca

hepatobiliar do gue quando medidas isoladamente.

Ponto Chave: enzimas hepaticas nao avaliam a funcao hepatica. Desse
modo, é possivel haver disfuncao hepatica grave juntamente com atividade

das enzimas séricas normais. Por outro lado, é possivel constatar aumento
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na atividade das enzimas hepaticas em animais sem disfuncao hepatica
importante.

Testes de funcao hepatica: abrangem a medicdo da concentracao sérica de
substancias que sdo normalmente removidas do sangue pelo figado, e em
seguida, metabolizadas e/ou excretadas pelo sistema biliar e de constituintes
sanguineos que sao sintetizados pelo figado. Anormalidades na concentragao
sanguinea dessas substancias podem decorrer de fatores extra-hepaticos,
entretanto, a deteccdo de teores anormais, além de sugerir lesdo hepética,
pode fornecer informacao adicional sobre doenca hepatica e/ou insuficiéncia
hepatica. Encefalopatia hepatica: distarbio metabdlico secundario a
insuficiéncia hepatica ou desvio portossistémico (shunt), onde ocorre acumulo
de toxinas enddgenas que sao encefalopaticas potenciais causando sinais
clinicos como depressao, sialorréia, alteracbes de comportamento, alteracao
de consciéncia, distarbios motores, convulsées e coma. Tipicamente os sinais
clinicos melhoram e pioram, sendo intercalados por periodos de normalidade,
e se exacerbam apds ingestao de uma refeicdo com alto teor proteico.

Agora, algumas observacoes:

e Sao enzimas de extravasamento a A.L.T. e AS.T.
e Sao enzimas de inducao a F.A. e GGT.
e Testes de funcdo hepatica: acidos biliares, albumina, uréia, glicose,

colesterol, aménia, fatores de coagulacao.

Albumina: E sintetizada exclusivamente pelo figado. Ndo se constata
hipoalbuminemia até que a massa hepatica funcional se reduza em 70 a 80%.
Hipoalbuminemia associada com doenca hepatica implica em cronicidade
devido a meia vida longa da albumina. O teor sérico de albumina menor que
1,5g/dL contribui para o desenvolvimento de ascite e edema.

www.laboratoriovidda.com.br (18) 3222-3193 / 99790-3193



vipna

LABORATORIO
VETERINARIO

Uréia: Pode estar diminuida na doencga hepatica pois o figado é responsavel

pela conversao de aménia em uréia.

Glicose: Pode haver hipoglicemia secundaria a doenga hepatica. Contudo,
como apenas 30% da massa hepdtica funcionante ainda é capaz de manter a

normoglicemia, a hipoglicemia é indicador pouco sensivel da fungéo hepatica.

Colesterol: Disturbios colestaticos agudos aumentam o colesterol. E incomum
a ocorréncia de hipocolesterolemia secunddria a doenca hepatica. Tal
ocorréncia esta mais associada ao shunt ou a doenca hepatica induzida pelo

fenobarbital.

Fatores de coagulacdo: O figado tem participacdo central nos sistemas

fibrinolitico e de coagulacao. O figado é responsavel pela sintese de todos os
fatores de coagulacao, exceto o fator 8, o fator de von Willebrand. Uma doenca
hepatica pode ocasionar sangramentos por diminuicdo da sintese dos fatores
de coagulacao , CID ou deficiéncia de vitamina K.

Outros

Globulina: Na doenga hepatica cronica pode haver hipergamaglobulinemia.
Eletrélitos: As alteragdes sao variaveis. Na insuficiéncia hepatica aguda podem
estar normais e na doenca hepética cronica pode haver deplegdo de sdédio e
potassio.

Trombocitopenia e disfuncdo plaquetaria: E possivel notar trombocitopenia

secundaria ao sequestro esplénico de plaquetas associada com hipertensao
portal ou consumo de plaquetas, no caso de CID. Defeitos na funcado de
plaguetas também sao notados em caes com doenca hepatica, os quais
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podem ser responsaveis pela tendéncia de hemorragia clinica, na presenca de

testes de coagulacao e contagem de plaquetas normais.

Exame do fluido peritoneal: O fluido ascitico que se acumula em decorréncia

de doenca hepatica e hipoalbuminemia normalmente é um transudato. Na
congestdo venosa hepética devido a obstrucdo da veia cava ou a causas
cardiacas, o fluido normalmente € um transudato modificado, com teor protéico
>2,5g/dL.

Urinalise: A densidade urinaria pode estar baixa caso o animal tenha
desenvolvido poliuria/polidipsia. Pode haver bilirrubindria caso exista um
metabolismo anormal da bilirrubina. A bilirrubindria € um indicador sensivel
porque o0 aparecimento da bilirrubina na urina antecede o aumento da
bilirrubina circulante ou ictericia. Pode ser detectado a presenca de cristais de
biurato de aménio em animais com desvio portossistémico ou insuficiéncia
hepatica. Suspeite de doenca hepatica em qualquer cao ou gato com cristalria
de biurato de aménio — exceto caes das ragas Dalmata e Bulldog.

Hemograma: Pode haver anemia discreta a moderada. Microcitose eritrocitaria
€ um achado comum em cdes ou gatos com desvio portossistémico. Células
em alvo ou poiquilocitose podem ser constatadas em caes e gatos com

diversas doencas hepéticas.

Dosagem dos Acidos Biliares:
Indicacoes:
> ldentificacdo de doencga hepatica oculta (quando as determinagbes das
enzimas estdo normais — como pode acontecer nos desvios

portossistémicos, cirrose e neoplasia hepatica metastatica).
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> Desvio portossistémico (shunt).

» Monitoracdo para avaliar progressao de doencga hepatica.

> ldentificacdo de funcdo hepética anormal em pacientes nos quais as
elevagdes das atividades séricas das enzimas possam ser decorrentes de
causas extra-hepéticas.

Protocolo: Coletar amostras em jejum (12 horas) e pos-prandial (2 horas apds a
alimentacéo).

Alimentacgao: Foi estabelecido um consumo minimo de alimento. Pacientes com
4,5 Kg ou menos devem receber no minimo 2 colheres (de cha) de alimento e
pacientes com mais de 4,5 Kg devem comer 2 colheres (de sopa) de alimento.
Alimentos com alto teor de gordura e proteina devem ser oferecidos porque
estimulam a circulagdo entero-hepatica de modo mais eficiente no periodo pds-
prandial.

Restricoes quanto a alimentacao:

> |Inapeténcia: pode ser necessario forcar o paciente a comer.

» Tendéncia a encefalopatia: ha uma preocupacado em alimentos ricos em
proteinas, portanto, uma refeicdo com restricado protéica pode ser
oferecida.

> VoOmito: se é freqliente e impede a alimentagao, o teste deve se limitar a
amostra em jejum. Se o resultado for anormal, uma doenca hepatica
importante permanece sendo possivel. Entretanto, se o valor da amostra
em jejum for normal, a doenga hepatica ndo pode ser descartada.

Interpretacao:

Os &cidos biliares sdo indicadores sensiveis e especificos da fungdo hepatica no
cao e no gato, porém, nao é possivel a distincdo da causa por meio desse teste.
Em cées estdo significativamente aumentados nos desvio portossistémicos
congénitos, hepatopatia esterdide, neoplasia hepatica, hepatite, colestase,
necrose hepatica e cirrose.
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Siglas:
(+): Discretamente.
(++): Moderadamente.

(+++): Intensamente

(1) SHUNT OU DESVIO PORTOSSISTEMICO:

Enzimas de extravasamento: Normais a aumentadas (+).
Acidos Biliares em jejum e pés-prandial: Aumentados (+).
Testes de funcdo hepatica: anormais nos casos mais cronicos.

Anemia microcitica.

(2) NECROSE HEPATICA

Focal/multifocal

Enzimas de inducao: Normais.

Acidos Biliares: Normais.

Testes de funcao hepatica: Normais.

Enzimas de extravasamento: Aumentadas.
Difusa

Enzimas de inducdo: Aumentadas (+).

Enzimas de extravasamento: Aumentadas (++).
Acidos Biliares: Aumentados (+).

Testes de funcao hepatica: Alterados.

(2) HIPOXIA OU LESAO TOXICA DISCRETA
Enzimas de extravasamento: Aumentadas (+) a (++).
Enzimas de inducao: Normais a aumentadas (+).
Bilirrubina: Normal a aumentada (+).

Acidos Biliares: Aumentados (+).
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(3) LESOES FOCAIS

Abscessos, infartos ou neoplasias localizadas.
Enzimas de extravasamento: Normais a aumentadas (+).
Enzimas de inducdo: Normais a aumentadas (+).
Bilirrubina e Acidos Biliares: Aumentados (+).

Testes de fungéo hepatica: Normais.

(4) HEPATOPATIA POR ESTEROIDES
Enzimas de extravasamento: Aumentadas (+).
Enzimas de inducao: Aumentadas (+).
Bilirrubina: Aumentada (+).

Acidos Biliares: Aumentados (+).

Testes de funcao hepatica: Normais.

(5) ANORMALIDADES BILIARES

Colangite / Colangiohepatite / Obstrucao extra-hepatica do ducto biliar
Enzimas de extravasamento: Aumentadas (+).

Enzimas de indugao: Aumentadas (+++).

Bilirrubina: Aumentada (+++).

Acidos Biliares: Aumentados (+).

Testes de funcao hepatica: Normais.

(7) DOENCAS HEPATICAS PROGRESSIVAS CRONICAS

Inflamacao de moderada a grave, graus de necrose, fibrose e cirrose.
Enzimas de extravasamento: Aumentadas (+) a (++), podendo estar normal.
Enzimas de indugdo: Aumentadas (+) a (++), se tiver fibrose hepatica.
Bilirrubina: Normal a aumentada (+).

Acidos Biliares: Aumentados (+).

Testes de fungao hepatica: Normais.
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(6) DOENCA HEPATICA TERMINAL

Perda de mais de 80% da massa hepatica.

Enzimas de extravasamento: Normais a aumentadas (+) a (++).

Enzimas de inducdo: Aumentadas (++) a (+++).

Bilirrubina: Aumentada (+++).

Acidos Biliares: Aumentados (+).

Testes de funcao hepatica: Anormais (Aumento da aménia, diminuicao da uréia

e albumina, testes de coagulagédo anormais).

Fonte: Thrall, M.A. Hematologia e Bioquimica clinica veterinaria. Editora Rocca. 2007. Pg.
333 - 354.
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