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INTRODUCRO

A complexidade dos processos metabdlicos de quie
0 figado participadireta ou indiretamente tem levade inimerocs
pesquisadores a fixarem suas atividades no dominio comporta-
mental deste &rgdc. Todavia, a abundante bibliocgrafia a res
peito do assunto nao revela apenas a riqueza de aspectos re
los quais pode-se abordar o funcionamento do figador mas le
va a cer também gue muitas pesquisas até entao executadas nio
respondem ainda de forma correta i3 complexidade funcicnal que
caracteriza © comportamento hepatico.

CORNELIUS (1960), in KANEKO & CORNELIUS (1970)
salienta que um Gnico teste nio & suficiente para termos a
impressao do estado funcional do figado.

De outra parte nac se pode deixar de assina-
lar gque uma ou mais das enzimas presentes no soro pedem es
tar em niveis indicativos de virios tipos de fungdo hepati
ca, o que torna necessaria a complementagéo com outros tes
tes que permitam a sequra indicagde do tipo de les3c hepdti
ca observada. Assim, MORGAN (1969) afirmou que o aumento
da bilirrubina total ocorre em todos os tipos de alteragoes
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hepaticas e gue o aumento da bkilirrubina direta estd presen
te nos processcs de cbhstrugac biliar, enquantc que o aumen-—
to da indireta, em tese, € devida a alteragbes hemclisantes.
ISHMAEL & GOPINATH (1972) também assinalaram a importancia
da avaliagao dos niveis de bilirrubina nos animais intoxica-
dos, procurando relacionar o local da lesdo hepatica com a
hiperbilirrubinemia observada.

GARNER (1952} cita como valores normais paraa
bilirrubina de 0,0 a 1,4 mg/100 ml de soro sanguineo. REES &
SINHA (1960) observaram que os animais intoxicados com te
tracloreto de carbono apresentavam variagdo nos niveis de bi
lirrubina sanguinea, encontrando, 12 horas apds a dosifica -
gao, o valor médio de 1,4 mg/100 ml de soro; 48 horas apds -
0,5 mg/100 ml de soro e 96 horas ¢ valor médio de 0,3 mg/l00
ml de soro. Assinalaram ainda gue os niveis séricos de bilir
rubina foram muito baixos nos animais intoxicades experimen-
talmente com esta droga, variande os valores com o tempo dg
corrido apds a dosificagio. BENEDECK (1961l) encontrou, em 19
vacas com intensa degeneracgao hepidtica, valores de 0,2 a 2,5
mg/100 ml de scro, e em 14 vacas intoxicadas com tetraclo-
rete de carbono o valeor de 2,5 mg/100 ml de sorc. HANSEN
(1964) considerou comc valor normal para a bilirrubina total
0,19 mg/100 ml de soro sanguineo. FORD & LAWRENCE (1965) wve
rificaram que os animais intoxicados experimentalmente pe-
lo tetracloreto de carbono apresentavam as lesdes hepiticas
centreclobulares bem definidas. ROSENBERGER (1966) conside-
rou normais os valores séricos de bilirrubina (mg/l00 ml de
soro): bilirrubina total - 0,2 e bilirrubina direta - 0,2. A
lém disso, ele afirma que os valores sofrem a influgncia de
diversos fatores, salientando as técnicas utilizadas, as con
digoes de vida dos animais, entre outras. EL AMROUSI et aliz
(1968} verificaram gue os niveis séricos de bilirrubina es
tao mais elevados nos animais jovens do que nos adultos, en
contrande os seguintes valores considerados neormais {mg/ 100
ml de soro): machos de 1 a 2 meses de idade: 0,76; machos de
1l a 2 anos de idade: 0,67 e fémeas adultas: 0,66.

KANEKO & CORNELIUS (19%70) salientaram gue a
via metabdlica de glucorcnato envolve a formagdao do UDPG gue
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2 um intermedidric na glicogénese, <COM a reagao reguerendo
NAD+ (DPN+) come cofator, com a formaqéo do acido difosfoglu
cordnico e o NADH (DPNH). O UDPGA estd enveolvido em diversas
reagoes de conjugagdo nos animais, destacando-se a formagdo
do diglucoronato de bilirrubina. Afirmaram ainda que os ni
veis de bilirrubina no sangue estd3c diretamente aumentados
nas alteragdes difusas e de intensidade media.

GOPINATH & FORD (1970) encontraram valores de
bilirrubina total variando de 2,8 a 5,0 mg/100 ml de soro em
animais intoxicados experimentalmente com alfanaftil isotio-
cianato (ANIT), com as maiores concentragoes presentes nos a
nimais que apresentaram as lesdes hepdtitcas mais intensas.

CAPLE & HEATH (1971) verificaram gue os ovi
nos dosificados com tetracloreto de carbono apresentavam o
flgado com necrose centrolobular e vacuolizagao das células
hepaticas circunvizinhas & veia central.

DOXEY {1971) afirmou gque os valores séricosde
bilirrubina variavam de 0,24 a 9,65 mg/1l00 ml de soro nas
alterag¢oes hepatocelulares e nas icterlcias obstrutivas, fa
zendo ressalva para os cases das ictericias hemeliticas,onde
estes valores podem alcangar de 7,0 a 10,0 mg/100 ml de ={s}
ro, com predomindnecia da bilirrubina livre.

FUJIMOTO & NAKATA {1972) estudando as trocas
hemodinamicas induzidas pelo tetracloreto de carbono, verifi
caram a existéncia de sensIvel deminuigd3o do fluxo sangulneo
portal nos ratos dosificades, com presenga de uma estenose si
nusdide, que & a mais importante causa anatdmica da lesdc pa
ra o desenvolvimento da hipertensac portal presente nestes
animais.

ISHMAEL & GOPINATH (1972) encontraram, em bo
vinos intoxicados experimentalmente, intensa necrose centro-
lobular hepatica. 0s autores procuraram relacionar o local
da lesao hepatica com a hiperbilirrubinemia, sugerindo: I -
que numa lesac simplesmente centrolobular ocorre pequeno au
mento na concentragioc de bilirrubina total sérica; II - gque
numa lesac que atinja outras &reas além da ja citada ocorre
uma bilirrubinemia de intensidade média; III - gue numa lg
sao periportal, de intensidade média, associada com altera
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¢3c da integridade da membrana celular, ocorre acentuado au-
mentoc da concentrag3c de bilirrubina na circulag3o sanguinea.

MATERIAL E METODO

Para o presente experimento foram wutilizados
cinco bhovinos, azehuados, machos, de 16 a 18 meses de idade,
com o peso corporal variando de 95 a 150 quilos e clinicamen
te sadios. Os animais foram alojados em baias jindividuais,re
cebendo cada um deles diariamente gramineas trituradas "ad
libitum” e um quilo de ragdc de mantenga.

Utilizou-se o tetracloreto de carbono diluido
a 50% em Dleo de milho, a fim de provocar lesao hepatica. O
volume administrado em cada dose foi (mg/k.p.v.): 0,1; 0,3;
0,%; 0,7 e 0,9, respectivamente para os animais de I a V. ©
tetraclereto de carbono foi administrado por pungdo intraru-
minal na fossa paralombar esquerda, com o animal mantido em
deciibito lateral direito.

A pesquisa foi realizada durante 61 djas, com
o animal IV morrendo no quinguagésimo dia do experimento.

0 sangue foi colhide por pungdo da veia jugu
lar, sempre na parte da manha com os animais mantidos em je
jum de 12 heras. Quando o dia de colheita coincidia com o
tratamento, © sangue era colhide antes da administragao do
tetraclorete de carbono. Foram realizadas dez colheitas de
sangue, num total de cinquenta amostras, com a primeira co-
lheita sendo realizada imediatamente antes da administragao
da dose inicial de tetracloreto de carbono., As dosificagoes,
em nimerc de dez, foram realizadas em intervalos de seis di
as.

A bilirrubina foi determinada segundo o méto
do de SIMS & HORN, modificada por BASQUES (1973), e utilizou
-se um espectrofotdmetro Coleman Jr 20-A para as leituras.

As amostras de figado, para o exame histopato
légico, foram colhidas apés a morte do animal e imediatamen-
te fixadas em formol 10%, embebidas em parafina, secclonadas
a 5 micra, coradas pela hematoxilina e Eozina, e examinadas
i luz de microscopia simples.
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RESULTADQS

0Os resultados obtidos no presente experimento
estac discriminados no QUADRO I.

Foram feitos exames histopatcldgicos do figa
do onde encontraram-se areas de degenera¢dao turva das célu
las hepaticas com localizagdo junto 3 veia centrolobular e sua
dilatagdo. Na periferia de alguns l&bulcs ocorrem a presenga
de pequenos focos de necrose de coagulagdo, em invasdo de cé
lulas inflamatérias predominantemente mononucleares linfdci
tos.

No animal gue morreu encontraram-se focos de
necrose de coagulagdo centrolobular, regular quantidade de
megaldcitos e Areas com discreta dilatagic de capilares sinu
soides.

pIScusshAo

No QUADRO I, onde estac relacionados os valo
res das bilirrubinas (mg/l00 ml de soro) nos dias de colhei
ta das amostras sanguineas dos bovinos intoxicados experimen
talmente pelo tetracloreto de carbono, observa-se que os ni
vels séricos destas substincias estdo dentro dos limites
considerados fisiolSgicos por GABNER (1352), HANSEN (1964),
ROSENBERGER (1966), EL AMROUSI et alii (1968) e DOXEY(1l971),
com as discretas variagdes podendo ser atribuidas d3s condi-
¢des alimentares dos animais, aocs periodos de colheita das
amostras sanguineas, 3s te@nicas laboratoriais, i raga, ao
peso corporal e 3 ldade dos animais, come ja assinalaram RO
SEMBERGER (1966} e EL AMROUSI et qli{ (1968), e inferiores
aos assinalados por BENEDECK (1961).

©s niveis séricos das bilirrubinas diretae in
direta apresentaram-se flutuantes durante ¢ experimento,mais
acentuadamente os da indireta, indicando a presenga de alte-
ragbes fisico-quimicas do figado durante a administragic da
droga, © que est3 de acdrdo com &s observagtes de FUJIMOTO
& NAKATA (1972).

Estas alteragdes permitem admitir uma incapa-
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cidade momentinea de secrecdo hepdtica (apesar de nao ocorre
rem indiciocs microscOpicos de intensa colangite} e de mais a
tiva incapacidade de total mobilizag¢dc da bilirrubina no fi
gado pelo decréscimo da capacidade de ligag¢dc da hemobilirru
bina ac acido glucordnico, provavelmente devide a alteracao
do metabolismo dos carboidratos, o gque estd de acbrdo com as
ohservagdes de KANECO & CORNELIUS (1970) e FUJIMOTO & NAKA-
TA (1972).

As alteragdes histopatoldgicas observadas es
tao de acordo com os achados de FORD & LAWRENCE (1965),CAPLE
& HEATH (197l)e ISHMAEL & GOPINATH (1972}.

De cutra parte deve-se salientar que o compor
tamente das bilirrubinas séricas,no presente experimento, a
Presentou-se semelhante ac jA assinalado por REES & SINHA
(1960), com referdncia ao nimero de dias e os niveis delas a
pds a administragao da droga, o que estd em desacdrdo com as
observagoes de ISHMAEL & GOPINATH (1972) e GOPINATH & FORD
(1970).

Finalmente, deve salientar gue o comportamen
to dos niveis séricos das bilirrubinas no soro do animal IV,
€ indicativo de intensa alterag&o hepitica e confirmada pelo
exame histopatoldgico.

CONCLUSOES

Baseando-se na andlise dos dados cbtidos nes
te experimento, pode-se concluir que os nivels séricos das
bilirrubinas, nas condigdes em que foi conduzido © presente
experimento, nao possibilitam sua utilizagdo como Indice de
lesiao hepitica.

RESUMO

O presente experimento foi realizado em bovi
nos, de 16 a 18 meses de idade, em boas condigoes de alimen-
tagao e acomodagac, com a finalidade de avaliar-se ¢ compor-
tamento do flgado nos casos de animais intoxicados experimen
talmente pelo tetracloreto de carbono, através das varlagoes
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dos niveis séricos das bilirrubinas.

Concluiu-se gue, nas condigdes em que foi con
duzido o presente experimento, as variagSes dos niveis séri
cos das bilirrubinas nac servem come Indice de lesdo hepati
ca, e que hd necessidade de novos trabalhes a respeito do as

sunto.

SUMMARY

The present experiment was carried out with
16 and 18 month old cattle., The cbjective was to evaluate

the liver performance in animals experimentally submitted to
CCl4 toxicity through variation in the bilirrubin serum le-
vels.

It was conclued that,in the conditions the ex
periment was conducted,bilirrubin serum levels do not serve
as an adequate hepatic lesion index and that further rese-
arch should be made to clearify the subject.
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