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RESUMO

Nesse artigo propomos um estudo acerca da litiase biliar, onde
buscamos revisar aspectos morfolégicos da colelitiase, bem
como sua classificagdo, caracteristicas e mecanismos fisiopato-
logicos, correlacionando morfologicamente o aparecimento da
doen¢a em pacientes transplantados. Foi observado um au-
mento da litiase biliar em pacientes transplantados, entretanto
a auséncia de pesquisas nesses pacientes para detectar o real
motivo do aparecimento da litiase dificulta sua compreenséo’.
E possivel que a utilizacio de imunossupressores aumente a
susceptibilidade desse grupo ao aparecimento dessas patologi-
as!. A litiase é uma patologia multifatorial, onde encontramos o
maior grupo de risco em pacientes transplantados. Este artigo
visa contribuir para o esclarecimento a respeito da litiase biliar
abrangendo esta tematica de maneira clara e concisa de forma
a auxiliar um diagnéstico mais rapido e preciso para estes
pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Litiase biliar, transplante de biliar,

colecistite.

ABSTRACT

In this article we propose a study about biliary lithiasis, where we
seek to revise morphological aspects of cholelithiasis, as well as its
classification, characteristics and pathophysiological mechanisms,
correlating morphologically the disease in transplant patients. It
was observed an increase of gallstones in transplant patients,
however the absence of research in these patients to detect the real
cause of the onset of lithiasis hinders your understanding.! It is
possible that the use of immunosuppressants increase the suscepti-
bility of this group to the emergence of these diseases.! The calcu-
lus is a multifactorial pathology, where we find the greatest risk
group in transplant patients. This article aims to contribute to the
clarification regarding this issue covers gallstone clearly and con-
cisely in order to assist a faster diagnosis and need for these pa-
tients.
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1. INTRODUCAO

A litiase biliar é a solidificagdo do suco digestivo
(bile) que ocorre em virtude de uma consequéncia de
anomalias no metabolismo do colesterol e de sais bilia-
res dentro da vesicula biliar?. Previamente, a composi¢do
dos calculos biliares se inicia a partir de uma supersatu-
racdo de colesterol que sobrecarrega as micelas, fosfoli-
pides, complexos de colesterol e sais biliares, acelerando
a formagdo de cristais. A multiplicidade dos célculos
formados ¢ composta por colesterol, conquanto que
existam calculos pigmentares marrons e pretos, sendo
estes formados devido a processos de hemdlise e infec-
¢do bacteriana, respectivamente?’.

O objetivo principal desse estudo é de revisar os
aspectos morfologicos da colelitiase, bem como sua
classificagao, caracteristicas e mecanismos
fisiopatologicos. correlacionar, anatomicamente, o0s
orgdos e tecidos envolvidos na patologia, prevaléncia e
fatores preponderantes para o desenvolvimento da
doenga em pacientes transplantados. Além de explicar
detalhadamente, os mecanismos de formagdo da litiase
biliar e tipos de calculos.

2. MATERIAL E METODOS

Para um embasamento cientifico afim de abordar os
temas: Litiase biliar, pedra vesicular, transplante renal,
foram selecionados artigos publicados no periodo de
1972 a 2013 como base de dados nas plataformas Sci-
ELO, PubMed, Google Académico e LILACS.

3. DESENVOLVIMENTO
Anatomial Fisiologia

A maior viscera do corpo humano ¢ o figado, execu-
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tando multiplas fungdes vitais a satide do organismo. O
entendimento da fisiologia hepatica ¢ essencial para o
reconhecimento dos processos patologicos que acome-
tem esse 6rgio®.

A vesicula biliar ¢ uma viscera de paredes que se
apresentam de forma regular e fina, ela é oca e possui
um formato semelhante a uma pera, localizada na fossa
vesicular entre os segmentos IV e V do figado, chamada
de area nua do figado, ja que essa area ndo ¢ recoberta
pelo peritonio visceral®. A vesicula biliar é dividida em
infundibulo, corpo ¢ fundo e possui quatro camadas:
Uma estabelecida por tecido muscular irregular; outra
mucosa, instituida pela lamina basal e por um epitélio
colunar simples; uma terceira camada, vigente por tecido
muscular irregular; e por fim uma camada serosa®. Essa
viscera tem como fun¢do de armazenar a bile, incluir a
transformacgdo e excrecdo de hemostasia, drogas e a co-
operagdo a resposta imune, e apresenta um volume de 30
a50mil®.

Litiase biliar

Na vesicula biliar existe o desenvolvimento da litiase
como consequéncia da interagdo de fatores ambientais e
também fatores genéticoss’. Os célculos biliares sdo es-
truturas equivalente a pedras que constituem no interior
da vesicula biliar, em uma bolsa onde se acumula a bile
(liquido produzido pelo figado). A bile fica acumulada
na vesicula entre as refei¢des, posteriormente, ¢ dirigida
até o duodeno, por meio das vias biliares para auxiliar na
digestdo. Os sais da bile descomplicam a digestdo das
gorduras, que ¢ uma via de eliminagdo de alguns resi-
duos do organismo como a bilirrubina e o colesterol. A
bilirrubina ¢ gerada em decorréncia da destruigdo dos
globulos vermelhos. Os célculos biliares que sdo forma-
dos quando as particulas de bilirrubina ou de colesterol
se agregam e associam a sais de calcio, formando uma
massa solida. Esta pedra expande de tamanho a medida
que é banhada pelo liquido biliar®.

A disfungao da vesicula biliar, a precipitacdo de sais
de calcio e de colesterol, os defeitos metabdlicos e da
secrecdo de lipidios biliares, sdo razdes compreendidos
na formacdo dos calculos biliares. Pode-se apresentar
como sintomas mais comum, a dor stbita e intensa na
zona superior direita do abdémen ou logo abaixo do es-
terno; colica vesicular que pode durar até por horas; dor
nas costas, na regido entre as omoplatas ou apenas no
ombro direito; se apresentar algum destes sintomas, fe-
bre alta com arrepios ou sinais de ictericia, ¢ indispen-
savel urgentemente uma consulta médica. A ampliacdo
da sintese de colesterol ocorre principalmente nas usué-
rias de anticoncepcionais orais, na gravidez, na senilitu-
de, em obesos e em pessoas com diabetes mellitus’.

Os calculos biliares podem variar de acordo com seu
tamanho, composi¢do e forma. E sdo divididos em Cal-
culos Puros que sdo os de Bilirrubina, Colesterol e Cal-
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cio. Os calculos de Bilirrubina podem se apresentar de
tamanho e de formas diferentes e sdo escuros. Os calcu-
los de célcio, se apresenta de forma variavel em questio
de tamanho e formato, sdo calculos consistentes e escu-
ros. Ja os calculos de Colesterol, possui uma cor bran-
co-amarelada e tendem a ocorrer isolados, além de pos-
suir uma estrutura cristalina. Quando sdo inteiramente
compostos de colesterol, sdo raros. Ja os Calculos Mistos,
sd0 os calculos de colesterol que foram adicionadas ca-
madas compostas de célcio, bilirrubina, glicoproteina e
restos celulares. Os Calculos mistos variam extensa-
mente de forma, consisténcia e tamanho, além de serem
os mais frequentes de todos os tipos'®.

Existem calculos biliares que ndo ddo origem a ne-
nhuma doenga e, por outro lado pode ocorrer colecistite,
que pode se apresentar na forma cronica ou aguda'®. A
colecistite aguda estd associada a colelitiase na maioria
dos casos (mais de 90%). Isso ocorre pela obstrugdo do
ducto cistico por um calculo. Existem outros fatores que
podem levar a obstru¢do do ducto, por exemplo, uma
lesdo durante uma intervengdo cirurgica da vesicula ou
tumores'’.

Calculos De Colesterol

Um dos principais componentes dos Calculos biliares
encontrados nas populagdes ocidentais ¢ o Colesterol,
embora possa variar na propor¢do'!. Independente do
sexo e da idade dos pacientes sdo os mais comuns da
vesicula biliar'?. A secre¢do hepatica de fosfolipideos
provém da secrecao de acidos biliares. Destarte, em pa-
ciente com calculos de colesterol seria de se esperar uma
secregdo hepatica de fosfolipidios menor!?. Ademais, o
paciente com calculos afigura ter uma secregdo hepatica
de colesterol aumentada, podendo chegar ao dobro da de
pessoas normais'3.

Calculos de Bilirrubina

A bilirrubina, parcialmente responsavel pela consti-
tuicao da bile, ¢ um pigmento obtido da degradacdo das
hemaécias pelo bago, processo esse denominado hemoca-
terese. Por meio da circulagdo sanguinea, esse metaboli-
to € conduzido ao figado, onde se associara aos sais bili-
ares e ao colesterol para formar a bile que sera primordi-
al na digestdo de moléculas de natureza lipidica. Para
alcancar o duodeno e, enfim, participar metabolizagdo
dos nutrientes ingeridos, a bile — e juntamente, a bilirru-
bina, como antes dito — deve percorrer ductos intra e
extra-hepaticos que, ao decorrer do fluxo dessa secregao,
confluem-se (canaliculos hepaticos; ductos hepaticos
direito e esquerdo; ducto hepatico comum que posteri-
ormente se une ao ducto cistico para formar o ducto co-
lédoco) de modo a formar uma tnica via de transporte
que ird desembocar no duodeno, mais precisamente na
regido da papila duodenal®.

Considerando esse ramificado percurso, caso ocorra
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alguma obstrugdo, que impega a continuidade do fluxo
biliar, a secrecdo que, quando necessario, for liberada,
direcionar-se-a a esse obstaculo, fazendo com ocorra o
retorno desse liquido. A bilirrubina, quando refluida,
preenche a cavidade da vesicula biliar, acumulando-se e
tendo seu volume aumentado a medida que o figado se-
creta mais bile. Progressivamente, ocorrerd um desequi-
librio entre os constituintes da bile. Caso haja predomi-
nio de bilirrubina, esse pigmento ird se precipitar de
modo que cristais, de dimensdes variadas, sejam forma-
dos. Ademais, a bilirrubina pode ndo somente acumu-
lar-se na vesicula biliar e figado, como também alcangar
a corrente sanguinea de modo que a pele do individuo
apresente uma coloragdo amarelada devido a deposicao
desse pigmento no epitélio da derme™”’.

Epidemiologia

De acordo com Ferreira (2004)'# os distirbios do trato
biliar afetam uma dimensdo significativa da populagdo
mundial e a litiase biliar ¢ uma doenga de grande preva-
Iéncia correspondendo cerca de 10% da populacdo. Afe-
tam mais pessoas do sexo feminino, em uma propor¢do
de dois para um. A prevaléncia esta relacionada ao au-
mento da idade, sendo que acomete diretamente mais
mulheres com multiplas gesta¢des e esta, discretamente,
aumentada em pacientes obesos’. De 10% a 18% dos
pacientes com colelitiase apresentam coledocolitiase.'’
Nos adultos, a prevaléncia de célculos biliares é estima-
da em 15 a 20% , mediante a investigagdo clinica e es-
tudos epidemioldgicos de necropsia'®. Ja nas criangas a
litiase vesicular ¢ rara, a identifica¢do tem inicio na ado-
lescéncia e apresenta um marcado acréscimo na incidén-
cia entre os 35 e 55 anos de idade e, de forma gradual,
vai aumentando a partir dos 55 anos. Diante dos estudos
de necropsia, percebe-se que, aproximadamente, 50%
dos pacientes idosos tém colelitiase aos 75 anos de
idade’.

Portanto, sua prevaléncia ¢ variavel, depende de va-
rios fatores e difere de cada populagdo. Além de que
estudos comprovam a maior incidéncia em pacientes
submetidos a transplante de 6rgdos e tecidos'®.

Fatores De Risco Para A Formagao De Calculos:

A litiase biliar ¢ uma patologia multifatorial, cujos
fatores predisponentes incluem: sexo feminino; gravidez;
historia familiar positiva para disfungdes biliares; idade
superior aos 60 anos; dieta rica em lipides e/ou pobre em
fibras; obesidade; perda ponderal significativa em curto
espaco de tempo; portador de Diabetes; uso de medica-
mentos que reduzem niveis de colesterol; terapia hor-
monal; dentre outros. Vé-se, portanto, que a formagao de
concrecdes biliares alberga uma extensa gama etiologica,
devendo, portanto, ser considerada uma possibilidade
indiscriminante'.

Considerando os pacientes submetidos a transplantes,
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pode-se considerar que também se caracterizam como
um grupo de maior susceptibilidade a ocorréncia de cal-
culos biliares, sendo que essa prevaléncia - 10% a 55%
em relagdo aos nao transplantados - aumenta apds a rea-
lizacdo do transplante!. Muitos estudos relatam que essa
maior incidéncia decorre, primordialmente, da terapia
farmacolégica com a ciclosporina, imunossupressor
prescrito a esses individuos, que culmina em reduzido
fluxo de bile, associado ou ndo, a diminui¢do da excre-
¢do de sais biliares'. Ademais, afirma-se que tanto a
perda como o ganho de peso, ocorréncia de diabetes
mellitus e deteccdo de hiperlipidemia nesses pacientes
produzem essa maior predisposi¢io a litiase biliar.!?
Considerando as modificagdes do peso de pacientes apos
o transplante, ¢ valido ressaltar que o acréscimo pode ser
resultado tanto da melhora do apetite — comum apds
resolu¢do de quadros debilitantes — como da prescrigdo
do uso de farmacos anti-inflamatdrios, pertencentes a
classe dos cortigo-esterdides. Em contrapartida, a perda
ponderal, muitas vezes observada nesses pacientes, de-
corre de complicagdes pos-operatdrias como, por exem-
plo, instalagdo de quadro infeccioso e diarreia, comu-
mente associados ao uso de imunossupressores'. Em
ambos os casos relacionados ao peso, a predisposi¢do ao
depoésito de bile € justificada pela maior excre¢do de
colesterol, fazendo com que a secrecdo biliar adquira um
carater litogénico por estar superssaturada desse metabo-
lito! 17,

4. DISCUSSAO

A incidéncia da litiase em pessoas transplantadas
cresce de maneira consideravel. Entretanto devido a es-
cassez de pesquisas nestes pacientes, mesmo que eles
tenham sido submetidos a exames anteriormente ¢ pos-
teriormente a intervengdo cirurgica, dificultam a com-
preensdo e a descoberta dos reais mecanismos responsa-
veis pela formagdo da litiase apos o transplante’.

Acredita-se que as principais modificagdes que
aumentam susceptibilidade deste grupo cuja formagao
dos calculos biliares apds o transplante sdo decorrentes
do uso de imunossupressores, da hiperlipidimia, das mo-
dificagdes do peso corpdreo e da incidéncia de diabetes
melitos!.

Na verdade, a maioria destas modificagdes em que se
postulam causar o quadro de litiase sdo efeitos colaterais
do uso de dos imunossupressores, dentre eles o tdo co-
nhecido corticosterdides. O uso destes medicamentos
culminam no aumento da gordura circulante no sangue'®,

Também foi analisado através dos artigos estudos re-
alizados na década de 80 cujo uso de ciclospori-
na(imunossupressor) em pacientes submetidos a trans-
plante renal e cardiaco foi verificado que como causa do
aumento de enzimas hepdticas (colestase hepatica) e de
calculos biliares e que estas alteragdes eram do-
se-dependentes'®.
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Quanto a diabetes melitos foi observado que a sua
incidéncia ¢ maior em pacientes transplantados como
consequéncia do uso de imunossupressores. Desse modo
a ligacdo existente entre a  diabéticos e a prevaléncia de
litiase ocorre devido a redugdo na motilidade (contrati-
lidade) da vesicula biliar € aumento na excre¢do de co-
lesterol na bile (bile litogénica)'.

Também foi verificado a partir dos dados epidemio-
logicos retirados dos artigos em estudo que o sexo femi-
nino é o mais acometido, existindo uma relagdo direta
entre o numero de gestacdes. Ou seja, a incidéncia
aumenta em multiparas, em comparagdo as nuliparas'*.

Por fim ¢ valido ressaltar que os calculos de coleste-
rol e bilirrubina possuem a finalidade de determinar a
ocorréncia de colecistite aguda e cronica. Assim esses
calculos ndo definem a génese desta patologia multifato-
rial'.

5.CONCLUSAO

A litiase é uma patologia multifatorial que tem como
grupo de maior susceptibilidade os individuos trans-
plantados. Desse modo este artigo visou abranger esta
tematica de maneira clara e concisa embasando suas
discussoes nos fatores de risco para formacao dos célcu-
los, mas também nos dados epidemioldgicos. Em suma,
este artigo visa contribuir para um diagndstico mais ra-
pido e preciso culminando na melhoria da qualidade de
vida das pessoas e na cura desta doenga.
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