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RESUMO

Objetivo: investigar a composi¢do quimica dos célculos da vesicula biliar em pacientes
colecistectomizados no Hospital Universitario (HU) da Universidade Federal de Santa
Catarina (UFSC) naturais e procedentes do estado de Santa Catarina e relacionar com
parametros epidemioldgicos e fatores de risco. Método: os célculos de 117 pacientes naturais
e procedentes do estado de Santa Catarina operados consecutivamente em 2015 no HU -
UFSC foram analisados por método bioquimico para determinacdo da sua composi¢do sendo
classificados em calculos de colesterol, mistos e pigmentados. Os pacientes doadores foram
submetidos a entrevista para coleta de dados demograficos e epidemioldgicos. Dosagens
séricas de colesterol e triglicerideos também foram realizadas. Resultados: a andlise dos
dados revelou que os calculos de colesterol foram predominantes seguidos dos do tipo misto e
por ultimo dos pigmentados. Os fatores de risco tradicionais para litiase mostraram
significancia estatistica. Conclus&o: este estudo confirma a maior prevaléncia de calculos de
colesterol em uma populacdo geral. Os fatores de risco classicos ndo se associam a tipos
especificos de célculos biliares. Os célculos tipo pigmentados ndo foram significativamente
associados com a presenca dos fatores de risco classicos para colelitiase

Descritores: Calculos biliares. Vesicula biliar. Colelitiase.

ABSTRACT

Objective: to determine the chemical composition of gallstones in patients submitted to
cholecistectomy in the University Hospital (HU) at the Federal University of Santa Catarina (
UFSC) and correlate with epidemiological features and risk factors. Methods: Gallstones of
117 patients born and living in Santa Catarina state who undergone cholecystectomy at the
UFSC / HU in 2015 were analyzed to determine their chemical composition and classified in:
cholesterol, mixed and pigmented types. The patients were interviewed to obtain data about
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demographics, epidemiological features and risk factors for lithiasis. Blood samples for
cholesterol and triglycerides levels were also taken. Results: Data analysis revealed that
cholesterol stones were predominant followed by mixed and pigmented ones. Conclusion:
This study confirms greater prevalence of cholesterol stones in a general population. Classical
risk factors are not associated with specific types of gallstones. Pigmented stones were not
significantly associated with classical risk factors for cholelithiasis.

Keywords: Gallstones. Gallbladder.Cholelithiasis.

INTRODUCAO

Os calculos da vesicula biliar sdo um dos problemas de satide mais comuns no mundo
desenvolvido comprometendo fortemente os orcamentos destinados a salde nos paises
afetados por essa doenca. Estudos de necropsias em adultos revelaram célculos em 12% dos
homens e 24% das mulheres. A prevaléncia varia dependendo das populagdes estudadas. No
Reino Unido sdo realizadas mais de 50.000 colecistectomias e nos Estados Unidos 700.000
anualmente(1).

Em paises com alta prevaléncia de litiase como o Chile a taxa de colecistectomias é de
224 para cada 100.000 habitantes(2).

No Brasil dados do DATASUS mostram que 192.519 colecistectomias foram realizadas em
2015.(http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?sih/cnv/qiuf.def). O Hospital Universitario
da UFSC é um centro de referéncia para cirurgia biliar no estado de Santa Catarina.

Muitos estudos epidemiolégicos indicam que os céalculos com predominio de colesterol tem a
sua formacdo influenciada por anormalidades metabolicas como obesidade, hiperinsulinemia
e diabetes tipo 2. Outros fatores como inatividade fisica e alta ingestdo de alimentos
hipercaldricos estdo ligados a obesidade e a sindrome metabolica com consequente aumento
na sintese de colesterol hepético e dessa forma aumento do risco de formacdo de calculos de
colesterol(2).

Além desses fatores existe uma clara evidéncia de determinantes genéticos
influenciando na formac&o dos calculos biliares demonstrada em inameros trabalhos inclusive
com a identificacdo dos genes envolvidos no processo(2-5).

Varios perfis de composi¢do quimica de célculos biliares em diferentes regides do mundo

estdo disponiveis na literatura.
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Um estudo realizado na Nova Zelandia aponta para a forte influéncia do fator
geneético na composicao dos calculos vesiculares 0 que nos estimulou a realizar esse
estudo na populacdo catarinense cujo perfil genético tem forte influencia de europeus
devido a colonizagdo portuguesa, alemd e italiana. O conhecimento da composicdo
quimica dos calculos poderia ser importante quando se consideram estratégias de
prevencdo e tratamento de doencas muito prevalentes e com alto custo financeiro para

0 estado(®).

METODOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria de Estado da

Saude de Santa Catarina tendo recebido o niUmero 923.953.
Um caélculo da vesicula biliar de cada um de 117 pacientes colecistectomizados no Hospital
Universitario (HU) da Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC) entre Janeiro e
Novembro de 2015 foi obtido por doacdo do paciente mediante Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido. Os pacientes deveriam ser naturais e procedentes de Santa Catarina, ndo
estarem ingerindo drogas que interferissem na litogénese ou terem sido submetidos a
procedimentos cirargicos ou condicdes clinicas que favorecessem a formacdo de calculos
biliares.

Quando da coleta do célculo, um questionario com dados demograficos, étnicos e de
fatores de risco para colelitiase era aplicado.

Os calculos eram acondicionados em frascos plasticos e encaminhados para o
Laboratorio de Analise Clinicas do HU/UFSC para serem analisados conforme protocolo
previamente elaborado. Apds analise quimica foram rotulados de acordo com a classificacéo
japonesa para célculos da vesicula biliar: célculos de colesterol, mistos e pigmentados
dependendo do conteldo de colesterol ser maior que 70%, entre 30% e 70% e menor que 30%
respectivamente(7).

Anélises quimicas:

Anélises quimicas foram realizadas em 117 célculos vesiculares. Os célculos foram

transformados em p6 em um almofariz e analisados quimicamente por métodos colorimétricos

para colesterol e bilirrubina. As solucbes testes para determinacdo do colesterol foram
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preparadas dissolvendo 1 mg de pé de céalculo em 0,125 ml de agua destilada e 1,125 ml de
alcool isopropilico. Essas solugdes foram submetidas a ultrassom por 10 minutos e entdo
usadas para determinagcdo do colesterol total de acordo com as instrucdes do fabricante
(Bioclin-Cholesterol reagente kit — K083). As soluces testes para determinacdo de bilirrubina
foram preparadas dissolvendo 1 mg do pé de célculo em 1 ml de DMSO/acetona-HCI 1 M
(90:9:1). Essas solugdes foram submetidas a ultrassom por 15 minutos protegidas da luz e
usadas para determinacdo de bilirrubina total de acordo com as instru¢fes do fabricante (
Bioclin- Bilirrubin reagente kit — K005)(8).
Anélise estatistica:

Os dados da composicdo quimica dos calculos e das informagdes colhidas na
entrevista foram tratados pelo pacote estatistico SPSS v 12.
Foram computadas as frequéncias nominais e percentuais dos tipos de célculos. Analises
univariadas para comparacdes entre os tipos de calculos incluiram testes do qui-quadrado com
correcdo de Yates para testar as associagdes das variaveis demogréaficas com o tipo de calculo.
Anélise de variancia unifatorial foi utilizada para comparac¢des das variaveis continuas idade e

IMC entre os tipos de célculos.

RESULTADOS

O percentual dos trés tipos de célculos sdo apresentados na Tabela 1. O céalculo de
colesterol foi predominante na amostra ( 67,9 %) seguido pelo céalculo do tipo misto (25,7 %)
e do célculo pigmentado ( 6,4 %).

A Tabela 2 mostra as variaveis estudadas. Nenhuma delas apresentou significancia estatistica
( p< 0,05) exceto os fatores de risco classicos para litiase que apresentaram significancia
estatistica entre os tipos de calculos. Nesse item os calculos de colesterol tiveram um
percentual de 38,9 %, os mistos 44,4% e os pigmentados 16,7 %. Na tabela esses dados,
varidveis categoricas, sdo expressas como frequéncia nominal e percentual. Houve dados

incompletos em oito pacientes.

Arq. Catarin Med. 2018 jan-mar; 47(1):133-140
136



m
P % o ISSN (impresso) 0004-2773
o A' M Arquivos Catarinenses de Medicina o #AM B
ISSN (online) 1806-4280 .

Associagao Médica Brasileira

DISCUSSAO

O estudo revelou que 67,9 % dos pacientes tinham célculo de colesterol, 25,7%

calculos mistos e 6,4% calculos pigmentados.
No estudo as variaveis estudadas, quando relacionadas aos tipos de célculo, ndo tiveram
significancia estatistica. Os fatores de risco tradicionais (sexo, idade, paridade e obesidade)
mostraram significAncia estatistica quando analisados para a ocorréncia de litiase de uma
forma geral.

Um estudo da Nova Zelandia mostrou que trés quartos dos calculos nos individuos de
origem europeia eram de colesterol diferentemente dos calculos pigmentados que foram mais
comuns entre os de origem asiatica. Naquele pais os calculos mistos foram relativamente
raros o que difere da nossa amostra. Tambeém observaram uma relacéo entre os calculos de
colesterol e o IMC. N&o houve, como no presente estudo, relacédo significante entre o tipo de
calculo e historia familiar ou sexo(6).

Um estudo realizado no Brasil mostrou que a maioria dos calculos vesiculares era de
colesterol o que coincide com os achados deste trabalho(9).

Um trabalho realizado em Taiwan revelou predominancia dos célculos de colesterol
mas j& mostrava uma tendéncia de aumento dos calculos mistos e pigmentados
provavelmente, segundo os autores por mudancas dos habitos dietéticos da populacéo, o que
sugere que fatores ambientais especificos como a dieta, podem modificar um determinante
genético (10). Na Alemanha o percentual de calculos de colesterol foi de 90 %; neste estudo
67,9 %(11).

A dosagem sérica de triglicerideos foi incluida no protocolo por evidéncias na
literatura de que o aumento dos triglicerideos é um fator de risco para litogénese talvez até
mais importante que o colesterol. A hipertrigliceridemia também retarda o esvaziamento da
vesicula que por si s6 é um fator de formacdo de calculos pela estase(12). Entretanto, este
parametro ndo diferiu entre os pacientes portadores de diferentes tipos de calculo.

Embora isoladamente nenhum dos fatores de risco incluidos nas analises univariadas
tenha atingido significancia estatistica nas comparacdes entre os diferentes tipos de calculo, os
pacientes que apresentarem calculos pigmentados tiveram menor prevaléncia de fatores de

risco para colelitiase do que do que 0s que apresentaram 0s outros dois tipos. Este achado esta
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de acordo com a literatura, uma vez que os célculos pigmentados estdo mais associados a
doencas hematologicas do que aos fatores de risco classicos(13).

Estudos com um maior nimero de pacientes/calculos poderiam trazer resultados ainda
mais esclarecedores sobre o tema. Uma abordagem para analisar o componente genético seria
realizar um estudo com a mesma metodologia em uma amostra com caracteristicas étnicas
mais especificas.

Este estudo confirma a maior prevaléncia de calculos de colesterol em uma populacéo
geral. Os fatores de risco classicos ndo se associam a tipos especificos de calculos biliares. Os
calculos tipo pigmentados ndo foram significativamente associados com a presenca dos

fatores de risco classicos para colelitiase.
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TABELAS

TABELA 1: Percentual dos tipos de calculos na amostra

Tipo de Frequéncia Percentual

célculo

Colesterol 74 67,9%
Misto 28 25,7%
Pigmentado 7 6,4%
Total 109 100%
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TABELA 2: Dados demogréaficos da amostra segundo o tipo de célculo

Tipo de Célculo Colesterol Misto Pigmentado p ***

Idade (anos) * 45 + 15,083 45,43 + 14,861 54,86 + 17,392 0,63

IMC ** Baixo peso * 1 (100) 0(0) 0(0) 0,576
Eutrofico 12 (54,5) 7 (31,8) 3(13,6)
Sobrepeso 30 (71,4) 9(21,4) 3(7,1)
Obesidade 30 (69,3) 12 (27,9) 1(2,3)

Zona de Moradia** Urbana 65 (67,7) 24 (25,0) 7(7,3) 0,559
Rural 8 (66,7) 4 (33,3) 0(0,0)

Cor da Pele ** Branco 64 (71,1) 22 (24,4) 4(4,4) 0,166
Negro 1(25,0) 2 (50,0 1(25,0)
Pardo 8 (57,1) 4 (28,6) 2(14,3)

Ascendéncia do Nativa 28 (62,2) 13 (28,9) 4 (8,9) 0,75
pai ** 31(64,6) 12 (25,0) 5(10,4)
Ascendénciadamae  Alemé 19 (79,2) 4(16,7) 1(42)
** 21(70,0) 8 (26,7) 1(3,3)
Italiana 10 (71,4) 3(21,4) 1(7,1)
7 (70,0 3(30,0) 0(0,0)
Portuguesa 10 (76,9) 3(231) 0(0,0)
4(57,1) 3(42,9) 0 (0,0)

Sexo ** Masculino 17 (70,8) 6(25,0) 1(4,2) 0,866
Feminino 57 (67,1) 22(25,9) 6(7,1)

Historia Sim 50 (69,4) 19 (26,4) 3(4,2) 0,422
Familiar ** Néo 18 (60,0) 8(26,7) 4(13,3)
Desconhece 5 (83,3) 1(26,7) 0(0,0)

Colesterol** normal 54 (74,0) 15 (20,5) 4 (5,5) 0,395
Limitrofe 10 (55,6) 6 (33,3) 2(111)
Alto 4 (57,1) 3(42)9) 0(0,0)

Triglicerideos** normal 56 (70,9) 19 (24,1) 4(51) 0,220
Limitrofe 10 (83,3) 1(8,3) 1(8,3)
Alto 2(333) 3(50,0) 1(16,7)

Fator de Risco** 7 (38,9) 8 (44,4) 3 (16,7) 0,010

* Dados continuos expressos como media * desvio-padrdo; ** Variaveis categéricas expressas como frequéncia nominal e percentual; ***
valores de p relativos ao teste do qui-quadrado com correcéo de Yates nas variaveis categoricas e resultante da analise de variancia F,10)
para as variaveis continuas. #= baixo peso = IMC < 18,5 Kg.m?; Eutréfico — IMC entre 18,5 — 24,9 Kg.m™; Sobrepeso = IMC entre 25 —
29,9 Kg.m?; Obesidade = IMC > 30 Kg.m™.
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