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Figado e luz. Uma combinagao
precisa, da mitologia a medicina

The liver and light. A precise combination, from mythology to medicine

Orlando de Castro e Silva Junior', Marina Rodrigues Garcia da Silveira?

Gual Prometeu tu me amarraste um dia
Do deserto na rubra penedia
— Infinito: galé!
Por abutre — me deste o sol candente,
E a terra de Suez — foi a corrente
Que me ligaste ao pé

Castro Alves

iversos estudos do nosso grupo, ao longo

dos tltimos anos, tém mostrado interagdo
efetiva da luz com tecidos bioldgicos, particularmente
o figado.!* Tanto a luz convencional, quanto o LED -
light-emitting diode- e o laser, com suas proprieda-
des opticas diferentes, promovem efeitos semelhan-
tes nas organelas celulares levando ao aumento da
eficiéncia da cicatrizacdo de feridas, da capacidade
energética mitocondrial hepatocelular e da regenera-
¢do hepdtica.!”” O figado tem extraordindria capaci-
dade de regeneracdo diante de vérios tipos de desafi-
os ou lesdes. A perda tecidual rapidamente desenca-
deia o processo regenerativo até que o peso original
seja recuperado. A constatagdo da resposta do figado
aos vdrios desafios, como as hepatites, as intoxica-
¢oes, as resseccoes hepdticas e o transplante de figa-
do, é mitoldgica®!? e levanta aspectos extremamente
interessantes sobre a coeréncia do figado em superar
desafios e vencer obstaculos.

1. Professor Titular da Universidade de Sao Paulo e chefe do
Departamento de Cirurgia e Anatomia da FMRP-USP

2. Académica do terceiro ano e aluna de iniciagdo cientifica do
Departamento de Cirurgia e Anatomia da FMRP-USP

Hesiodo relatou, em sua TeogoOnia, escrita no
século VIII a.C., que Prometeu roubou o fogo escon-
dido no Olimpo para entregd-lo aos homens. Para
castiga-lo, Zeus enviou-lhe a bela Pandora, portadora
de uma caixa que, ao ser aberta, espalharia todos os
males sobre a Terra. Como Prometeu resistiu aos en-
cantos dessa mensageira, Zeus ordenou que Vulcano
0 acorrentasse a um rochedo no cimo do monte
Cducaso, onde todos os dias uma 4guia (ou abutre) ia
comer-lhe o figado, que regenerava durante a noite,
mantendo constante a fonte de alimento da ave, e Pro-
meteu sob tortura perpétua.'® Teria a luz do luar, pro-
priedades indutdrias sobre a regeneracdo hepatica,
diferentes das do sol ? Talvez haja uma mensagem,
implicita, neste sentido.

Apesar de Prometeu ser um titd, e dessa for-
ma, imortal, o processo regenerativo do figado, des-
crito nessa passagem da mitologia Grega, é a mais
famosa e citada referéncia histérica nos trabalhos que
se remetem ao processo de regeneracdo hepdtica na
literatura médica. Na literatura brasileira, Castro Alves,
na sua famosa Vozes D‘Africa, de 1868, compara de
forma poética o sofrimento eterno de Prometeu ao do
territrio africano, deixando nas entrelinhas o poder
de regeneracdo do figado na manutencao da vida de
Prometeu.

Estudos recentes, utilizando-se de hepatec-
tomias parciais sequenciais, mostraram que o figa-
do € capaz de se regenerar completamente depois de
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12 intervencgdes, validando essa passagem da mitolo-
gia grega e mostrando a capacidade quase que ilimi-
tada de regeneragdo desse 6rgdo no qual um Unico
hepatdcito de ratos pode dividir-se pelo menos 34 ve-
zes, levando a produgio final de 1,7 x 10'° células,
quantidade suficiente para a geracdo de 50 figados.
Essa caracteristica regenerativa mostra que os hepa-
técitos maduros ndo sdo células completamente dife-
renciadas.!4

O figado, além da caracteristica de regeneracdo,
é um 6rgdo complexo e exerce diversas fungdes rela-
cionadas com metabolismo, sintese, armazenamento,
redistribui¢do de amino4cidos, proteinas, carboidratos,
gorduras e vitaminas e ainda, desintoxicagdo: elimina-
cdo de xenobidticos e substancias desnecessarias ao
organismo, a conversdo de amonia em uréia e ainda é
responsével pela producdo e excregio da bile.3%10

Na verdade, essas propriedades sdo as bases
fundamentais da cirurgia hepatica, ou seja, das res-
sec¢Oes hepdticas parciais e do transplante de figado,
que, ao crescer apds um desafio, mantém sua vitali-
dade funcional e metabdlica. Entretanto, nossos pro-
jetos de pesquisa t€ém procurado agentes que possam
estimular o figado a regenerar-se a limites além da-
queles que ele naturalmente consegue, visando ampli-
ar os limites da indica¢do do tratamento e melhorar os
resultados terapéuticos. A luz tem se mostrado, do
ponto de vista experimental, instrumento eficiente como
bioestimulador do crescimento hepético apds ressec-
¢oes parciais ou transplantes de figado. Com a luz,
podemos estimular a capacidade energética hepato-
celular e o crescimento do figado, avaliar e medir esse
crescimento, podemos usé-la como diagndstico e ain-
da, como fototerapia (figuras le 2).1:3:6.7:10.15-18
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Conforme mostra a figura 3, foi possivel esti-
mular a regeneracdo hepdatica com a luz laser com
todo o espectro de luz visivel.’

Recentemente, conseguimos demonstrar que
através da espectroscopia de fluorescéncia a laser é
possivel detectarmos o ganho de massa hepética du-
rante o processo de regeneracdo hepdtica. Sem en-
trar em detalhes, é possivel também induzir necrose
tumoral com a luz laser pela associacdo dessa com
substancias fotosensiblizadoras, produzindo radicais
livres de oxigénio e morte de células neoplasicas.!:!

O raio laser é um sistema que amplifica a in-
tensidade de luz, produzindo um feixe, altamente dire-
cionado com o comprimento de onda especifico, sen-
do marco histérico a publica¢do de On The Quantum
Theory of the Radiation por Albert Einsten em 1917.
A palavra laser significa “Light Amplification by
Stimulated Emission of Radiation” . Em julho de 1960,
foi anunciado o funcionamento do primeiro laser, cujo
meio ativo era um cristal de rubi. A partir dai, o laser
obteve progressiva aplicagdo em vdrios setores, in-
clusive na Medicina.? Em 1972, comegaram a ser des-
critos os efeitos bioldgicos do laser quando consta-

LASER & FiGADO

TERAPEUTICO

ESTIMULACAO DIAGNOSTICO

Figura 1: Possibilidades da resultante da interacéo laser e figado.
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Figura 2: Tipos de aplicacdo do /aser em cirurgia, clinica e experimental
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tou-se o estimulo ao processo cicatricial em feridas
cirdirgicas submetidas a irradiacdo laser de baixa po-
téncia. Denominou-se o novo campo como
fotobioestimulagio.>%’ A fototerapia com laser mos-
trou-se eficaz no tratamento de tlceras de membros
inferiores, na neoformacéo vascular, proliferagdo de
fibroblastos, reparo Gsseo, regeneragéo de nervos,'”
tendo também vasta aplicagdo em oncologia sob a
denominagao de terapia fotodindmica. '’

Os mecanismos de interacdo do laser com a
matéria sdo caracterizados como fotoquimicos, foto-
térmicos e fotomecanicos. A fotobioestimulagdo ba-
seia-se no nivel mais sutil de intera¢do da luz com
tecidos, em que o féton transmite sua energia a um
composto fotossensivel.*!7 Pressupde-se que a luz
laser conduza a alteragcdes conformacionais na estru-
tura dos citocromos dos hepatdcitos, de modo que
haveria um incremento na producio de ATP, expres-
sando um aumento no metabolismo energético de fi-
gado de ratos hepatectomizados.!®?° Foi demonstra-
do que a luz laser, tanto de alta quanto baixa poténcia,
tem a capacidade de elevar o indice mitético e fungdo
mitocondrial no remanescente hepdtico apds ressec-
coes parciais em ratos ndo cirréticos. Relatou-se que
o indice mitdtico se eleva de 15-20% nas hepatecto-
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mias sem aplicac¢do de laser, para 50-55%, quando
sucedidas de irradiagdo.®7-16-20

Karu?! teoriza que a mitocondria contém fotor-
receptores e que a absor¢do de luz pelos componen-
tes da cadeia respiratdria causaria ativagdo desta,
culminando com a produg¢do de energia celular (ATP).
Entretanto, os locais de agdo especificos do laser na
célula ndo estdo ainda estabelecidos, havendo muitas
questdes no referente a sua base ultraestrutural 222

Novos estudos poderdo dar, literalmente, luz
nova aos conhecimentos existentes. Em projeto re-
centemente desenhado em nosso grupo, é intengdo
avaliar o efeito da luz laser sobre o figado em condi-
¢Oes hipotérmicas ex-situ, sem contato com O corpo
do hospedeiro. Desta forma, o figado remanescente
ap6s hepatectomia de 70% e privado dos fatores
hepatotréficos, receberia da luz laser uma influéncia
estimulatéria ou inibitéria? Fato € que, estimulando ou
inibindo um crescimento ji detectado mas ainda ndo
publicado, novas perguntas serdo geradas para o es-
tabelecimento de novos estudos. A mitologia aponta,
em sua esséncia, para um caminho, entretanto deve
haver muita luz em vérios tiineis que necessitardo ser
abertos pra atingirmos nossas metas e objetivos. E
essa é a idéia.

PCHA {5}

— CONTRALE

0

Figura 3: Regeneracgédo hepatica em resposta ‘a estimulagéo do laser nos respectivos comprimentos de

onda de luz visivel.”
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