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Primeiras palavras
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—“stas Nogbes de Organogénese e

t Histo-fisiologia hepatica foram es-
critas nos fins do semestre de verdo do
ano lectivo de 1913-1914, como sendo uma
especie de relatorio ou agregado de con-
clusdes dos nossos trabalhos de investiga-
¢do histo-fisiologica, na parte respeitante
ao tema a que este modesto livrinho se
subordina.

A sua publicagdo ndo tencionavamos
fazé-la; mas alguem, influindo no nosso
espirito, no-la pediu: um apostolo do bem
que religiosamente admiramos pelos seus
honrados cabelos brancos, infatigavel dedi-
cac¢do ao trabalho, pelo seu grande coragao,
alfim — coragéo lavado, generoso e bom.
E acedemos, sem todavia deixarmos de
dizer ao nosso bom velho, que néo se fiasse
no valor, que era nulo, do nosso trabalho,
cultivado em pouco tempo, como: ele o
sabia, sempre de corrida para ndo nos sub-
trairmos a todos outros afazeres que sem-
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pre sobrecarregam o estudante de medici-
na... que o fim, a inten¢do simpatica do
seu pedido é que podia unicamente decorar
ou valorizar de alguma férma estas pagi-
nas. .. acedemos entdo...

Mas quem é esse homem, qual a inten-
¢do do seu pedido?!

Quem conheca de perto o gabinete de
Histologia e Embriologia da Universidade
de Coimbra, conhece um empregado do
mesmo, sobretudo a mocidade academica
que por ali passa, pois que fica sempre a
dever-lhe uma pregunta sobre dissocia¢do
de celulas, coragdo de tecidos e tantas ou-
tras... preguntas essas que ele satisfaz
sempre com exactiddo, gostosamente, e até,
digamo-lo por verdade, com uma certa vai-
dade, vaidade simples, que ndo lhe fica
mal, nem faz mal, porque € sd e impecavel’
Os nossos condiscipulos estdo a ver de
quem se trata—ndo é sendo do Antonio
da Histologia, que é assim que o conhece
a Academia medica. Nao sendo senhor de
uma educagdo intelectual apreciavel — con-
quanto correcto e educado — como jd aci-
ma dissemos, ele € um mestre, muitas
vezes, para os principiantes de prdtica his-
tologica ... Quanto a nds, confessamos,
que, quando féra das aulas nos entregava-
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mos aos nossos trabalhos de Laboratorio
— e quando ainda principiante nesses tra-
balhos — muitas vezes pedimos esclareci-
mentos ao nosso Antonio. Por vezes era
ele mesmo que nos mostrava preparagoes
da sua autoria. Lembra-nos de nos chamar
um dia, ao lado, para vermos celulas do
esdfalo da ra. Aparte o esdfalo, como ele
diz, e muito embora se tratasse de uma
preparacgdo vulgar, devemos dizer que esta-
va esplendida . . .

E’ precisamente o Antonio da Histologia
aquele bom velho a que, no comeco destas
linhas, agradavelmente nos referimos. Vi-
mos nos seus olhos desenhar-se uma satis-
facdo grande e franca, quando lhe dissemos
que sim, que fariamos a publicagdo deste
pequeno volume, e que a mesma seria em
beneficio das criancinhas necessitadas da
Cantina Escolar de Coimbra.

#

Durante a nossa frequencia de Labora-
torio tivemos ocasido de saber, por acaso,
um dia, entre outros factos que elevam os
sentimentos generosissimos desse homem,
este outro que mostra bem a sua nobreza
de espirito: é que ele, vivendo somente do
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seu emprego oficial e duns trabalhos econ-
cernentes 4 arte de amolar a que se dedicn
nas horas vagas, ndo ha muito que se des-
pojdara do ordenado dum més em prol de
uma sociedade de beneficencia. Como este,
teriamos mais factos a registar, bem frisan-
tes da obra verdadeiramente altruista desse
modesto filho do trabalho.

#

Que estas palavras ndo firam a modes-
tia do bom velho a que nos vimos referindo, .
880 08 nossos votos.

Tivemos em vista prestar-lhe uma
homenagem merecida; depois, quizemos
justificar o motivo que leva 4 publicidade
as Nogoes de organogénese e Histo-fisiolo-
gia hepalica.

Pl



CAPITULO 1

Figado dos Mamiferos — Sua orga-
nogénese — Lei de Serres — Ge-
raudel e a origem do figado —
Preparagoes.
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Figado é uma das visceras mais nota-
veis do organismo, pela sua textura
particular, volume, peso, e, principalmente, pelo
complexo papel fisiologico que desempenha.
Encontra-se no abdomen superior dos verte-
brados, ocupando o hipocondrio direito e parte
do epigastro. Distingue-se facilmente das outras
visceras pela cor vermelho-escura que apresenta
e, como ja dissemos, pelo seu volume, relativa-
mente grande, sobretudo nos embrides e recem-
nascidos. it st

Entrando no estudo da sua organogénese, o
figado ndo € mais que o resultado duma evagi-
nacdo da face ventral do intestino, em um ponto
que fica situado atraz do coracdo, ao nivel do
anel hepato-pancreatico da embriologia, o futuro
duodeno.

Alguns autores, tendo em vista a afinidade
que pde em contacto a primeira fase, ou primeiro
esboco, da organogénese do figado e do pancreas,
descrevem simultaneamente o desenvolvimento
destes dois orgdos. Pela nossa parte, cingir-nos-
hemos unicamente ao primeiro, como objecto que
€ do nosso estudo.
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E’ uma evaginagao do intestino, dissemos, o
primeiro esbog¢o do desenvolvimento do figado :
representa-se nesta fase primaria da sua evolu-
¢do embriologica por uma especie de cecum ou
diverticulo, a que os histologistas deram o nome
de canal hepatico primitivo.

Uma série de modificacdes efectua-se depois
nas dependencias deste canal.

Em primeiro lugar dd-se como que uma espe-
cie de estrangulamento ou bifurcagao, pelo que,
do canal hepatico primitivo, dependem dois canais
de segunda ordein, um — anterior e superior —
que da-lugar ao parenquima do figado e ao canal
hepatico adulto; outro — inferior a posterior —
que da origem ao canal cistico e & vesicula biliar.
A parte do canal hepa‘ico primitivo que fica in-
divisa, depois do estrangulamento ou bifurcacao
referida, é o futuro canal coledoco.

Todas estas formacades, particularmente o ca-
nal de segunda ordem — anterior e superior —
que é a origem do parenquina do figado, como
dissemos, desenvolvem-se no meio dum tecido
mesodermico especial (o borelete hepatico de
Kéliker ou ante-figado de His) que lhe serve de
subtracto e que €, ao mesmo tempo, a origem do
tecido vasculo-conjunctivo do figado.

Depois do aparecimento dos canais de se-
gunda ordem, que assinalamos como sendo for-
macgoes dependentes do primeiro esbogo do figado
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(canal hepatico primitivo) estes ultimos canais
continuam a desenvolver-se, a modificar-se, no
sentido duma diferencia¢do cada vez mais per-
feita.

Assim € que o esbogo embrionario do figado
adquire uma disposicdo nitidamente glandular
(fase glandular), e finalmente a sua disposicao
adulta (fase lobular).

A fase glandnlar, como a palavra indica, con-
siste na diferenciacdo em uma glandula, mas em
uma glandula mais complicada, do tipo das ra-
mificadas. Neste estado embriologico, o orgéo
apresenta numerosos cordodes celulares, origina-
dos pela poliferacao das celulas epiteliais do ca-
nal de segunda ordem a que nos temos referido
« anterior e superior » : esses corddes sado conhe-
cidos pelo nome de cilindros primitivos de
Remak.

Um trago caracteristico da morfologia da glan-
dula é a existencia de anastomoses das ultimas
ramificagoes dos cecuns. Jonesco pretende que
este facto seja um traco caracteristico e evidente
de individualizacao hepatica ; mas Maillard diz :—
«Essa anastomose nao é, alids, um traco caracte-
ristico do desenvolvimento do figado, porque
produz-se tambem, como vimos para o pancreas,
nos primeiros tempos doutros orgaos glandu-
lares>.

Porem, o que nos parece é que a disposi¢édo
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reticulada em nenhuma outra glandula, como no
figado, assume uma férma mais tipica.

O figado nesta fase do seu desenvolvimento
¢ portanto vma glandula em tubo ramificado
e reticulado.

E’ a este arranjo do orgdo que o figado deve
a sua funcdo exocrina.

A fase do lobulo hepatico, como se sabe,
tem lugar sémente nos vertebrados superiores.
O tecido epitelial, que férma os tubos glandula-
res, sofre uma modificacdo no seu arranjo, atri-
buida &s alteragoes da parte do borelete hepatico
que, formando o tecido vasculo-conjuntivo do
figado, se dispde no sentido da lobulagdo. Os
fenomenos que entdo se passam, de uma maneira
geral, reduzem-se a dois: um consiste na trans-
formagao dos tubos hepaticos em colunas de celu-
las ; outro na disposicdo destas colunas em rela-
GA0 aos vasos sanguineos.

Como se realizam, na sua essencia mais in-
tima, estes fenomenos caracteristicos da lobulagao
hepatica ?

Néao o sabemos bem, embora algumas expli-
cagdes tenham sido dadas por Koliker, Zuker-
kandl e outros.

Resumindo, podemos pois dizer que o figado
dos mamiferos, no seu desenvolvimento embrio-
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logico, atravessa as tres seguintes fases de for-
magao :
— formagdo do tubo hepatico ;
— formacédo glandular ;
— formacao do lobulo hepatico.

*
S #

Serres enunciou uma lei geral de Biologia:

— A ontogenia ndo é mais do que o resul-
tado da filogenia.

Vamos vér que esta lei estd de harmonia com
a organogénese do Figado.

O figado do Anfioxo, em férma de cecum,
consiste em uma bitesga glandular aberta no in-
testino.

Que é o tubo hepatico da embriologia dos
mamiferos, mais do que o representante do figado
do Anfioxo?

Percorrendo sucessivamente a serie animal,
aparecem-nos os Peixes, os Batraquios, os Reptis
e as Aves. Nestes animais o figado apresenta-nos
um estado de diferenciagao mais elevado. Nao é
uma simples bitesga glandular, mas uma glandula
em tubo ramificado e reticulado :

— E’ o caso da
formagao glandular da organogénese do figado
dos mamiferos.
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Finalmente nos vertebrados superiores, indo
dos menos elevados para os mais elevados da
serie animal, a disposicao lobulada aparece-nos
cada vez de maneira mais distinta: em substitui-
cao dos tubos glandulares, aparecem-nos cordoes
de celulas anostomosadas; os vasos dispéem-se
como os raios de uma roda e desembocam na
veia intralobular; os corddes celulares tomam
egualmente a mesma disposicao radiada:

—E a
-representacdo da formacdo lobulada da organo-
génese hepatica’ dos mamiferos.

E assim- vemos nds confirmado para o caso
do nosso elemento de estudo (o figado) que a
anatomia comparada reproduz bem os diferen-
tes estados que atravessa a embriologia (Ser-
res ).

i R el e e el S i Y e e M e -

Recentemente (1909) Geraudel leyanta uma
questdo importante sob o ponto de vista da ori-
gem do figado.

Contrariamente 4 opiniaoclassica, que é, alfim,
a que acima deixamos esbocada, e pela qual a
glandula hepatica deriva da endoderme, intervindo
unicamente a mesoderme na formagao do tecide
vasculo-conjuntivo, contrariamente a essa opiniao
Geraudel — diziamos — afirma que a glandula
hepatica é um derivado mesodermico. Calcula-se
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facilmente o valor desta afirmativa se fosse asse-
gurada com factos admissiveis, ou mesmo prova-
veis, pela rudeza com que deitava por terra a
opinido e as investigacdes classicas, indo até
mesmo tocar na anatomia comparada, tal como é
hoje compreendida; porém os argumentos apre-
sentados pelo ilustre histologista, ndo sdo de
forma a conquistar para si a preferencia duma
opinido aceitavel sobre o assunto.

Relativamente a este capitulo do nosso traba-
lho devemos dizer que efectuamos algumas pre-
paracdes comprovativas, de Peixes, Batraquios e
Mamiferos.






CAPITULO 11

Celula hepatica — Principais forma-
¢oes deutoplasmicas da celula
hepatica: glicogenio e gordura.






A celula hepatica € das mais variaveis do
organismo, ndo sé pelo que diz respeito
a sua forma, como &s suas dimensoes.

O figado da Salamandra apresenta-nos celulas
muito distintas, volumosas, de nucleos bem visi-
veis, e egualmente muito volumosos.

Iniciamos por isso o nossa trabalho de familia-
risacdo com tal especie de particulas vivas dos
organismos pela analise microscopica da celula
hepatica daquele batraquio.

Uma publicacdo moderna (1) cujos autores
(Krause e Collin) gosam duma autoridade feliz
no campo scientifico da Histologia, aconselha a
seguinte tecnica para por em relevo a morfologia
geral da celula hepatica:

— Fixacgdo ao sublimado a 3 °/o;
— Cortes por congelagéo ;
— Caracdo ao Biondi.

Pondo em pratica esta tecnica vamos dizer de
uma maneira rapida algumas palavras acerca das

(1) Histologia Normal,
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manipulacées a que a mesma obriga em harmo-
nia com o preceituado pelos autores acima refe-
ridos, apresentando, ao mesmo tempo, no decurso
da descrigdo dessas manipulacoes, as razoes das
mesmas : 3

— Procura-se a Salamandra, animal conhe-
cido entre o nosso povo pelo nome de Saraman-
tiga ; imobilisa-se por decapitacéo e dilaceramento
da medula; e faz-se depois a extirpagdo do fi-
gado.

Dividido este em pequenos fragmentos (4 mil.
de espessura) mergulham-se em um cristalizador,
durante 5 horas, contendo 100¢™* de sublimado
a 3 °/,. No fim deste tempo é dada por finda a
FIXACAO. Esta tem por fim salvaguardar o mais
possivel a estrutura verdadeira e original dos teci-
dos; consiste em uma precipitacdo de albumina; e
diz-se mesmo que frar ndo é mais do que precipi-
far.—Lavam-se depois 0s nossos fragmentos em
agua corrente durante 12 a 24 horas. Pode-se,
para isso, servir dum frasco, onde se introduzem
as pecas de estudo, frasco munido de dois tubos
pelos quaes entra e sae a agua. Esta lavagem
tem por fim eliminar o fixador, porquanto se ha
fixadores que ndo alteram os tecidos, outros ha
que se comportam diferentemente—o sublimado,
por exemplo, produz precipitados. Ainda antes
de efectuar os cortes € conveniente deixar per-
manecer os fragmentos de figado, saidos da agua,
em uma solug@o de formol a 5 9/,: € que o arre-
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fecimento produzido pelo micrétomo vai, mais ou
menos, até —12.° a —15°, arrefecimento esse
que € muito baixo para os cortes que saem da
agua porque fendem-se quando se efectuam: o
formol remedeia bem este inconyeniente pois que
possue um ponto de congelacdo superior ao da
agua.

— Faz-se depois 0s CORTES ao micr6tomo de
congelacdo. E’ muito facil esta operacdo, sobre-
tudo mais facil de efectuar do que descrever...
Tivemos ocasido de verificar que os melhores
cortes sdo os de 15 a 20 milessimas de milime-
tro. Estes, 4 maneira que se produzem, transpor-
tam-se para um cristalizador cheio de agua, ser-
vindo-nos duma pinga delicada; emprega-se tam-
bem com vantagem um pequeno pincel molhado
em agua, devendo dizer, que é este, para nos, o
melhor meio de condugdo dos cortes.

— Segue-se a CORAGAO (1), processo pelo qual
um corpo incolor se céra em presenga duma so-
lugao cérante. A céracdo dos cortes pdde fazer-se
directamente sobre a lamina porta-objecto, ou

(1) Como medida de precaugdo é conveniente, antes
de empregar o cérante, colocar as preparagdes durante
umas 12 horas no hipo-sulfito de soda a 5 °/,, que dissolve os
precipitados de sublimado; depois lavam-se repetidas ve-
zes na agua.
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ainda, reunindo um certo numero de cortes em
um godet ou em um vidro de relogio, onde se
vasa previamente a solucdo cérante.

Para o transporte dos cortes, € conveniente
empregar agulhas bem polidas, pois se apresen-
tam asperezas, os cortes aderem a estas e podem
deteriorar-se. Cinco ou seis gotas de SOLUGCAO
DE BIONDI sdo o suficiente para cérar tres a qua-
tro cortes.

A duracdio da céragdo pode ir até 24 horas,
mas um quarto de hora é ja tempo bastante para
obter-se um resultado satisfatorio. Lavam-se de-
pois os cortes no acido acetico e passam-se su-
cessivamente pelos alcooes a 70° e absoluto ; xi-
lol; essencia de bergamota; e, finalmente, faz-se
a montagem no balsamo do Canadd. A monfa-
Lgem tem por fim conservar a preparagdo de
forma que dure o maximo tempo e experimente
o menor numero possivel de alteragdes.

Posta em pratica a tecnica exposta yamos di-
zer dos resultados observados nos cortes do fi-
gado da Salamandra.

As celulas dispdem-se ao lado umas das ou-
tras, formando corddes ramificados. De férmas
variaveis, geralmente poliedricas, os seus lados e
angulos sdo mais ou menos arredondados.
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O corpo celular distingue-se pela cor verme-
Tha que apresenta; tem o aspecto duma réde (1),
limitando espacos diferentes, que parecem vazios
na preparacdo, mas que, na realidade — digamo-lo
de passagem — conteem glicogenio, como facil-
mente se pode por em evidencia por um processo
de pralica diferente. O que nos aparece, pois,
de forma mais ou menos distinta é aquela rede,
que nao é sendo o profoplasma do corpo celu-
lar, constituido por finas granulacdes, chamadas
microsomas. As traveculas ou malhas da rede
protoplasmica, apresentam-se mais largas para
dentro, 4 volta do nucleo, do que a periferia da
celula; aqui, unem-se mais intimamente umas com
as outras, formando uma camada conhecida pelo
nome de ectoplasma (2).

O nucleo, cérado de azul esverdiado é,
como dissemos algures, muito volumoso, ocupa
quasi metade da celula, e tem a forma claramente
arredondada: a cor azul esverdiada caracterisa a
cromatina nuclear. A periferia do nucleo esta
substancia constitue uma camada— a membrana
nuclear cromatica — que delimita distintamente
as substancias do nucleo e do corpo da celula.

(1) Para bem a distinguir deve empregar-se uma
objectiva de grande aumento; as objectivas fracas ou mé-
dias néo ddo resultados muito claros.

(2) Browicz nega a existencia dessa camada ecto-
plasmica.



Finalmente, os nucleolos, em numero de unr,
geralmente dois para cada celula hepatica, apre-
sentam-se-nos sob a férma de corpusculos esferi-
cos, cérados de vermelho como o protoplasma
da celula.

As substancias consfituintes e mais gerais da
celula hepatica, como se vé, revelam-se-ncs
concludentemente pele: processo acima indicado,
sendo, portanto, excelentes os resultados da cora-
¢do pelo Biondi (1).

Em vez do Biondi, empregdmos tambem com
resultados satisfatorios a Eosina. Esta substancia
apresenta-nos egualmente preparagdes muito cla-
ras e de facil observacao microscopica. As celu-
las delimitam-se bem umas em relagdo ds outras,
tomando o protoplasma do corpo celular e do
nucleo a cor avermelhada ; os microsomas distin-
guem-se ainda entre o protoplasma por uma tinta
da mesma cor, mais carregada.

Ensaiando outros cérantes tivemos ocasiao de
vér que a ematoxilina de Baumer, por exemplo,
oferece uma céragdo roxa a todo o contetdo da
celula hepatica; no entanto, o nucleo e os nu-

(1) Possue, no entarito, uma desvantagem que deve-
mos registar; € a de nao fornecer preparagdes absoluta-
mente conservaveis.
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cleolos distinguem-se facilmente, estes daquele,
e em comum do corpo celular, porque se mos-
tram uns em relacdo aos outros diferentemente
impregnados de cérante, o nucleo mais carregado
que o corpo celular € os nucleolos mais que o
nucleo.

As coracdes pelo picro-carmin de Rauvier,
«azul da Pruassia, laranja e verde de metilo,
tendo em vista a cor caracteristica de cada uma
destas substancias, oferecem-nos resultados de
observacdo analogos aos da ematoxilina de Bau-
mer.

Uma céracdo interessante semelhante & da
solugdo de Biondi e da Eosina, € a que se nos
depéra pela presenca do Van Giesson (1). Esta
substancia possue duas propriedades cérantes:
— uma que interessa o corpo da celula, forne-
cendo-lhe uma c6r amarelada; outra que diz res-
peito ao nucleo e nucleolos, que tomam, em pre-
senca do cdrante, a cor de frade.

(1) Para conhecimento perfeito das propriedades fi-
sicas e quimicas dos cérantes citados, veja-se, por exem-
plo: — L. Vialleton -— Technique Histologique e Embrio-
logigue.
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Alem do tipo mais geral de celulas hepaticas,
de que temos vindo tratando, um outro tipo de
celulas — celulas linfoides da camada super-
ficial — se encontra no figado. As preparagdes
do figado da Salamandra constituem um objecto
excelente de estudo sob este ponto de vista.

Tendo o cuidado de preparar cortes, que in-
teressem perpendicularmente a superficie do fi-
gado da Salamandra e examinando a um fraco
aumento a estrutura desses cortes, notamos desde
logo que esta nao € wna, mas desigual, segundo
0 corte se observa na periferia ou a dentro da
periferia. E que as celulas profundas e superfi-
ciais do figado ndo sao identicas sob o ponto de
vista da sua figuracdo; ¢ daqui a proveniencia
daquela diferenca estrutural. As celulas que com-
pdem a regiao profunda do orgio e que formam
este na sua quasi totalidade sao as que ja descre-
vemos, como sendo as do tipo geral do figado;
as que compdem a camada periferica do orgéo,
as chamadas, como ja dissemos, celulas linfoides
da camada superficial, possuem uma morfologia
particular: parcialmente e, algumas vezes, total-
mente distinta da das outras celulas.

Vamos dizer algumas palavras sobre a figura-
¢do ou morfologia destas ultimas :

O corpo celular, diminuto, reduz-se a um
terco ou a um quarto do tamanho do corpo
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celular das outras celulas do fizado, ja conheci-
das; a maior parte das vezes ndo é mais do
que um anel disposta 4 volta do nucleo. Este
anel de protoplasma, espessa-se em um ponto
qualquer da sua substancia e af, interessando esse
espessamento, o protoplasma dispoe-se em uma
série de filamentos radiados que conyergem para
um centro comum, situado & periferia do nucleo,
centro que encerra um pequeno corpusculo —
corpusculo central, ou ceniriolo — que toma
pelo Biondi a c6r avermelhada. O centriolo é
envolvido por uma formacao esferica chamada —
centfrosoma, ao protoplasma destas celulas da-se
o nome de archoplasma.

#

Dissemos a pag. 33 deste capitulo que as ca-
vidades, limitadas pelas traveculas protoplasmicas
do corpo da celula hepatica, pareciam vazias; e
desde logo deixamos antever, tambem, que esses
espacos ou cavidades, ndao sendo na realidade
vazios, se nos apresentavam assim por um artifi-
cio do metodo empregado na preparagdo com o
fim de se nos revelar de uma maneira mais clara
os elementos fundamentais da celula hepatica.

Empregando uma tecnica diferente que vise a
conservagao da substancia deutoplasmica das ce-
lulas hepaticas, convencer-nos-hemos sem custo



38

da existencia desse contelido deutoplasmico ou
paraplasma.

Entre os muitos metodos que existem para
pér em evidencia o deutoplasma ou paraplasma
da celula hepatica, como sdo o de Kan Kato, o
de Vastaime Cresi, o de Best, etc., cingir-nos-
hemos ainda ao de Krause e Collin que, pela sua
facilidade em relacao aos outros, se acomoda me-
lhor ao rapido golpe de vista deste estudo.

O figado da ra foi o objecto das nossas expe-
riencias.

Em lugar do sublimado a 3 °/, como em-
pregamos na technica anterior, emprega-se aqui,
como fixador, uma solucdo a 5 °/ de subli-
mado, adicionada de acido acetico a 1 °/o; as
restantes manipulagbes sdo as mesmas que pre-
cedentemente : cortes ao micrétomo de congela-
¢do e coracao pelo Biondi.

Competentemente montada a preparacéo e
levada ao microscopio, temos, ainda, ocasido de
observar a rede protoplasmica do corpo celular,
mas essa observacdo é agora dificultada preci-
samente pela presenca do deutoplasma que se
mostra debaixo da férma de pequenas massas (1)

(1) Estas massas (glicogenio) variam muito sob o
ponto de vista da sua morfologia, conforme os metodos
empregados para a sua conservagio: pdédem tomar a férma
de bastonetos, de globulos arredondados, de massas polie-
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— granulagdes — que enchem as cavidades da
rede protoplasmica (1).

« Os elementos deutoplasmicos—dizem Krause
e Collin— constituem, em todas as celulas, a ex-
pressao morfologica das mudancas de substan-
cias: representam os produtos iniciais ou ultimos,
e, como estes sao muito diferentes nas diversas
celulas, a constituicdo quimica do deutoplasma
¢ muito variavel. Na celula hepatica, o deuto-
plasma néo é sendo o glicogenio, substancia que
se encontra egualmente nos outros elementos,
mas que neste caso particular ¢ um produto da
transformagao do assucar levado as celulas pela
corrente circulatoria ».

O liquido diferenciador de Gram, isto é, o
iodo-iodetado, ou a gobma-iodada, em contacto com
um corte nao cérado e tratado pela tecnica acima
exposta, € um excelente diferenciador do glico-

dricas, etc. ; no nosso caso, parece-nos, que se apresentam
debaixo da férma de granulagoes.

(1) O deutoplasma interessa néo s6 o corpo celular
mas tambem o nucleo, muito embora o metodo que empre-
gamos ndo no-lo revelem neste ultimo elemento da celula.
Ehrlich (1883), Chautemesse (1905), Ascanazi (1907 ),
Huebschmann (1909) e outros, parece que concluiram
iniludivelmente, sobretudo o ultimo autor citado, que o
nucleo possue, da mesma férma que o protoplasma, a
propriedade de armazenar o glicogenio.
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genio ; este cora-se de azul, e o corpo celular e
o nucleo de amarelo, quando se emprega este
reagente.

#

£ £

Alem do glicogenio, um outro elemento deu-
toplasmico se nos apresenta na celula hepatica —
a gordura.

Os autores da tecnica que vamos usar para
por em evidencia a gordura das celulas hepaticas,
fizeram as suas experiencias sobre o figado da
rda; nos efectuamo-las sobre o da Enguia por ser
sobretudo nos peixes que o figado fornece mate-
rias gordas em abundancia (1).

Corta-se em pequenos fragmentos o figado
deste animal (3 mil. de espessura) e fixam-se no
liquido de Altmann (2) durante 24 horas, fazendo,
de seguida, uma lavagem na agua corrente em
egual periodo de tempo.

Os cortes ndo sdo feitos agora por congela-
¢do, mas por meio de parafina; este processo €
mais complicado e, ao mesmo tempo, mais mo-

(1) Milne Edwards — Legons sur la Physiologie e
I'Anatomie comparée de I'homme e des animaux — pag.
500.

(2) O liguido de Altmann é uma mistura, em partes
eguais, duma solugdio a 2,5 %/ de bicromato de potassa e
duma solugéio a 2 o de acido osmico.
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roso: os fragmentos do figado, uma vez saidos do
fixador e da agua corrente, passam-se pelos al-
cooes sucessivamente reforcados (deshidratacao),
permanecendo em cada um deles uma a duas
horas; passam-se depois pelo dissolvente de pa-
rafina, que pode ser o xilol ou cloroformio, pri-
meiro de mistura com o alcool em varias propor-
¢oes, e depois no seu estado puro (uma a duas
horas em cada um deles ) ; finalmente, emprega-se
a parafina que se faz fundir numa estufa apro-
priada.

A cdragdo é tambem neste caso um tanto
mais complicada. Deita-se umas gotas de fuchsina
acida dissolvida em agua de anilina (1) no corte,
sobre a lamina, que se leva depois & chama dum
bico de gaz até & producdo de vapores ; deixa-se
arrefecer e cobre-se o corte duma mistura de
uma parte de acido picrico a 5 °/,, de alcool a
95 °/o e de 5 partes de alcool a 20 °/: esta mis-
tura atua até que o corte, cérado de vermelho
em primeiro lugar, se faca depois amarelo.

Monta-se no balsamo do Canada.

Observados os cortes a um grande aumento,
apresentam-se corados de amarelo e semea-
dos irregularmente dum certo numero de pontos

(1) A mistura faz-se na propor¢io de 5 gramas de
fuchsina para 25cm3 de agua de anilina.
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negros. Estes sao o resultado da precipitacao da
gordura celular pelo acido osmico empregado na
fixagdo; nao sao mais do que as granulagbes
gordurosas; apresentam tamanhos muito diferen-
tes e egualmente posigoes variaveis no proto-
plasma das celulas: assim € que, aos grupos de
duas, tres e mais (algumas vezes uma so, isolada.
mas mais volumosa) localizam-se, ora perto do
pdlo das celulas, ora perto do nucleo; no entanto,
como dissemos, o que se nota € uma grande va-
riabilidade de posigao.

Ranvier fez notar que a gordura nao se acu-
mula nas malhas da rede protoplasmica, como su-
cede para o glicogenio, mas nos filamentos pro-
toplasmicos; porém, esta opinido, que data de
1855 tem sido até hoje muito contestada.

Como se acabade ver, a celula hepatica, alent
da faculdade que possue de armazenar o glicoge-
nio possue tambem a de armazenar gordura. A
proveniencia desta gordura, a ideia da sua for-
magdo na celula hepatica, ou melhor, a histoge-
nese da granulacdo gordorosa tem sido objecto
de questoes importantes, ds quais estao ligados,
entre outros, os nomes dos dois celebres histolo-
gistas Altmann e Arnold (1).

(1) Renaut, Reoue Generale d Histologie, 1v vol.



CAPITULO 111

Composicao lobular do figado— Ele-
mentos do lobulo hepatico.
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C()Mo tivemos ocasido de ver no decurso do
primeiro capitulo deste livro, o figado €
uma glandula em tubo no estado embrionario e
nos vertebrados inferiores ; nos vertebrados supe-
riores (estado adulto) a glandula em tubo moditfi-
ca-se de uma maneira particular, em virtude da
penetracdo de numerosos vasos sanguineos, que
subordinam 4 sua direcgao o epithelio glandular.
A estrutura do figado dos mamiferos no estado
adulto, divide-se em um grande numero de pe-
quenos orgdos muito especiais — 0s lobulos hepa-
ticos — que s@o bem o resultado da evolugéo tra-
cada nas diversas etapes da organogénese do
figado.

Para o estudo da lobulag¢do, o figado do porco
é bem um excelente objecto de estudo, porque os
lobulos apresentam-se bem delimitados uns em
relagdo aos outros e, ao mesmo tempo, a sua
expessura € relativamente grande, aproximada-
mente de 2 mil., pelo que se distinguem mesmo

4 vista desarmada.




Tendo em vista o figado deste animal é que,
notoriamente, Kiernan creou a sua teoria sobre a
estrutura lobular do parenquima hepatico, da qual
vimos tratando (1).

A forma dos lobulos, pequenas massas bem
individualizadas, tidas como unidades anatomicas
do figado, é a dum ovoide, ou, mais exatamente,
a dum poliedro em virtude da pressao que os lo-
bulos ezercem uns sobre os outros. A’ periferia
do figado, estes dispdem-se duma maneira muito
regular, orientando o seu eixo normalmente a
superficie da glandula, onde formam uma aglo-
meragao grande de verdadeiras figuras geome-
tricas.

Dois cértes, um efectuado paralelamente a
superficie do figado, outro prependicular ao pri-
meiro, ddo uma ideia muito clara da estrutura
caracteristica desse orgao.

O que mais nos interessa, por ser mais com-
pleto e explicito, é o primeiro, isto €, o corte
paralelo & superficie do figado.

Examinando este a um fraco aumento, os lobu-
los apresentam a forma poligonal que os caracte-

(1) Sabourin contrapde a teoria do lobulo hepatico
a sua teoria do lobulo biliar, fundamentando-a em dados
fornecidos pela Anatomia Patologica, Embriogenia e Ana-
tomia Comparada.
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risa, muito distincta (porco), possuindo 4, 5e 6
lados, e angulos mais ou menos arredondados.
O centro do lobulo é ocupado por um vaso—a
chamada veia infra-lobular— porque, efectiva-
mente, ela faz parte da propria estrutura do lobulo,
indo do vertice deste a sua base, onde muda de
nome, tornando-se extra-labular.

Cada lobulo é separado dos lobulos vizinhos
por uma faixa de tecido conjuntivo (septo inter-
lobular); essa faixa nao se dispoe duma maneira
uniforme a periferia dos lobulos, em virtude des-
tes, pelo seu contorno mais ou menos arredon-
dado, ndo se tocarem em certos pontos, precisa-
mente ao nivel dos angulos que apresentam a
seccao poligonal dos -cértes correspondentes: sdo
os logares de confluencia de 3 ou 4 lobulos, luga-
res conhecidos por espagos de Kiernan ou, ainda,
por espagos portas porque conteem as ramifica-
¢oes ultimas da veia porta. Esses espagos que
se encontram mais ou menos cheios do tecido
conjuntivo peri-lobular, ndo conteera sémente as
ramificagdes ultimas da veia porta, mas ainda, os
ultimos ramos da arteria hepatica e os primeiros
canais biliares que continuam os capilares deste
genero que saem dos lobulos; por este ultimo
motivo, os espacos de Kiernan sdo ainda conhe-
cidos por espagos porio-biliares.
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Para por em evidencia a estrutura geral do fi-
gado pode-se empregar, entre outros metodos
tecnicos, o seguinte :

— Fixacao pelo formol
— Inclusdo na parafina
— Codracao pela hemateina e eosina.

Tomam-se alguns fragmentos de figado de
Porco, pequenos cubos de 5 a 8 mil. de espes-
sura, e conservam-se no fixador durante 24 horas ;
depois da inclusdo na parafina, cujo processo
indicamos anteriormente, procede-se & cdragdo,
que deve obedecer a certos requisitos de tecnica,
como vamos expor : Em primeiro lugar dissolve-se
a parafina do cértes pelo xilol que, egualmente,
se faz desaparecer pelo emprego do alcool abso-
luto; hidratam-se, porque a solucdo aquosa de
hemateina precipita em presenca do alcool ; e fi-
nalmente faz-se a cdragdo, deitando algumas go6-
tas da solu¢do de hemateina (depois de filtrada )
sobre os cortes aderentes ao porta objecto;
quando esta se reconhece suficiente, pelo exame
dos cortes ao microscopio, lavam-se na agua
destilada até desaparecer o excesso do corante.
Em seguida procede-se 4 cdracdo pelo segundo
cérante empregado — a eosina. Comeca-se pela
deshidratacdo dos cortes, ja cérados pela hema-
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teina, empregando o alcool a 70°; depois em-
prega-se a solugdo alcoolica de eosina que, co6-
rando as preparacoes, continua, ao mesmo tempo,
a deshidratacdo; por fim, lavam-se rapidamente
ao alcool absoluto e faz-se a montagem no bal-
samo do Canada.

Vamos agora ver como a tecnica empregada
nos revela a estrutura geral do figado:

— As celulas hepaticas, semelhando mosaicos,
com os seus nucleos cérados de violeta pela hema-
teina, enchem os campos poligonais que, como
acima dissemos, apresentam os lobulos, quando
transversalmente secionados. Esta figuracdo dos
pcligonos lobulares contrasta com a da substancia
conjuntiva, que € muito diferente, pelo que os
lobulos do figado do porco se apresentam clara-
mente distintos e individualizados (1).

— As arteriolas, fornecidas pela arteria hepa-
tica, reconhecem-se pela /uz quasi fechada que
apresentam, e pela cor vermelho-carregado da

{1) No homem e nos outros mamiferos o tecido con-
juntivo ndo envolve duma maneira continua os lobulos do
figado, pelo que, estes, ao nivel das suas faces se conti-
nuam mais ou menos uns com outros; a separacéo dos lo-
bulos apenas é perfeita ao nivel dos espacos de Kiernan.



lamina elastica em presenca da eosina, que ¢ dife-
rente da cor de rosa palida que tomam as fibras
conectivas.

— As venulas, que nos daoc a veia porta, ofe-
recem uma luz mais consideravel que a das arte-
riolas e conseryam globulos de sangue cuja hemo-
globina ¢ coérada pela eosina; alem disso, nas
venulas, falta a lamina elastica que assinalamos
acima para as arteriolas.

— Finalmente, os canais biliares distinguem-se
dos vasos porque a sua luz é muito clara, vazia
e limitada por celulas epitheliais cilindricas ou
cubicas; para féra destas celulas encontra-se uma
membrana amorfa, & face externa da qual se apli-
cam celulas chatas de tecido conjunctive.

%

& £

Dissemos que o lobulo hepatico era unidade
anatomica do figado. ..

Uma vez conhecida, de uma maneira muito
geral, a sua individualidade, conhecidas as rela-
¢oes em que se encontra, nao s6 com o0s outros
lobulos, mas tambem com as formacoes extra-
lobulares, taes como vasos, canais biliares, etc.,
lancemos um rapido golpe de vista sobre a es-
trutura do proprio lobulo hepatico. E’ constituido
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pelos elementos seguintes — celulas hepaticas
—— capilares sanguineos — e capilares biliares.

Da maneira como as celulas se encontram dis-
postas nos lobulos e do estudo da sua estrutura
intima, ja dissemos (cap. 11) mais do que o sufi-
ciente para nada termos que acrescentar neste
lugar a seu respeito.

O motivo que nos levou a descreve-las num
capitulo que essencialmente lhes dissésse res-
peito, e ndo neste lugar como poderia parecer
mais ou menos indicado, é o de as considerarmos
como os elementos primordialmente mais impor-
tantes do orgdo hepatico: e as celulas parenqui-
matosas do figado sao bem as particulas essen-
cialmente activas e funcionais desse orgdo. ..

Os capilares sanguineos e capilares biliares,
tanto uns como outros, dispdem-se no interior do
lobulo, segundo uma disposicdo que lhes € mais
ou menos comum: apresentam uma disposicdo
radiada sob os cortes transversais dos lobulos, e
sob os cértes paralelos ao grande eixo dos mes-
mos, encaminhando-se para a periferia, dispdoem-se
perpendicularmente ao eixo; este nao € sendo a
veia intra-lobular de Kiernan, por meio da qual,
juntamente com os capilares sanguineos, se esta-
belece a comunicacdo venosa entre a rede san-
guinea peri-lobular, proveniente das ultimas rami-
ficacdes da veia porta, com os ramos de origem
das veias supero-hepaticas.



~ Os capilares sanguineos (e o mesmo sucede
com os canaliculos biliares) ndo se dispdem iso-
lados uns dos outros no curso do seu trajecto:
apresentam numerosas ramificacdes e anastomo-
ses em diferentes sentidos, formando redes, nas
malhas das quais ficam compreendidas as celulas
hepaticas; porém, os capilares sanguineos néo se
encontram nunca em relacZo com os biliares:
estes sao limitados por duas celulas justapostas,
aqueles seguem as arestas das celulas e estdo em
relacdo com quatro destas.

*

Pelo metodo das inje¢oes podemos obter pre-
paragoes histologicas que ponham suficientemente
em evidencia os vasos sanguineos e as vias bi-
liares.

Sob este ponto de vista Remy Collin diz o
seguinte :

« O figado ocupando um logar particular en-
tre as glandulas por causa da maneira como
o sangue nele se distribue, pratiquemos uma
injeccao dos vasos sanguineos e, sobre a mesma
peca, uma injeccdo das vias biliares, comecando
por estas ultimas. A injecio das vias biliares é
uma das mais dificeis da tecnica. Quanto mais
a bilis do animal esta concentrada e se demora a
partir da morte, mais dificuldades oferece a inje-
c¢ao. Convem procurar um herbivaro cuja bilis €
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muito mais fluida que a dos carnivoros; toma-se
de preferencia um coelho corpulento. O animal
é morto com uma pancada na nuca. Depois da
abertura da cavidade abdominal, procura-se o es-
tomago. Nota-se entdo o piléro um pouco acima,
sobre o lado esquerdo do animal. Se se segue o
duodeno, encontra-se depois, a um dedo travesso
aproximadamente abaixo do piléro, um canal ama-
relo claro que sae do figado e opoe resistencia
4 mao: é o canal colédoco, acompanhado de va-
sos linfaticos e sanguineos. Por meio dum passa-
fio curvo passa-se um fio dobrado 4 volta deste
canal; uma das extremidades da ansa, uma vez
seccionada, serye para manter o canal, a outra
para fixar a canula. O bico desta canula deve
ser muito delgado e ter o maximo 2 mil. de dia-
metro. Secciona-se o canal coledoco, introduz-se
nele a canula vazia que se fixa imediatamente.
A introducdo da canula ndo € sempre muito facil,
sobretudo quando o animal ndo é suficientemente
corpulento. O principal € seccionar bem o vaso
e ndo ligar a canula sendo quando esteja cheia de
bilis, quando o liquido reflua claramente no seu
interior.

Por meio duma massagem ligeira, pode-se ex-
pulsar uma quantidade grande de bilis. Em se-
guida liga-se a canula, isenta de bolhas, com um
funil cheio duma solugéo filtrada de azul de Ber-
lin e munida dum tubo; abre-se a torneira que
fecha este tubo e comeca-se a injeccao que deve
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ser praticada sob uma pressado, o mais fraca pos-
sivel. Pode-se tambem servir duma seringa para
fazer a injeccao, mas este processo exige um cui-
dado maior, porque se produz muito facilmente
extravasoes. Interrompe-se a operacao quando se
vé aparecer a massa da injeccao a superficie do
figado.

A injec¢ao concomitante dos vasos sanguineos
¢é feita pelas veias supero-hepaticas. Procura-se
a veia cava inferior imediatamente acima do dia-
fragma, envolve-se com uma ansa de fio, seccio-
na-se o vaso acima dasta ansa e deixa-se correr
o sangue, finalmente faz-se a ligadura. Liga-se
egualmente a veia porta antes da sua entrada no
figado; depois introduz-se uma canula na veia
cava inferior, abaixo do figado, onde nao é ainda
envolvida de substancia hepatica. Enche-se a
canula de preferencia com a solugao fisiologica,
elevada 4 temperatura de 40° a 45° e injecta-se
rapidamente a massa vermelha de gelatina (1).

(1) A massa vermelha de gelatina, prepara-se da se-
guinte maneira: Amolece-se 50 gr. de gelatina durante
algumas.horas na agua destilada. Cdéra-se a massa durante
2 a 3 dias por meio duma solucéo de 15 gr. de carmin em
2 litros de solugfdo de borax a 10 °/o. Depois da céragdo,
tira-se o excesso do cérante por uma corrente de agua, e
as placas de gelatina fortemente céradas em vermelho
deitam-se num recipiente de alguns litros de capacidade
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Esta injec¢do deve ser incompleta; interrompe-se
logo que, sobre a maior parte da extensao da
superficie, as partes centrais dos lobulos apare-
cem injectadas. A massa nao deve penetrar até
aos vasos interlobulares. Depois da injec¢ao, todo
o animal € metido em gelo, os.intestinos coloca-
dos o mais lateralmente possivel, e a cavidade
abdominal cheia de gelo. De preferencia, conti-
nua-se a acgdo do gelo durante uma noite; na
manha seguinte divide-se o orgdo em pecas de
tamanho medio que se fixa durante tres dias na
mistura de liquido de Miiller e formol (1) que se
muda diariamente. No fim deste tempo lavam-se
as pecas durante 24 horas na agua corrente, me-
tem-se no formol a 5 °/, e fazem-se cortes ex-
pessos ao micrétomo de congelagao. Deve-se es-
colher para isto os melhores fragmentos porque
a injec¢do ndo se opera egualmente bem em todas
as partes do orgdo».

com acido cloridrico a 2 ©/o. Agitam-se as laminas de ge-
latina até que voltem de vermelho-azulado a vermelho-
cereja, depois sdo desprovidas do acido pela agua corrente,
e liquifeitas ao banho-maria.

(1) Adiciona-se o formol ao liquido de Miiller, porque
o poder fixador deste é notavelmente elevado pela edi¢do
daquele. Na mistura, encontram-se respectivamente na
relacdo de 9 para 1.
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CAPITULO IV

Figiologia do Figado — Func¢oes gli-
cogenica, biliar, uropoietica e an-
titoxica.






NCARADO anteriormente o Figado sob o

ponto de vista da sua anatomo-histologia,
depois do rapido esboco que fizemos da organo-
génese do mesmo, falta-nos completar o estudo
desse orgao, de harmonia com a epigrafe deste
livro, dizendo alguma coisa sobre o que exclusi-
vamente respeita ao papel fisiologico que, por
ventura, o Figado desempenha nos organismos
animais.

Sendo uma viscera unica (1), possue, no en-
tanto diversissimas funcoes. Entre elas, tais como
a uropoietica, a antitoxica, a glicogenica ¢ a
biliar, estas duas ultimas s@o as mais importantes,
embora todas tenham uma influencia mais ou me-
nos apreciavel na fisiologia animal.

(1) Em tempos cria-se na dualidade anatomica do
Figado: admitia-se que este se compunha de duas glandu-
las de tal forma confundidas entre si que ndo podiam sepa-
rar-se: somente as suas fun¢des eram distintas Hoje ndo
se cré mais nessa teoria.
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A FUNGAO GLICOGENICA consiste no fenomenc
fisiologico da formacdo do assucar do sangue,
nas dependencias duma substancia especial do
Figado descoberta por Cl. Bernard, e, bem assim,
no da formagdo dessa propria substancia, que se
faz a custa dos produtos da corrente portal san-
guinea.

Cl. Bernard — diz Edon — « ebservou que o
extracto aquoso do Figado apresenta uma tinta
opalescente particular ; ajuntando-lhe agua, viu
precipitarem-se flécos brancos duma substancia
que pela analise quimica e pelas suas reacgoes se
mostra analoga ao amido vegetal. Esta matéria
é pois amido animal. Rouget deu-lhe o nome de
zoanilina. Cl. Bernard deu-lhe o nome de gli-
cogenio ».

Da existencia do glicogenio no elemento ana-
tomico do Figado j&a tivemos ocasido de nos con-
vencer pelo resultado das preparagoes histologi-
cas a que anteriormente nos referimos (cap. I1).

Mas nemn sempre o Figado contem glico-
genio.

A sua quantidade é muito variavel nos diver-
s0s animais, e no mesmo animal depende de causas
diversas, tais como do estado de fraqueza, de
doenca, do exercicio violento, da estagdo do
tempo, etc.
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Langlei analisando, no verdo, o figado da ra
em jejum nao deu pela presenca do glicogenio.

Ha muitas experiencias no que respeita aos
motivos que influem na maior ou menor abun-
dancia do glicogenio hepatico. A quantidade
deste € ainda variavel segundo a quantidade e a
qualidade da alimentacao : uma alimentacdo abun-
dante fé-lo aumentar, emquanto que um jejum
prolongado fé-lo diminuir, podendo esta diminui-
¢do ir até o desaparecimento total do glico-
genio (1).

Assim é que, pelo que respeita 4 qualidade,
podemos dizer que a carne, as peptonas, 0s
alimentos feculentos e assucarados (Edon) sdo
os que produzem substaficia glicogenica em maior
abnndancia (2).

Todos estes alimentos sao muito ricos em
glicose e isto levou os fisiologistas a crer que o
glicogenio é um produto de transformacdo dessa
substancia. :

Admite-se pois que o Figado detem o assucar
em excesso, quando este faz a sua passagem pe-
los capilares sanguineos hepaticos (3); que esse
assucar se transforma na substancia glicogenica
descoberta por Cl. Bernard, a qual entra em re-

(1) Vej. cap. seguinte — 1.2 experiencia.
(2) Vej. cap. seguinte — 2.8 experiencia.
(3). Vej. cap. seguinte — 3.2 experiencia.
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serva no estado insoluvel, depositando-se no
protoplasma das celulas hepaticas ( veja-se cap. 11,
pag. 39); que o glicogenio, 4 medida que as ne-
cessidades do organismo o reclamam, vai regu-
larmente passando da férma de deposito em que
se encontra para o estado de assucar soluvel e
circulante, e que esta transformagéo do glicogenio
em assucar € devido a fermentacdes passadas no
seio da mesma substancia glicogenica (1).

O glicogenio nao se encontra sémente no fi-
gado, mas tambem nos musculos, pulmoes, epi-
telios, baco e globulos brancos.

Devemos ainda dizer, quanto &s suas proprie-
dades, que é um p6 branco, amorfo, soluvel na
agua e insoluvel no alcool; provindo da glicose,
pretende-se que seja por deshidratacdo dessa
substancia.

Assim:
(Glicose) C8H2 06 — (agua) H20 =

= (glicerina) C® H'® O°

(1) Vej. cap. seguinte — 4.* e 5." experiencias.



A FUNGAO BILIAR consiste no papel que a bi-
lis indirectamente desempenha na digestdo, refor-
cando a actividade do suco gastrico e pancreatico;
no de concorrer para a absor¢do das gorduras,
emulsionando-as ; de neutralisar pela sua alcalini-
dade a acidez do quimo; de diminuir a digestdo
peptica; de provocar, enfim, contracgoes do in-
testino, favorecendo por essa férma a absorgdo
geral.

Bloudlot — diz Joliet — fez viver, por muito
tempo, cdes sujeitos a fistulas biliares e escreveu
uma memoria celebre sobre a fnutilidade da bi-
lis na digestdo, nao obstante, diz ainda o mesmo
autor (Joliet): os fenomenos observados num ani-
mal cuja bilis ¢ desviado do seu percurso normal,
sao tendentes a mostrar que o liquido possue,
como acima dissemos, um papel acessorio em
certos actos scundarios da digestao.

Atribue-se ainda 4 bilis um papel antisetico :
€ que em casos de ictericia ou de fistulas, nos
quais a bilis ndo chega a derramar-se, ou s6 se
derrama em pequena quantidade na via digestiva,
as materias fecaes apresentam um cheiro infecto,
devido a um grau mais ou menos adiantado de
putrefacg¢do — assim a bilis, para alguns autores,
desempenha o papel de substancia anti-putrida
ou antisetica.
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Mas, sob este ponto de vista, diz M. Arthus:
<a bilis tem um poder antisetico nulo; o mau
cheiro das fézes na ausencia da bilis atribue-se
4s perturbacgdes intestinais concomitantes; se se
suprime as gorduras da alimentagado, ou se se nio
d4 sendao gorduras emulsionadas, as fézes ndo
apresentam esse cheiro infecto nos icfericos, nem
nos cées sujeitos a fistulas biliares ».

Elementos da bilis. — Tudo leva a crer, e é
0 que estd mesmo assente no campo scientifico
da fisiologia, que a bilis é formada &4 custa das
substancias transportadas pela veia porta ao con-
tacto dos elementos anatomicos do Figado, e que
s6 depois as delulas hepaticas as transformam e
segregam sob a férma de bilis.

Sabe-se que a substancia biliar aumenta com
a pressdo, velocidade e tumefaccio da corrente
sadguinea dos capilares dos lobulos hepaticos, no
momento da digestdo; e que o ]e]um produz os
fenomenos inversos.

Nao serd necéssario irmos mais longe, por-
quanto estes factos mostram-nos ja suficiente-
mente que os elementos da bilis ndo podem pro-
vir sendo da corrente sanguinea que circula no
sistema porta.

Secre¢d@o da bilis. — Afanassieu, operando
sobre animais superiores, aumentbu a secrecdo
da bilis (por sec¢do dos nervos do figado ou por
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outro processo) e notou que as celulas se apre-
sentavam volumosas, os nucleos hipertrofiados e
granulosos e os filamentos protoplasmicos envol-
vidos dum grande numero de corpusculos nuclea-
res de natureza albuminoide.

Estas observacoes, que podem repetir-se, le-
vam-nos indubitavelmente & convic¢do de que,
na realidade, as celulas hepaticas sdo bem a séde
da elaboracao da sintese biliar, feita 4 custa dos
elementos do sangue dos capilares portas, cuja
disposicdo € a melhor possivel relativamente ds
fungoes do figado.

Alem disso, quando tratdmos da celula hepa-
tica (cap. 11) dissemos que esta, entre as forma-
¢oes deutoplasmicas a que nesse lugar nos refe-
rimos (glicogenio e gordura) continha outras
formacdes paraplasmicas ou deutoplasmicas : efe-
ctivamente, tratada pelo acido nitrico-nitroso toma
coracoes caracteristicas dos pigmentos biliares
(amarelo tendendo para verde); tratada pela
reaccdo Pettenkofer acusa a presenca de sais bi-
liares.

Todas estas provas reforcam a ideia de que
a secregdo biliar tem por campo de ac¢édo a celula
hepatica.

Alguns anatomistas pretenderam fazer crér
que esta secrecdo € devida & acgdo de pequenas
glandulas anexas aos canais biliares interlobula-
res.

‘Baum <admite que toda a celula segrega
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glicogenio e bilis ; mas o glicogenio produz-se no
corpo celular, o pigmento e os acidos no nucleo ».

A bilis, uma vez segregada, é excretada: faz
a sua passagem pelos canaliculos biliares cuja
disposi¢ao lobular estudamos no capitulo anterior;
depois por todas as outras vias de excregao he-
patica (canal hepatico, cistico, vesicula biliar,
colédoco) até dar entrada na segunda por¢do do
duodeno, onde existe um esfinter — o esfinter
estriado de Odi — que regula a quantidade de
bilis que ha-de derramar-se no intestino, segundo
o quilate dos fenomenos organicos.

Caracteres e composi¢do quimica da bilis.
— A bilis varia muito dum animal para outro, e
ainda no mesmo animal segundo condicdes dife-
rentes.

No estado puro € um liquido fluido, viscoso
na vesicula biliar em virtude do mucus segregado
por esta vesicula; em contacto com o ar toma uma
cOr verde caracteristica; tem um sabor amargo.

Quanto & sua composicdo quimica, a bilis é
constituida por substancias bastante diferentes :
sais minerais, sais organicos, colesterina, pigmen-
tos, etc. Existem dois grupos destas variadissi-
mas substancias que sdo particularmente caracte-
risticas da bilis — os sais biliares e os pigmentos
biliares.
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Os primeiros, derivados dos acidos glicocolico
e taurocolico, sdo o fawrocolato de soda e o
glicocolato de soda (1); os segundos, entre ou-
tros, sao a bilirubina e a biliverdina (2)

*

A FUNGAO UROPOTETICA DO FIGADO, consiste
na propriedade que este orgdo possue de produ-
zir o acido urico e a uréa ; esta ultima substancia,
ndo sendo venenosa, €, no entanto, um produto
de transformacgdo de substancias toxicas (sais
amoniacais ) pelo que se atribue ao figado ainda
a FUNCAO ANTITOXICA (3).

(1) Vej. cap. seguinte — 6.3, 7.2 e 8.2 experiencias.

(2) Vej. cap. seguinte — 9." e 10.” experiencias.

(3) Para ndo sairmos do modesto ambito deste livro,
desenvolvendo-o em demasia, cingimo-nos sémente a
definir, sem outras considera¢des, estas duas ultimas fun-
¢oes do figado.
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CAPITULO V

Experiencias de fisiologia hepatica.






1_8

SACRIFIQUE-SE um coelho por decapitacéo,
depois de lhe fazer sofrer uma abstinen-
cia de 5 a 6 dias; extirpe-se o figado do animal;
trate-se pelo liquido diferenciador (iodo-iodetado)
uma por¢do de celulas hepaticas dissociadas :
vér-se-ha, examinados os elementos ao microsco-
pio, que nao apresentam as granulagdes caracte-
risticas do glicogenio que deveriam cérar-se de
escuro-acajou.
Como se vé pela experiencia, um jejum pro-
longado faz desaparecer a substancia glicogenica
do figado.

Submetam-se tres coelhos, cada um a deter-
minado regimen de alimentacéo, por muitos dias;
alimente-se um de carne, outro de substancias
que sejam, por exemplo, as da sua alimentagao
ordinaria, e, finalmente, o terceiro, de feculentos,
materias assucaradas, enfim, produtos que conte-
nham glicose. Sacrifiquem-se os animais por de-
capitagdo, extirpe-se o figado e faca-se a prepa-

.
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ra¢do e a dosagem do glicogenio do figado
desses animais (1) ; vér-se-ha:

— Que o glicogenio acumula-se sucessivamente
em maior abundancia no figado do coelho sujeito
4 sua alimentacao ordinaria, depois no do alimen-
tado pela carne, e, finalmente, no do ultimo.

A experiencia demonstra que o glicogenio nao
depende somente da quantidade de alimentos
ingeridos por um animal (como vimos na expe-
riencia anterior) mas ainda da natureza desses
alimentos. Alem disso, um outro conhecimento
se tira desta experiencia: € o de que o figado é
capaz de formar assucar nas dependencias das
materias albuminoides e ndo sémente nas das ma-
terias assucaradas do sangue.

(1) Um dos melhores metodos para a preparagdo e
dosagem do glicogenio, € o de Briicke, que consiste no
seguinte:” Dividido o figado em pequenos fragmentos,
lancem-se na agua acidulada fervente ; tirados os fragmen-
. tos da agua, pizem-se e fervam-se segunda vez na mesma
agua acidulada. Deixe-se resfriar o licor obtido e sepa-
rem-se os albuminoides, o que se consegue, precipitando-os
pela adicdio alternativa do iodidrargirato de potassio e do
acido cloridrico até que néo se produza mais precipitado ;
filire-se e adicione-se alcool ao filtrado ; entdo o glicogenio
precipita abundantemente. Faca-se uma segunda filtragéo
e o precipitado lave-se com alcool cada vez mais concen-
trado, depois com éter para arrastar as materias gordas.
Seque-se no vazio e finalmente peze-se.



A experiencia seguinte, devida a CI. Bernard,
mostra a propriedade que o figado possue de re-
ter o assucar em contacto dos seus elementos
anatomicos :

Injecta-se lentamente uma solugdo de glicose
na veia porta ou numa das raizes desta veia —
nio se empregando glicose em grande abundan-
cia, observa-se que nao ha trago algum de glico-
suria (1); injecta-se agora uma mesma solucgao
de glicose, nao na veia porta, mas numa das
veias da circulagdo geral—neste caso encontra-se
assucar na urina,

Ndo podemos tirar daqui outra conclusdao que
ndo seja a de que efectivamente o parenquima
hepatico possue a propriedade de armazenar o
assucar sob a férma de glicogenio.

A
Nutra-se de carme um cd@o, durante muitos

dias, e sacrifique-se por secc¢do do bolbo; ex-
traia-se o figado do animal e lave-se por injeccao

(1) E’ a passagem do assucar, da corrente circulato-
ria para a urina. :
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da veia porta com uma forte corrente de agua —
depois duma lavagem completa, vér-se-ha que o
figado nao contem assucar (1); passado certo
tempo, 24 horas aproximadamente, faca-se uma
nova analise do tecido do mesmo figado — vér-
se-ha a substancia deste orgdo acusar entdo a
presenga de assucar.

Esta experiencia prova claramente ‘¢ facto da
transformagdo do glicogenio em glicose. '

—
DT

A transformacio do glicogenio em glicose tem
lugar sob a accdo dum fermento ?

Viault'e Joliet, sob este ponto de vista, diz-nos
0 seguinte :

— Tome-se tres partes eguais dum figado de
coelho, o primeiro depois de ter sido cosido, o
segundo depois da adig@o de tanino e o terceiro
.sem ter sofrido modifica¢do alguma ; depois dum
certo tempo observa-se que os dois primeiros nao
conteem glicose, mas glicogenio, emquanto que
0 terceiro encerra sempre assucar e ndo glicoge-

(1) Para reconhecer se o figado contem ou nio assu-
car ferve-se um fragmento de tecido hepatico, triturado na
agua; se o produto obtido reduzir o licor de Fehling ha
assucar, se ndo reduzir ndo o ha.
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nio. Por conseguinte a cocc¢do e o tanino, que
evitam as fermentacdes, destroem a substancia
que favorece a transformacao do glicogenio em
glicose, e esta substancia ndo pode ser analoga
sendo aos fermentos diastasicos que transformam
o amido vegetal em glicose. E, pois, um fer-
mmento que sacrifica directamente o glicogenio
sem passar pelas fases intermediarias, dextrinas
€ maltose:

6.2

Preparagdo de sais biliares. — Evapore-se
a bilis pela ebuli¢do ; trate-se o residuo pelo al-
cool absoluto que dissolve os sais biliares, a co-
lesterina, materias gordas, e outras substancias
da bilis; descore-se a solucdo pelo contacto pro-
longado com o carvao animal. Uma das proprie-
dades quimicas dos sais biliares é a de precipita-
rem em presenca do éter. Faca-se o emprego
desta substancia: obtem-se um precipitado sob
a férma duma massa mais ou menos resinosa.

.Como contraprova use-se a reacgdo de Pet-
tenkofer, chamada reacgdo dos sais ou dos acidos
biliares :

Faca-se uma solucdo da nossa massa resinosa
obtida; depois de algumas gotas de assucar de
cana a 10 °/s, ajunte-se acido sulfurico, aproxi-,
madamente dois tercos do volume da solucéo, e
evite-se que a temperatura se eleve acima de 70°.
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O liquido toma uma cor carregada de vermelhos
purpura. -

&8

Preparacdo do taurocolato de soda. — Sabe=
se que a bilis do cdo nao contem glicocolato’ de
soda, mas sémente taurocolato de soda ; lancando
mao da bilis deste animal prepara-se facilmente
este ultimo sal: procede-se como na preparagao
anterior,

s

Preparagao do glicocolato de soda. — Este
sal ¢ mais dificil de préparar que o anterior por-
que ndo ha bilis que contenha glicocolato e ndo
contenha taurocolato, como, inversamente, sucede
com a bilis do cdo.

Diz Arthus : — « para preparar este sal deve-se
servir da bilis do boi que contem ao mesmo tempo
glicocolato e taurocolato de soda: é preciso se-
parar os dois sais, ou seus dois acidos: a sepa-
ragao € facil de realisar, porque o acido glicoco-
lico € pouco soluvel na agua (uma parte em
trezentas partes de agua a temperatura ordinaria ),
emquanto que o acido taurocolico € muito soluvel.
na agua,
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Suponhamos que se prepara com a bilis de
boi a bilis cristalizada de Plattner (1); os sais
biliares *assim obtidos sdo dissolvidos na agua,
e a sua solugao €é tratada pelo acido sulfu-
rico até que se produza uma perturbagdo per-
sistente. O fino precipitado assim produzido,
unicamente constituido de acido glicocolico, trans-
forma-se dentro de algumas horas em massas de
agulhas cristalinas ». :

€».a

Reacgao dos pi gmentos biliares. — Tome-se
um tubo de ensaio contendo um pouco de bilis
diluida e deite-se vagarosamente no tubo acido
azotico forte (contendo vapores de acido azotoso).
Imediatamente se distingue no tubo uma série de
aneis diferentemente cérados: verde, azul, vio-
leta, purpura, amarelo, partindo de cima para
baixo.

-Esta reaccdo, conhecida por reacg@o de Gme-
lin, repousa sobre a propriedade que possuem as
materias cérantes da bilis de apresentar céragoes

(1) Se se deixam os sais biliares, a que se chegou na
6.2 preparagiio, em contacto, durante alguns dias, com o
éter que os precipitou, forma-se uma substancia cristalina
constituida de agulhas agrupadas em fasciculos. Esta
substancia cristalina é a bilis cristalizada de Plattner.
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vivas-e variadas (produtos de oxidacao) sobre a
influencia de oxidantes, como o acido azotico.

10.2

Prepara¢do da bilirubina e da biliverdina.
— Para obter-se bilirubina tome-se bilis fresca
acidulada, de homem ou de cdo, e agite-se com
o cloroformio imediatamente depois da sua saida
da vesicula biliar. Este processo oferece-nos bi-
lirubina somente em pequenas quantidades.

A biliverdina prepara-se tambem muito facil-
mente: ela é um produto de oxidacdo da biliru-
bina, diferindo, apenas, desta pelo oxigenio que
tem a mais: obtem-se pela simples exposicao
ao ar.

¢
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