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Correlagdo da atividade de lactato desidrogenase e concentragéo de lactato com
a classificagéo de efusbes em cées

Correlation of lactate dehydrogenase and lactate concentration with dog’s effusion classification

Paula Nunes Rosato' Leticia Abrahdo Anai' Aureo Evangelista Santana"

RESUMO

As efusbes sdo problemas clinicos frequentes e que
ocorrem em consequéncia de uma enfermidade que culmine
com diminuigdo da pressdo coloidosmética intravascular,
elevacdo da pressdo hidrostatica local, aumento da
permeabilidade vascular e/ou comprometimento da drenagem
realizada pelos vasos linfaticos. Dessa maneira, a avaliagao
laboratorial desse fluido torna-se relevante para que, em
conjunto com os sinais clinicos apresentados pelo paciente,
possa ser firmado um possivel diagndstico e instituida acéo
terapéutica adequada. Assim sendo, a classificacdo de uma
efusdo em transudato ou exsudato torna-se um dos pontos
criticos para a elucidagédo do diagndstico e condugdo do caso
clinico. Em Medicina Veterinéaria, o método tradicional de
classificagdo de uma efusdo é baseado na contagem celular e
na concentragdo de proteinas do fluido. Contudo, diversos
estudos evidenciam que tais parametros ndo sdo suficientes
para a correta classificacdo de todas as efusdes. Assim, o
presente estudo foi conduzido com o objetivo de verificar a
correlacdo de outros parametros bioquimicos com a
diferenciacdo das efusdes transudativas e exsudativas e, para
tal, foram avaliadas as atividades de lacatato desidrogenase
(LDH) das efusbes, a relacdo de sua atividade fluido/soro,
concentragdo de lactato das efusbes, o gradiente de
concentragao de lactato do soro para o fluido e a concentragdo
de proteinas das efusdes. Os resultados obtidos permitiram
observar que a atividade de LDH, a relagdo LDH efusao/soro,
a concentracdo de lactato e o gradiente de concentracdo de
lactato soro/efusdo apresentam diferenga estatisticamente
significativa (P<0,05), bem como alta correlagcdo com a
classificacdo de uma efusdo exsudativa.
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ABSTRACT

The effusions are frequent clinical problems and
can occur in consequence to an illness that culminates with

decrease of the intravascular coloidosmotic pressure, increase
of local hydrostatic pressure, increase of vascular permeability
and/or compromising of the drainage accomplished by
lymphatic vases. Therefore, the laboratorial evaluation of this
fluid becomes relevant, jointly with clinical signs presented by
patient; to become possible the diagnosis definition and
institution of appropriate therapeutic. Thus, classification of
effusion in exudate and transudate is one of major points to
elucidation of diagnosis and conduction of clinical case. In
veterinary medicine the traditional method of an effusion
classification is based on cellular counting and protein
concentration of the fluid, however, several studies evidence
that such parameters are not enough for the correct classification
of all kinds of effusions. Considering this, the present study
aimed to verify the correlation of some biochemical parameters
with the differentiation of transudatives and exudatives effusions.
To perform this, the activities of lactate dehydrogenase (LDH)
were appraised, as well as the relationship of their activities
with fluid/serum; lactate and proteins concentration and fluid/
serum gradients of concentration of these same substances.
The results allowed to observe that the activity of LDH,
relationship LDH and fluid/serum, lactate concentration and
lactate fluid/serum gradient of concentration present statistically
significant difference (P<0.05), as well as a high correlation
with the classification of an exudative effusion.

Key words: effusions, biochemical analysis, lactate, lactate
dehydrogenase, canine.

INTRODUGCAO

Em condigBes normais, um pequeno volume
de fluido intracavitario € formado a partir da filtracao
do plasma pelo endotélio capilar, que ocorre através da
interacdo da pressdo hidrostatica desses capilares,
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pressao oncoética plasmatica, reabsorcao linfatica e
permeabilidade capilar (KIELDSBERG & KNIGHT,
1992). O actmulo de liquido no interior das cavidades
peritoneal, pleural e pericardica é denominado efusao
e reflete uma alteracdo na interacdo destas forcas
(MEYER & FRANKS, 1993). Vérias sdo as enfermidades
capazes de resultar na formacao de uma efusdo e, nessa
situacdo, a colheita e avaliacéo desses fluidos podem
ter valor terapéutico, assim como importancia
diagndstica nas doencas inflamatdrias, hemorragicas,
neoplasicas, linfaticas ou biliosas (SHELLY, 2003).
Contudo, os pardmetros bioquimicos utilizados em
rotina para a classificacdo dos diversos tipos de
efusBes existentes ndo sdo capazes de distinguir, em
todos os casos, as efusdes transudativas e exsudativas
(MARANHAO et al., 2010).

Em Medicina Veterinaria, a classificacdo de
uma efusdo é realizada com base na concentracdo de
proteina do fluido e a contagem de células nucleadas
deste (COWELL, et al., 2007). Em contrapartida, em
humanos, preconiza-se a utilizacdo de outros
parametros bioquimicos adicionais para a diferenciacdo
de efusdes transudativas e exsudativas, em virtude das
diversas alteragdes que podem influenciar na formacéo
de uma efusdo (ROMERO-CANDEIRA et al., 2002).

Diversos estudos demonstram que, em
alguns casos, ocorre a classificacdo errada do fluido
analisado e, nessa situagdo, torna-se complicada a
elucidacdo do diagnostico e, consequentemente,
direcionar de forma adequada a terapia do paciente
(ROTH, etal., 1990).

A concentracdo de proteinas nas efusdes
de pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva
pode se elevar em virtude, provavelmente, da producéo
local de proteinas, comprometendo assim a
classificacéo do fluido, que acaba sendo, erroneamente,
considerado exsudato (ROTH, et al., 1990).

Em algumas situacdes, especialmente no
tocante as efusGes neoplasicas, o diagndstico
conclusivo fica restrito a visibilizacdo dessas células
durante a avaliacdo citol6gica da efusdo. Em neoplasias
ndo esfoliativas, o liquido formado classifica-se, na
maioria das circunstancias, como um transudato
modificado e, se houver inflamacdo, em exsudato
(COWELL, etal., 2007). Assim sendo, a elucidagdo do
diagndstico pode ser comprometida com a utilizagao
apenas dos parametros utilizados na rotina.

Segundo JOSEPH et al. (2001), a
classificacdo laboratorial utilizada para a separacdo dos
fluidos exsudativos e transudativos em Medicina é uma
estratégia fundamental para a abordagem do paciente
com efusdo toracica, sendo evidente a necessidade da

dosagem da atividade total de lactato desidrogenase
(LDH) da efuséo, bem como a relacéo entre a atividade
dessa enzima na efuséo e no soro destes pacientes.

A atividade de lactato desidrogenase
elevada em uma efusdo é um indicativo de extrema
importancia para classificar um fluido como um
exsudato, considerando-se valores superiores a 200U
L na efusdo ou ainda uma relacdo da LDH da efuséo/
LDH séricaacima de 0,6 (LIGTH, et al., 1972). Segundo
HORROCK et al. (1962), valores elevados da atividade
de LDH em uma efusdo apresentam alta correlacdo com
a presenca de uma efusdo de etiologia neoplésica em
humanos. Em cdes, estudos evidenciaram correlacéo
positiva entre a atividade total e a relacdo LDH da
efusdo/LDH sérica e a presen¢a de uma efusdo de
etiologia neoplasica (LIMA-JUNIOR, 2008).

Outro parametro a ser considerado na
investigacdo de uma efusdo é a concentracdo de lactato
(NESTOR et al., 2004). Nas condicbes em que a
obtencdo de energia de forma anaerobica esteja sendo
utilizada, é esperada elevagdo na concentracdo de
lactato, o qual seré& formado ao final da reacdo. Assim
sendo, estudos correlacionam a elevacdo da
concentracdo de lactato de uma efuséo com a presenca
de um processo inflamatério de etiologia bacteriana,
bem como em efusdes neoplasicas (GARCIA-TSAO et
al., 1985; LEVIN etal., 2004; NESTOR et al., 2004).

Estudos indicam que a correlacéo positiva
com a elevagdo da atividade de LDH, bem como a
concentracdo de lactato, ocorre em efusdes
neoplésicas, pois as células neoplésicas utilizam a
glicolise anaerdbica para a obtencdo de energia
(OGILVIE, 2000; NESTOR et al., 2004).

O lactato pode se difundir rapidamente
através das membranas e, portanto, em pacientes em
acidose latica, ha a possibilidade de haver a elevagdo
da concentracdo de lactato no sangue e,
consequentemente, na efusdo. Em vista desse fato,
suspeita-se que o gradiente de lactato sangue/efuséo
possa apresentar melhor correlagdo com o diagnostico
em efusdes exsudativas. A concentracdo sanguinea de
lactato acima de 2,5mmol L e uma concentracdo de
lactato na efusdo superior a sanguinea apresentam
acuracia superior a 90% na identificacéo de exsudatos
sépticos em cdes (LEVIN et al., 2004).

MATERIAL E METODOS
Para o desenvolvimento do protocolo
experimental, foram utilizados 39 cées atendidos junto

arotina do hospital veterinario no periodo de marco de
2009 a fevereiro de 2010 que apresentaram efusdo
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pleural, pericardica ou abdominal. Dentre os pacientes
que participaram do presente estudo, um apresentava
efusdo pericérdica, 13 apresentavam efusao pleural e
25 tinham efuséo abdominal.

Foram utilizados apenas pacientes cuja
enfermidade e mecanismo de formagé&o da efuséo foram
identificados por meio da avaliacdo clinica e laboratorial,
permitindo entdo que as efusfes avaliadas pudessem
ser classificadas como efusdes exsudativas ou
transudativas e posteriormente fosse verificada a
correlagdo com cada parametro estudado.

Para analise da efusdo, foi realizada a punc¢éo
de 10mL do liquido cavitario, que foi transferido para
frascos de vidro para posterior centrifugacdo e analise
bioquimica. Por sua vez, para a avaliagdo bioquimico-
sérica, foi realizada venopuncéo jugular para obtencédo
de 5mL de sangue e, em sequéncia, o material foi
transferido para frascos de vidro para posterior
centrifugacédo e obtencdo da amostra de soro, o qual
foi submetido a avaliagdo bioguimica.

Tanto no fluido quanto no soro, foi avaliada
a atividade da enzima lactato desidrogenase e a
concentracdo de proteinas totais pelo uso de conjuntos
de reagentes® e analisador semi-automatico®. A
concentragdo de lactato sérica e da efusdo foi
determinada utilizando tiras reagentes e leitor
automatizado®.

Depois de realizadas as determinagdes
acima descritas, foram obtidas também a relagdo da
atividade de lactato desidrogenase efuséo/soro e o
gradiente de concentracdo de lactato do soro para a
efuséo.

Com os resultados obtidos para cada um
dos parametros, foi realizada a comparacao das médias
pelo teste de Tukey e andlise de correlacio dos “pontos
de corte” indicados na literatura através do teste de
Fisher. Em ambas as anélises, um valor de P inferior a

0,05 foi considerado significativo, sendo calculado o
intervalo de confianca de cada parametro avaliado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Em relacdo a etiologia do processo, o que
propiciou a classificagdo entre efusdo exsudativa e
transudativa, 15 pacientes apresentavam uma efuséo
exsudativa, sendo um por peritonite bacteriana em
virtude de ruptura intestinal e 14 por apresentarem uma
neoplasia na cavidade. Os demais pacientes (24 cées)
apresentavam efusdo transudativa, sendo nove desses
pacientes cardiopatas e 15 portadores de hepatopatia.

Os valores médios obtidos para a
determinacdo da atividade de LDH, relacéo da atividade
de LDH fluido/soro, concentracdo de lactato, gradiente
de lactato e concentragdo de proteinas, bem como o
intervalo de confianga obtido para cada um dos
parametros estdo descritos na tabela 1. Tais achados
corroboram os estudos realizados em humanos, que
relatam que a atividade de lactato desidrogenase tende
a se elevar em efusdes transudativas (HORROCKS, et
al., 1962; LIGTH, et al., 1972; JOSEPH et al., 2001,
ROMERO-CANDEIRA etal., 2002).

Para os parametros acima referidos, foi
possivel verificar correlagdo com a identificagdo de uma
efusdo exsudativa (Tabela 2) nos fluidos que
apresentaram a atividade de LDH da efusdo superior a
200U L e a relagdo LDH efusdo/soro superior a 0,6,
como indicados por LIGTH et al. (1972), além da
concentracdo de lactato da efuséo superior a 2,2mmol
L1 e gradiente de lactato menor que zero, como descrito
por LEVIN etal. (2004).

Contudo, com os valores encontrados para
a concentracdo de proteinas da efusdo, nao foi possivel
observar diferenca estatisticamente significativa entre
as médias dos dois grupos avaliados, havendo
sobreposicéo dos intervalos de confianca obtidos para
ambos os parametros. Da mesma forma, a concentracéo

Tabela 1 - Valores médios obtidos para a atividade de LDH (U L™) na efusio, relagio da atividade de LDH efusdo/soro, concentragido de
lactato (mmol L™) na efuséo, gradiente de lactato (mmol L) do soro para efusio e concentracéo de proteinas (g dL™) das efusdes

exsudativas e transudativas em cées.

Média: p IC
Parametro
Exudatos Transudatos - Exsudatos Transudato

LDH efusio 1130,80 a 70,85 b 0,0086* 1130,80 + 740,48 70,85 + 48,26
Relacdo LDH efusdo/soro 6,83 a 0,50 b 0,0378* 6,83 £5,89 0,50 £ 0,42
Lactato da efusdo 523 a 1,31b 0,0024* 5,23+2,20 1,31+0,90
Gradiente de lactato -194a 1,79b 0,0006* -1,94+ 175 1,79+0,87
Proteinas da efusdo 2,97 a 2,09 a 0,0725 2,97 +0,61 2,09+0,78

*meédias nas linhas seguidas pela mesma letra mintscula ndo diferem entre si pelo teste de Tukey (P<0,05).
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Tabela 2 - Distribuicdo e correlagdo das efusdes exsudativas e transudativas de cdes segundo a atividade de lactato desidrogenase, relacéo da
atividade de lactato desidrogenase da efusdo concentragdo de lactato, gradiente de concentracéo de lactato do soro para a efuséo e

concentracgdo de proteinas.

Atividade de LDHna efuséo Total
Exudato Transudato
>200U L 2 12
<200U L™ 22 27
Total 24 39
P=0,0002*
Relacdo da atividade de LDH fluido/sérica Exudato Transudato Total
>0,6 5 17
<0,6 19 22
TOTAL 24 39
P=0,0006*
Concentracéo de lactato na efuséo Exudato Transudato Total
>2,2mmol L* 4 15
<2,2mmol L* 20 24
TOTAL 24 39
P=0,0007*
Gradiente de lactato Exudato Transudato Total
<0 2 14
=0 22 25
TOTAL 24 39
P=0,0001*
Concentracéo de proteinas Exudato Transudato Total
>3,0gdL* 9 15
<3,0gdL* 15 24
TOTAL 24 39
P=1,0

de proteinas superior a 3g dL* ndo demonstrou
correlacdo com a identificacdo de uma efusdo
exsudativa.

Assim sendo, embora a concentracao
proteica da efusdo seja o parametro bioquimico
considerado de eleicdo para a classificacdo de uma
efusdio em Medicina \eterinaria (COWELL, et al., 2007),
alguns fatores podem colaborar para a alteracdo da
concentracdo dessa substdncia na efusdo e
comprometer a sua classificacdo (ROMERO-
CANDEIRAEtal., 2002).

CONCLUSAO

Os resultados obtidos no presente estudo
permitem concluir que a determinacéo da atividade de
lactato desidrogenase e a concentracdo de lactato das
efusBes, bem como a relacdo de lactato desidrogenase
do fluido para o soro e o gradiente de concentragdo de
lactato do soro para o fluido, em cées, podem contribuir
com a identificacdo das efusfes exsudativas e, dessa
forma, diminuir o nimero de fluidos classificados
inadequadamente.
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