402 SEMANA CIENTIFICA DO HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

2500
TITULO: CARACTERIZAGAO DO MODELO DE DOENGA HEPATICA ALCOOLICA E HEPATITE ALCOOLICA EM RATOS
WISTAR

MATHEUS HENRIQUE MARIANO PEREIRA ; RUTIANE ULLMANN THOEN; LARISSE LONGO; LUIZA CECILIA
LEONHARD; CARLOS THADEU SCHMIDT CERSKI; MARIO REIS ALVARES-DA-SILVA

UFRGS - Universidade Federal do Rio Grande do Sul

A doenga hepatica alcoolica (DHA) é responsavel pela maior parte das internagées em Hepatologia e até o momento poucos
avangos farmacologicos foram desenvolvidos. Modelos experimentais sdo importantes para estudar mecanismos de leséo,
alvos terapéuticos e formas de diagndsticos para evitar a progressao da doenga. Contudo, modelo experimental em ratos
para a DHA s&do complexos e caros. Assim, faz-se necessario um modelo de facil reprodutibilidade e baixo custo. Ratos Wistar
machos adultos foram randomizados em trés grupos (n = 8): CON, recebeu dieta padréo e agua com sacarina a 0,05% por
4sem; ALCA4, recebeu semente de girassol, etanol por 4sem e binge; e ALC8, recebeu semente de girassol, etanol por 8sem
e binge. Usado etanol 10% com sacarina 0,05% e binge alcodlica (5g/kg) foi realizada 9h antes da eutanasia. Ap6s a morte
dos ratos, sangue e figado foram coletados para avaliagbes bioquimicas e histopatolégicas. Procedimentos aprovados pelo
CEUA (2018-0257). O grupo ALC8 apresentou aumento sérico dos niveis de glicose, ALT e AST(p<0,03) e redugéo da
albumina, colesterol total e HDL(p<0,03) comparando com o CON. O ALC4 obteve aumento do colesterol total, AST, ALT e
FA(p<0,03) e redugéo da albumina comparando com o CON. O colesterol total e HDL foram menores e o AST foi maior no
ALCS8 que no ALC4(p<0,01). Nas analises de triglicerideos, colesterol total e nile red hepaticas observou-se um aumento do
ALC8 em comparagéo ao ALC4 e CON(p<0,05). A expressao de TNFa hepatica foi maior no CON que em relagao aos outros
grupos. Na analise histopatolégica ndo foram observadas anormalidades no tecido hepatico dos animais do CON; enquanto
no ALC4 teve esteatose macro e microvesicular leves; no ALC8 teve esteatose microvesicular intensa. O modelo de doenca
hepatica alcoolica proposto causou danos leves aos hepatdcitos e algumas alteragdes bioquimicas que podem ser verificadas
na doenga em humanos.
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INTRODUCAO: A cirrose hepética caracteriza-se pelo surgimento de septos e nédulos fibréticos, bem como alteragdes
estruturais e no funcionamento hepatico.A ligadura do ducto biliar (LDB) em ratos € um modelo onde, apos 14 dias,
encontram-se estabelecidas as caracteristicas da doenca. Estudos tém demonstrado a participagdo do estresse oxidativo na
fisiopatologia da cirrose causado pelo modelo experimental de LDB. A Melatonina (MLT) € um horménio indolaminico lipofilico
sintetizado pela glandula pineal a partir da serotonina. Tem sido estudada por suas propriedades antioxidantes, anti-
inflamatorias e imunomoduladoras.

OBJETIVO: O presente estudo tem como objetivo investigar os efeitos da MLT sobre o tecido hepatico de ratos com cirrose
biliar secundaria induzida por LDB.

METODOLOGIA: Para o experimento foram utilizados 24 ratos Wistar machos, pesando +300 gramas, divididos em quatro
grupos: CO (controle), CO+MLT, LDB e LDB+MLT. O tratamento com MLT (20 mg/kg) foi realizado diariamente a partir 15°
dia apos a LDB. No 29° dia, mediante administragdo de farmacos anestésicos, foram coletadas amostras de sangue e tecido
hepatico e apds os animais foram mortos por exsanguinagao.

RESULTADOS: Na avaliagdo das transaminases, observa-se que as enzimas ALT, AST e FA apresentam-se
significativamente aumentadas no grupo LDB quando comparadas aos grupos controles, bem como observa-se uma
diminuicao significativa do grupo LDB+MLT quando comparado ao grupo LDB. Na avaliagdo da lipoperoxidagéo através da
técnica do TBARS, observou-se um aumento significativo no grupo LDB quando comparado aos grupos controles e uma
redugéo da LPO no grupo LDB+MLT. As enzimas CAT e SOD apresentaram-se reduzidas no grupo LDB com relagéo aos
grupos controles e, quando administrada MLT, observa-se um aumento significativo no grupo LDB+MLT quando comparado
ao grupo LDB. As enzimas GPx e GST apresentaram aumento significativo no grupo LDB em relagdo aos grupos controles
e diminuigao significativa no grupo LDB+MLT em relagdo ao grupo LDB. Na analise histolégica (HE) pode-se observar um
parénquima hepatico normal com corddes de hepatdcitos bem definidos nos animas dos grupos controles; no grupo LDB
observa-se uma desorganizagao tecidual e presenga de fibrose. O uso de MLT no grupo LDB+MLT restaura o parénquima e
diminui a fibrose.

CONCLUSAO: Os resultados desse estudo sugerem um efeito hepatoprotetor e antioxidante da MLT quando administrada
em ratos com cirrose biliar secundaria induzida por LDB.
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O EFEITO DE RIBOSIDEO DE NICOTINAMIDA NA DOENGA HEPATICA GORDUROSA NAO-ALCOOLICA EM UM
MODELO EXPERIMENTAL DE OBESIDADE.
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