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Resumo

Introducdo: A Sindrome Hepatopulmonar (SHP) é uma complicacdo da cirrose
hepatica, caracterizada por alteragdes funcionais da oxigenacgdo arterial, em contexto de
doenca hepatica, resultantes de uma marcada dilatacio das arteriolas e capilares
pulmonares. O estresse oxidativo (EO) ¢ definido como um desequilibrio entre as
substancias oxidantes e as defesas antioxidantes, a favor das oxidantes, e parece estar
relacionado com as doengas hepaticas, com consequéncias também no pulmio e
musculo. A Melatonina (MLT) vem sendo muito estudada ¢ citada em diferentes
estudos como potente antioxidante. O modelo experimental de Ligadura de Ducto Biliar
(LDB) ¢ capaz de simular os danos causados pela Sindrome Hepatopulmonar (SHP).
Objetivo: Avaliar as alteragdes hepaticas, pulmonares e diafragmaticas de animais
submetidos a LDB, assim como a acdo do antioxidante Melatonina. Métodos: Foram
utilizados 36 ratos Wistar, divididos em quatro grupos: CO, CO+MLT, SHP e
SHP+MLT. A MLT (20 mg/kg) foi administrada a partir do 14° dia da LDB até o 28°
dia. No 29° dia, foi coletado sangue para andlise da integridade hepatica, tecido
hepéatico e pulmonar para andlise histoldgica e o diafragma para analise de estresse
oxidativo. Os dados obtidos foram submetidos & analise de variancia (ANOVA) e
seguido do teste Student-Newman-Keuls para  multiplas  comparagdes, sendo
significativo quando p<0,05. Resultados: Na avaliacdo de integridade hepatica das
enzimas AST, ALT e FA observa-se um aumento no grupo SHP quando comparado aos
grupos controles (p<0,001) e uma diminui¢cdo com o uso da MLT (p<0,001). Na
avaliacdo da lipoperoxidacdo por TBARS no diafragma, observou-se uma estatistica
significativa do grupo SHP (0,55+0,06) (p<0,001) quando comparados aos grupos
controles (CO: 0,204+0,02 ¢ CO+MLT: 0,22+0,02) (p<0,001) e uma redug¢do no grupo
SHP+MLT (0,21+£0,03) (p<0,001). Ao avaliar a enzima catalase (CAT) observa-se
diminuicado significativa no grupo SHP (1,41+0,13) quando comparados aos grupos CO
(2,39+0,06) (p<0,01) e CO+MLT (2,48+0,10) (p<0,001), e um aumento significativo no
grupo SHP+MLT (2,40+0,12) (p<0,01). Em relagdo a atividade da enzima superdxido
dismutase (SOD), os valores reduziram significativamente no grupo SHP (1,70+0,11)
quando comparado ao grupo CO (3,67+0,38) (p<0,001), e com o grupo CO+MLT
(3,41+0,26) (p<0,01), apesar de haver um aumento no valor absoluto da SOD, nao
houve diferenca significativa quando comparados os grupos SHP e SHP+MLT
(2,63+£0,12). Na andlise histoloégica do figado pode-se observar uma destruicdo do
parénquima hepatico com a presenca de infiltrado inflamatorio e ao avaliar o pulmao
pode-se observar vasodilatagdo. Apds administragdo de MLT observa-se uma
diminui¢do dos parametros avaliados em ambos os 6rgaos. Conclusdao: O modelo de
Ligadura de Ducto Biliar mimetiza a Sindrome Hepatopulmonar, ao avaliar o figado e o
tecido pulmonar. A MLT quando administrada mostrou-se eficaz na redugdo das
enzimas de integridade hepatica, nas alteragdes teciduais no figado e pulmao, bem como
nos danos oxidativos do diafragma.
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