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INTRODUCAO: A cirrose caracteriza-se por uma alteragéo significativa do parénquima hepatico e apresenta-se como
importante problema de salde, justificando assim seu estudo. Em animais, esta pode ser reproduzida pelo modelo de
obstrugdo de ducto biliar. A Melatonina (MLT) € um horménio fisiolégico sintetizado a partir de serotonina que vem sendo
estudado por suas propriedades benéficas, incluido seu potencial antioxidante.

OBJETIVOS: Investigar os efeitos da MLT na cirrose biliar secundaria induzida por ligadura do ducto biliar (LDB) em ratos.
METODOS: Foram utilizados 24 ratos Wistar, divididos em 4 grupos: CO (controle), CO+MLT, LDB e LDB+MLT. A MLT foi
administrada (20 mg/kg) diariamente a partir do 15° dia apds obstrugao biliar. No 29° dia os animais foram mortos e sangue
e figado foram coletados para analises posteriores.

RESULTADOS: Ao avaliar as transaminases (ALT, AST, FA) observou-se um aumento significativo no grupo LDB quando
comparado aos grupos CO e CO+MLT, em contraste, no grupo LDB+MLT houve diminuigdo quando comparado ao grupo
LDB. Na avaliagado da lipoperoxidagao observou-se um aumento significativo no grupo LDB quando comparado aos grupos
controles e uma redugdo do dano no grupo LDB+MLT quando comparado ao grupo LDB. Na avaliagdo da enzima SOD
observou-se uma diminuigdo significativa no grupo LDB quando comparado aos grupos controles. No grupo LDB+MLT foi
observado um aumento significativo na atividade da enzima quando comparado ao grupo LDB. Na avaliagdo do Oxido Nitrico
observamos um aumento significativo no grupo LDB em relagédo aos grupos CO e CO+MLT enquanto no grupo LDB+MLT
esses niveis foram reduzidos em comparagédo ao grupo LDB. Na andlise histolégica (HE) observa-se presenca de
desorganizagao tecidual no grupo LDB, quando a MLT foi administrada, evidenciamos uma reorganizagdo do parénquima.
Na avaliagdo imunohistoquimica e western blotting das proteinas HSP-70 e NF-kB, observa-se uma maior expressao das
mesmas no grupo LDB, em contraste, a marcagéo foi minima nos animais do grupo LDB+MLT. Na analise por microscopia
eletrénica de varredura (MEV), observa-se alteragdo dos hepatdcitos com comprometimento da membrana ciliada no grupo
LDB, no grupo tratado com MLT (LDB+MLT), observa-se hepatécitos semelhantes aos observados nos grupos controles.
CONCLUSOES: A melatonina demonstrou-se eficaz na restauragao dos diferentes padrées avaliados quando administrada
em ratos com cirrose biliar secundéria induzida pelo modelo experimental de LDB.
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INTRODUCAO: A cirrose hepética caracteriza-se pelo surgimento de septos e nédulos fibréticos, bem como alteragdes
estruturais e no funcionamento do figado. A obstru¢édo prolongada do ducto biliar em ratos € um modelo experimental eficaz
para indugéo de cirrose biliar secundaria e fibrose, visto que séo estabelecidas as caracteristicas proprias da doenga em um
periodo de 28 dias. A melatonina (MLT) € uma indolamina lipofilica sintetizada na glandula pineal a partir da serotonina.
OBJETIVO: O presente estudo tem como objetivo investigar os efeitos da MLT em animais com cirrose biliar secundaria,
induzida pelo modelo de ligadura de ducto biliar (LDB) através da avaliagdo do ganho de peso, angulo de fase e expresséo
das proteinas ATF-6 e HSP-70.

METODOS: Foram utilizados 24 ratos machos Wistar, pesando +300 gramas, divididos em quatro grupos: CO (controle),
CO+MLT, LDB e LDB+MLT. Os ratos foram tratados com MLT a partir do 15° dia apés a LDB até o 28° dia. Ao longo do
experimento os animais foram avaliados quanto ao ganho de peso e medidas de angulo de fase (AF). No 29° dia, mediante
administragdo de farmacos anestésicos, foi coletado o sangue e figado.

RESULTADOS: Ao se avaliar as transaminases, observa-se que as enzimas ALT, AST e FA apresentam-se
significativamente aumentadas no grupo LDB quando comparadas aos grupos controles (p<0,001), bem como observa-se
uma diminuigo significativa do grupo LDB+MLT quando comparado ao grupo LDB (p<0,001). Quanto ao ganho de peso, os
animais dos grupos CO e CO+MLT apresentaram um ganho de peso de 35% e 44%, respectivamente; o grupo LDB teve um
ganho de 1% e no grupo LDB+MLT observa-se um ganho de peso de 22,7%. Os grupos CO, CO+MLT e LDB+MLT
apresentaram um AF de 14%, 11% e 8%, respectivamente; ja o grupo LDB apresentou um AF de 3%, sugerindo, assim,
possiveis alteragdes nas membranas celulares dos hepatdécitos deste grupo. Na avaliagdo das proteinas ATF6 e HSP-70 por
Western Blotting, houve um aumento significativo da expressao no grupo LDB em relagéo aos grupos CO e CO+MLT; no
grupo LDB+MLT a expressao dessas proteinas reduziu significativamente em relagéo ao grupo LDB.

CONCLUSAO: Os resultados sugerem um efeito protetor da MLT quando administrada em ratos com cirrose biliar secundaria
induzida por ligadura de ducto biliar.
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