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. INTRODUGAO

A doenca hepatica gordurosa nao alcoolica (DHGNA) e o acumulo
excessivo de lipidios nos hepatocitos, sem a presenca da ingesta de alcool,
esta doenca compreende um largo espectro de condicOes associadas ao
acumulo excessivo de lipidios no figado, variando da esteatose a esteato-
hepatite ndo alcoolica (EHNA), podendo progredir para formas mais graves
como fibrose, cirrose e carcinoma hepatocelular.

O modelo experimental EHNA foi realizado com dieta deficiente dos
aminoacidos metionina e colina (MCD).

O tratamento foi realizado com melatonina (MLT), que em nosso
laboratorio vém demonstrando grandes propriedades antioxidantes em
diferentes modelos experimentais.

. OBJETIVOS

Avaliar o efeito da MLT sobre o tecido hepatico em camundongos
C57BL6 com esteato-hepatite ndo alcoolica (EHNA), induzida por dieta
MCD com duracao de 4 semanas.

 METODOLOGIA |

Foram utilizados 32 camundongos machos da linhagem C57BLS6,
divididos em quatro grupos:

© CO  CO+MLT  EHNA  EHNA+MLT

A Inducdo da EHNA foi realizada atraves da oferta ad libitum da racao
MCD durante 4 semanas. O tratamento com MLT (20 mg/kg) foli
administrada por via intraperitoneal (1.P) a partir do 15° dia da EHNA,
diariamente, durante 2 semanas.

A analise de variancia utilizada foi ANOVA seguida do teste Student-
Newman-Keuls, significativo quando p<0,05. Projeto aprovado sob o
numero 2015 — 4p (CEUA/ULBRA).

. RESULTADOS

Na tabela 1, sdo demonstrados os valores das enzimas antioxidantes onde
observamos na CAT um aumento significativo no grupo EHNA com relacao
a0s grupos controles, e uma diminuicao significativa destes valores no grupo
EHNA+MLT. As enzimas SOD e GPx tiveram uma diminuicao significativa

do grupo EHNA em relacao aos controles e um aumento significativo no

grupo EHNA+MLT.

Grupos CAT (pmol/mg Prot) SOD (USOD/mg Prot) = GPX (nmol/mg Prot)
CO 4,27 £ 0,69 8,11 + 1,06 11,092 + 1,26
CO+MLT 4,51 £ 0,96 /7,11 £+ 0,60 11,88 + 1,64
EHNA 7,55 + 0,40* 4,13 +0,64* 6,44 £+ 0,35*
EHNA+MLT 4,56 + 0,90% 6,33+ 0,38 8,49 + 1,197

Tabela 1: Valores das enzimas antioxidantes catalase (CAT), superoxido dismutase (SOD),

glutationa peroxidase (GPx), nos diferentes grupos experimentais.

* Diferenca significativa entre o grupo EHNA x CO / CO+MLT (p<0,001).
# Diferenca significativa entre o grupo EHNA+MLT x EHNA (p<0,001).

Analisando a lipoperoxidacao (figural), observou-se um maior dano no

grupo EHNA guando comparado aos grupos controles, e uma diminuicao
significativa nos animais do grupo EHNA+MLT
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Figura 1: Avaliacdo da lipoperoxidacao pela tecnica de Substancias

Reativas ao Acido Tiobarbitdrico (TBARS) nmol/mg Prot.

<Aumento significativo em ralacao aos grupos CO e CO+MLT(p<0,001)
# Diminuicao significativa com relacao ao grupo EHNA(p<0,001).

Na analise histolégica hepatica (figura 2) observado pela coloracdo de
eosina e hematoxilina (HE), dos diferentes grupos avaliados observou-se
que os grupos CO e CO+MLT apresentaram uma arquitetura normal do
figado. No grupo EHNA evidenciou-se uma destruicdo do parénquima
hepatico, acumulo de lipideos e infiltrado inflamatorio. O uso da MLT no
grupo EHNA+MLT restaurou o parénguima hepatico, se assemelhando aos

controles.
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Figura 2: Fotomicrografia do tecido hepatico (HE) em aumento de 200X

. CONCLUSAO

A MLT se mostrou eficaz na reducdo dos danos oxidativos, bem como nas alteracOes teciduais do figado, evidenciado pela reorganizacdo do

parénquima hepatico e diminuicdo do infiltrado inflamatorio. A MLT parece ser eficaz no tratamento da EHNA no modelo experimental em

camundongos.
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