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As lesdes hepéticas podem causar danos ao DNA e originar cancer através de mutagdes ou
delecdes nos genes supressores tumorais. Elas também levam a um impacto na homeostase
intestinal por mecanismos que incluem alterac6es no estado redox. O dano oxidativo contribui
para a patogénese e progressdo de doencas hepaticas e de tecidos adjacentes e 0 uso de
antioxidantes pode retardar a formacéo de radicais livres. O presente estudo propde avaliar o
estresse oxidativo no intestino de ratos e o efeito da melatonina, em periodos diferentes de
tratamento, em um modelo de carcinogénese hepatica induzida por dietilnitrosamina. Ratos
Wistar machos foram utilizados, com peso médio de 140g, divididos em 5 grupos (n=12):
Controle (CO); Controle + Melatonina (CO+MLT); de Dietilnitrosamina (DEN); DEN e
melatonina a partir da 5% semana (DEN+MLT5s) e DEN e melatonina a partir da 122 semana
(DEN+MLT3y). Os animais foram submetidos a administracdo intraperitoneal de
dietilnitrosamina 50mg/kg de peso corporal, por um periodo crbénico e intermitente. O
tratamento com a melatonina via oral, diluido 20mg/L na &gua de beber, se iniciou na 5% ou na
122 semanas posteriores & exposi¢do & DEN. As anélises das enzimas de integridade hepética
foram realizadas por métodos de rotina do HCPA. A avaliacdo da mutagenicidade nas células
intestinais foi realizada pelo ensaio cometa. As analises histologicas do intestino foram
realizadas pela coloracdo de Hematoxilina-Eosina. O homogeneizado do intestino foi
utilizado para avaliacdo do estresse oxidativo através das substancias que reagem ao acido
tiobarbitirico e avaliacdo da atividade das enzimas antioxidantes SOD e GST. A analise
estatistica utilizada foi ANOVA ONEWAY seguida de teste post hoc de Tukey, p<0,05.
Nossos resultados mostraram que a melatonina ndo alterou o peso dos animais submetidos a
indugdo da carcinogénese. O tratamento com melatonina foi capaz de diminuir as
concentragdes séricas das enzimas de integridade hepatica AST e yGT e de atenuar o processo
inflamatdrio do intestino desses animais e os niveis de lipoperoxidacdo, em ambos 0s
periodos de tratamento. Foi observada reducdo na atividade das enzimas antioxidantes SOD e
GST dos animais tratados, o que demonstra que a melatonina interfere nas defesas
antioxidantes do intestino. Esses resultados sugerem que a melatonina desempenhou um papel
protetor no figado e um papel anti-inflamatério e antioxidante no intestino de ratos
submetidos a exposicdo de um agente carcinogénico. Assim, podemos observar um potencial
recurso terapéutico, dado que sua acdo foi observada no tecido intestinal e em tecidos
adjacentes.



