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entre cada dose não deve ser muito extenso. para que não haja tempo das células

lesadas se recuperarem, tornando os efeitos do agente lesivo não cumulativos

(Dupin et ai., 1994).

Os animais mais utilizados para o desenvolvimento de fibrose e cirrose

hepática são os ratos. As vantagens de se utilizar estes animais como modelo

experimental são a sua fácil manutenção, a possibilidade de se trabalhar em grupos

e pelo fato do modelo de cirrose hepática nos mesmosjá estar bem estabelecido.

Há várias décadas Cameron e Karunaratne (1936) descreveram um mode..

de cirrose hepática em ratos utilizando o tratamento com o tetracloreto de carbono,

por via subcutânea. Contudo, devido a uma grande variação na resposta ao CCI4.

não foi possível produzir uma cirrose consistente e satisfatória (Cameron et ai.,

1936; Rubin et ai., 1963). Além disto, foi freqüentemente observado uma regressão

das alterações após interromper o tratamento com CCI4 (Moon et ai., 1934' r, ,:nn pt

ql., 1965).

O modelo de Proctor e Chatamra (1983) é outro exemplo de cirrose hepática

em modelo animal bem estabelecido. Neste modelo, o tratamento concomitante com

fenobarbital e CCI4(por via intra gástrica) em ratos, aumentou a eficácia da indução

da lesão hepática (McLean et aI., 1969).Feitambém íntroduzida a utilização das

alterações do peso corporal dos animais, ,Comoparâmetro para ajustar as doses de
'r

CCI4 (Proctor et aI., 1983). Os estudos de Rozga et aI. (1991) foram baseados na

observação de que a estimulação com fenobarbital dependente da hidroxilação

microssomal do sistema enzimático no fígado, aumenta a hepatotoxicidade do CCI4

(McLean et ai., 1966). Observaram também que a suspensão do tratamento com

fenobarbital resulta, ao longo do tempo, em uma notável atrofia hepática e em

reduzida capacidade do fígado de se regenerar (Rozga et aI., 1991).
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6. Conclusões

A baixa letalidade e o número de animais que desenvolveram cirrose hepática

leva a concluir que este tipo de modelo é viável.

o peso corporal dos animais não serve como parâmetro para o ajuste da

dose de tetracloreto de carbono,

Para o controle do desenvolvimento da lesão hepática, apenas a

determinação das aminotransferases é suficiente,

A colchicina mostrou-se eficaz na prevenção da cirrose hepática, inibiu a

formação de fibrose, e impediu as alterações do fluxo hepático que ocorreram nos

animais não tratados com a mesma,

...














































































