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Resumo

O objetivo desse estudo foi avaliar quantitativamente células imunorreativas
a serotonina (5-HT-IR) da mucosa do jejuno de ratos diabéticos induzidos
por estreptozotocina (ratos-STZ, 35mg/kg, ev.) e o efeito da suplementacéo
com a Trichilia catigua (200mg/kg, vo.) nestes animais. Neste trabalho é
apresentado o resultado de analise descritiva de células 5-HT-IR presentes
em vilos, cripta e lamina propria no jejuno de 4 ratos Wistar machos (Rattus
norvegicus) 1 normoglicémico (N), 1 normoglicémico administrados com T.
catigua (NTC) 1 diabético (D) e 1 diabético administrados com T. catigua
(DTC). Os resultados mostraram um aumento nas vilosidades e diminuicéo
da cripta no numero de células 5-HT-IR do jejuno de ratos-STZ. O
tratamento com T. catigua n&o alterou o padrao de resposta no animal
diabético (DTC), entretanto no animal normoglicémico houve aumento
dessas células tanto nos vilos quanto nas criptas. Na lamina prépria o
resultado obtido para os animais NTC e DTC, apresentaram um aumento em
células 5-HT em relacdo ao N e ao rato D. Esse resultado é considerado
positivo, pois é descrito na literatura a presenca de mastocitos contendo 5-
HT na lamina prépria de camundongos, e 0 aumento dessas células pode
influenciar de forma positiva a homeostase da barreira intestinal. Estes
resultados sugerem que o tratamento com T. catigua (200mg/kg), podem
melhorar a fun¢éo da barreira intestinal de ratos normoglicémico e diabético.

Introducao
A maior parte da serotonina (5-hidroxitriptamina - 5HT) corporal (95%)

é produzida no intestino, e pode ser encontrada em células enterocromafins
(EC), nos neurdnios entéricos nos plexos submucosos e mioentérico do
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sistema nervoso entérico (SNE), e em mastocitos na lamina propria da
mucosa de ratos (KARAKI et al., 2006). Tem sido descrito na literatura que a
neurotransmissao serotoninérgica do intestino, apresenta-se prejudicada no
diabetes (TAKAHARA et al., 2001).

Estudos tém sido realizados, utilizando a suplementacdo com
antioxidantes com o intuito de verificar a acdo desses na protecdo dos
neurdnios entéricos prejudicados no diabetes (LOPES et al., 2012). A
Trichilia catigua, tem demonstrado atividade antioxidante, in vitro, em
diferentes modelos bioldgicos e quimicos (KAMDEM et al., 2012). O objetivo
deste projeto foi estudar o efeito da administracdo da T. catigua sobre as
células imunorreativas a serotonina na mucosa do jejuno de ratos diabéticos.

Materiais e métodos

Foram utilizados 4 ratos: 1 normoglicémico (N), 1 normoglicémico
administrado com T. catigua (NTC, 200mg/kg, vo.), 1 diabético (D) e 1
diabético administrados com T. catigua (DTC, 200mg/kg, vo). Os animais D
e DTC, tiveram o diabetes induzido por estreptozootocina (STZ, 35 mg/Kg,
ev). ApoOs 60 dias de protocolo experimental, os animais foram mortos sobre
aproveitamento do tiopental (45mg/kg, ip) e 0s jejunos coletados foram
fixados, submetidos a crioprotecdo, imersos em meio para congelamento,
congelados em nitrogénio liquido e armazenadas em um freezer a -80°C.

A partir do material congelado foram feitos cortes semi-seriados
transversais de 10um em criostato e dispostos em laminas preparadas com
adesivo de 10% Poli-L-Lisina, posteriormente foram submetidos a técnica de
imunohistoquimica em camera Umida, para evidenciacdo de células
imunorreativas a serotonina (5-HT-IR). As imagens dos cortes preparados
foram capturadas com camera de alta resolucéo, acoplado a um microscépio
de fluorescéncia transferido para um computador.

O numero de células 5-HT-IR foram quantificadas em vilos, criptas e
lamina prépria de cortes histolégicos do jejuno por meio de imagens
capturadas com aumento de 10X. O valor final foi obtido a partir de 10
unidades de vilosidades ou criptas, ou lamina prépria da mucosa por corte,
sendo que cada lamina analisada tinha 5 cortes por animal, totalizando 50
unidades de vilosidades ou cripta ou lamina propria da mucosa por animal.

Até o0 momento essa quantificacao foi feita em apenas 1 animal de
cada grupo, dessa forma a analise realizada é apenas descritiva e néo
guantitativa.

Resultados e Discussao

Os resultados mostraram que, no animal do grupo D as células 5-HT-
IR da vilosidade aumentaram 35,29%, enquanto que na cripta houve uma
reducdo de 52,09%. O animal do grupo DTC as células 5-HT-IR do vilo e
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cripta apresentaram comportamento semelhante ao animal do grupo D,
dessa forma a T. catigua nao preveniu alteracdes provocadas pelo diabetes
em células 5-HT dos vilos e criptas do animal diabético. Dados sobre a
densidade de ECs ou conteddo de serotonina no tecido intestinal tém sido
inconsistentes. A densidade celular de EC foi diminuida no duodeno de
camundongos STZ- tratados (PORTELA-GOMES et al, 1990), mas néao foi
alterada no duodeno de camundongos db/db (PINTO H.C. et al, 1995). Em
ratos STZ (ALDEGUNDE, 1994), foi relatado um aumento de EC,
(RICHTER, 1986) sem alteracdo no teor de serotonina no intestino delgado.

O animal do grupo NTC apresentou aumento no numero de células 5-
HT-IR de 41,17% no vilo e 31,77% na cripta. Ainda sao inexistentes dados
na literatura a respeito da atuacdo da T. catigua em células da mucosa
intestinal.

Na Lamina prépria foi observado aumento no namero de células 5-
HT-IR de 46,34%, 6,16% e 15,49% nos animais dos grupos NTC, D e DTC,
respectivamente, em relagdo ao controle.

A literatura tem demonstrado a presenca de mastécito na lamina
propria de rodedores (WEITZMAN, 1985) e a migracao celular do epitélio
intestinal ea funcao de barreira s&o homeostaticamente reguladas por essas
células. De acordo com Groschwitz et al. 2009, camundongos deficientes em
mastocitos tem alteragbes na estrutura e funcdo da barreira intestinal, com
reducdo da migracdo do epitélio intestinal e permeabilidade, e as alteracbes
na arquitetura intestinal. Dessa forma a T. catigua por ter aumentado essas
células tanto nos animais normoglicémico quanto diabético pode ter
melhorado a funcdo da barreira desse segmento intestinal.

Tabela 1: Quantificacdo das células 5-HT-IR presentes no vilo, cripta e lamina propria da
mucosa de animais Normoglicémico (N), Normoglicémico administrado com T. catigua
(NTC), Diabético (D) e Diabético administrado com T. catigua (DTC).

Grupos N° de células 5-HT/50 N° de células 5-HT/50 N° de células 5-HT/50

unidades de vilo unidades de cripta unidades de vilo/cripta
N 34 192 697
NTC 48 253 1020
D 46 92 740
DTC 44 90 805

Conclusbes

O tratamento com a T. catigua (200mg/kg) aumentou o numero de células 5-
HT-IR na lamina prépria do jejuno dos ratos normoglicémico e diabético,
esse é considerado um resultado positivo pois essas células provavelmente
sejam mastécitos que irdo regular de forma positiva a homeostase da
barreira intestinal desses animais. Entretanto seré realizada a quantificacao
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de mais animais de cada grupo analisado para a realizagdo de analise
estatistica quantitativa para confirmar esse resultado.
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