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RESUMO

A giardiase, causada pelo protozoario Giardia duodenalis, € uma zoonose
transmitida por via fecal-oral que afeta as vilosidades e células do epitélio intestinal,
incluindo as células caliciformes. Essas células secretam mucinas, que formam uma
barreira protetora contra patégenos. O tratamento da giardiase pode ter efeitos
adversos, destacando a necessidade de novas abordagens terapéuticas. Estudos
apontam o cha preto (Camellia sinensis) como uma alternativa promissora. Desse
modo, o objetivo do presente trabalho foi quantificar as células caliciformes no
duodeno e jejuno de camundongos tratados com metronidazol (MT), cha preto (CP)
ou ambos associados. Foram utilizados 32 camundongos suicos, distribuidos em 8
grupos: controle negativo (GC), controle positivo (Gl), e grupos parasitados ou nao
tratados com cha preto (GI-CP, GC-CP), metronidazol (GI-MT, GC-MT), ou ambos
(GI-CM, GC-CM). Apbés o experimento, segmentos do duodeno e jejuno foram
coletados e corados com Alcian Blue 2,5, Alcian Blue 1,0 e PAS. No jejuno, a
combinacdo de MT com CP aumentou as caliciformes AB 2,5+ nos animais
parasitados, mas reduziu as células AB 1,0+ no duodeno. O CP isolado diminuiu as
células PAS+ no duodeno dos infectados, enquanto o MT aumentou essas células. A
associacdao CP e MT aumentou a fluidez do muco no jejuno dos animais parasitados
e diminuiu no duodeno. O CP isolado tornou 0 muco no duodeno de animais
infectados mais fluido.
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A giardiase, causada pelo protozodrio Giardia duodenalis, € uma zoonose
transmitida por via fecal-oral ou ingestdo dos cistos, através de agua e alimentos
contaminados. Embora frequentemente assintomatica ou branda, pode causar
diarreia cronica, perda de peso e desidratagcdo em casos graves (Neves, 2022). A
infeccdo compromete a absorgao intestinal ao danificar as vilosidades, reduzindo a
superficie de absorcao. O intestino delgado € o 6rgdao mais afetado pela giardiase. A
camada mucosa é formada por projecoes alongadas de epitélio simples cilindrico
chamadas vilosidades, onde sdo encontradas as células caliciformes. Elas possuem
funcéo de protecao e lubrificacao do intestino ao produzirem glicoproteinas (mucinas
neutras ou acidas). Estudos ligando altera¢des nas células caliciformes e a giardiase
sao escassas, como aponta Ponce-Macotela et al. (2008), porém ha evidéncias que
G. duodenalis leva a hiperplasia das células caliciformes configurando uma resposta
inespecifica. O tratamento da giardiase com metronidazol, um antiprotozoario, pode
causar efeitos adversos (Neves, 2022). Isso destaca a necessidade de pesquisar
novas alternativas terapéuticas. Nesse sentido, o cha preto (C. sinensis) possui
efeitos farmacoldgicos promissores, porém ha uma lacuna na literatura quanto aos
efeitos desses compostos sobre as células epiteliais. Desse modo, o presente
trabalho tem como objetivo a avaliacdo das células caliciformes produtoras de
mucinas neutras, acidas e sialomucinas na infeccao pelo protozoario G. duodenalis
associado ao tratamento com cha preto e este em associagdo com metronidazol.

MATERIAIS E METODOS

Delineamento experimental, infecc&o, tratamento, coleta e processamento

Foram utilizados 32 camundongos (Mus musculus) machos da linhagem Swiss.
Todas as condutas seguidas foram aprovadas pela Comissdo de Etica no Uso de
Animais da Universidade Estadual de Maringa e seguem o protocolo n® 1360080620.
Os animais foram separados em 8 grupos (n=4): controle positivo (Gl), controle
negativo (GC), parasitados ou ndo com CP 200 mg/kg (GI-CP, GC-CP), MT 500
mg/kg (GI-MT, GC-MT), e a combinacdo CP 100 mg/kg com MT 500 mg/kg (GI-CM,
GC-CM). Os animais dos grupos infectados receberam via intragastrica suspensao
de 300uL com 10* cistos viaveis do parasito do genétipo BIV. Apds a infeccdo, os
animais foram tratados conforme o protocolo experimental. Depois foram
eutanasiados, o intestino delgado foi coletado, submetido a preparacdes
histol6gicas, foram corados por Alcian Blue pH 2,5 (AB 2,5) e pH 1,0 (AB 1,0) e
acido periodico de Schiff (PAS) e a quantificacdo das células caliciformes foi
realizada.
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Foi utilizado a anélise de variancia (ANOVA) de duas vias e teste de Tukey para
comparagdo de meédias. Valores de p<0,05 foram considerados estatisticamente
significativos. _

RESULTADOS E DISCUSSAO

A giardiase compromete a barreira epitelial intestinal e leva a hiperplasia das células
caliciformes (Reynoso-Robles et al., 2015). Essas células secretam muco, essencial
na defesa contra patdégenos. Durante a giardiase, ha aumento na liberacdo de
mucinas, tanto in vivo quanto in vitro (Solaymani-Mohammadi, 2022).
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Figura 1. Comparacao da proporgao de células caliciformes no jejuno entre os grupos corados com
Alcian Blue pH 1.0; pH 2.5 e PAS. Asterisco representa comparacao significativa (p < 0,05).

Conforme a figura 1, isso foi observado no jejuno, com o aumento de células
caliciformes AB 1,0+ e AB 2,5+ do grupo controle infectado em relagdo ao grupo
controle ndo infectado. O tratamento com metronidazol resultou em aumento das
células caliciformes produtoras de mucinas acidas, em comparagcdo aos animais
parasitados ndo tratados. Esse aumento acidifica 0 muco epitelial e pode facilitar a
eliminacao do parasito. No jejuno, a associagao metronidazol e cha preto aumentou
as caliciformes de sialomucinas em relacdo ao grupo controle negativo. Por outro
lado, no duodeno, (figura 2), essa combinacdo promoveu diminuicdo das mucinas
acidas, tornando o muco menos fluido.
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Figura 2. Comparagéo da proporgéao de células caliciformes no duodeno entre os grupos corados com
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AB pH 1.0; pH 2.5 e PAS. Asterisco representa comparacgao significativa (p < 0,05).

Esses resultados podem mostrar a funcao dual das células caliciformes durante a
giardiase, pois tanto a diminuigcdo, quanto o aumento excessivo das células em
resposta ao tratamento, pode prejudicar o parasito ou o hospedeiro (Ishii et al., 2009,
Ponce-Macotela, et al, 2015). No duodeno, o tratamento com metronidazol em
animais infectados aumentou as células caliciformes PAS+ em relacdo ao grupo
controle negativo. Além disso, o metronidazol incrementou essas células nos
animais infectados em relacdo aos animais controle com o mesmo tratamento,
tornando 0 muco mais espesso, em situacao de excesso de muco e diarreia, iSso
pode ser vantajoso. O tratamento com cha preto ndo diminuiu as células produtoras
de mucinas neutras nos animais controle, mas observou-se diminuicdo dessas
células nos animais infectados em comparacdo com animais infectados sem
tratamento, tornando 0 muco menos espesso.

CONCLUSOES

A associacao cha preto e metronidazol aumentou a fluidez do muco no jejuno dos
animais parasitados e diminuiu no duodeno. O cha preto isolado tornou 0 muco no
duodeno de animais infectados mais fluido.
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