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RESUMO

A sensibilidade nao celiaca ao gluten (SNCG) é caracterizada por um conjunto de
alterac6es morfofisiolégicas no trato gastrointestinal de forma local e sistémica.
Atrofia de vilos e hiperplasia de criptas intestinais, aumento no nimero de linfécitos
intraepiteliais (LIEs), alteracdes da microbiota, distensdo abdominal e sintomas
extraintestinais sdo manifestacées do consumo de glaten em altas concentracées. O
objetivo dessa proposta foi avaliar os aspectos morfolégicos e morfométricos da
parede intestinal de ratos alimentados com ragdo contendo niveis crescentes de
gluten de trigo até os 121 dias de idade. Foram utilizados 50 ratos Wistar machos
(n=10), assim distribuidos: G0-sem glaten (0%); G14-controle com glaten (14%);
G42-com alto nivel de gluten (42%); G70-com sobrecarga de gluten (70%) e G70/0-
com sobrecarga de gluten por 70 dias e apos receberam racdo isenta de gluten de
trigo. Apds o periodo experimental de 121 dias, foi realizada a eutandsia dos
animais. O jejuno foi coletado para processamento histolégico, posterior microtomia
e coloracdao com Hematoxilina-Eosina (HE) para analise morfolégica e quantificacao
de LIEs. Os resultados indicaram manutencdo das carateristicas histolégicas do
jejuno em todos os grupos. No entanto, houve reducdo na altura dos vilos e
espessura da mucosa nos animais do grupo G70- com sobrecarga de gluten de
trigo, bem como um aumento no numero de LIEs nesse mesmo grupo, em relacédo
aos outros grupos experimentais. Conclui-se que, a racdes com sobrecarga de
gluten de trigo (G70%) alterou a morfometria da parede do jejuno e causa
inflamagéao em ratos Wistar.

@A’.ﬁ'_ﬂ AU @CNPg .




33° Encontro Anual de Iniciagdo Cientifica ® 10e 11 de Outubro de 2024
13° Encontro Anual de Iniciagcdo Cientifica JUnior G

INTRODUCAO

O glaten é uma proteina encontrada em graos, como a cevada, centeio, aveia
e trigo, sendo uma combinacdo complexa de prolaminas e gluteninas, que dao
viscosidade e elasticidade aos alimentos. A proteina mais comum utilizada na
alimentacao € o gluten de trigo. Em geral, essas proteinas possuem propriedades
antigénicas, e podem desencadear respostas intestinais, em condicées genéticas,
como a Doenca Celiaca, e na sensibilidade ndo celiaca ao gluten (SNCG). Os
principais sintomas da SNCG envolvem alteragbes no intestino delgado, como a
atrofia das vilosidades e hiperplasia das criptas intestinais, associado ao aumento de
linfécitos intraepiteliais (LIES), células responsaveis pela resposta imunoldgica inicial
no intestino, e que quando presentes demonstram uma atividade inflamatoria da
mucosa. Respostas sintomaticas como vémitos, diarreia e fezes sanguinolentas
também sdo descritas. Os sinais clinicos, desencadeados pelo contato do gluten,
podem provocar alteracdes locais e sistémicas, gerando um grande impacto na
qualidade de vida dos individuos. O objetivo do trabalho foi avaliar se a ingestdo de
ragcdes com niveis crescentes de gluten de trigo altera a morfologia do jejuno de
ratos Wistar e o numero de LIEs no modelo de sensibilidade ndo celiaca ao gluten
(SNCQG).

MATERIAIS E METODOS

Apds aprovacdo do Comité de Etica em Experimentagcdo Animal (UEM),
CEUA, foram utilizados 50 Rattus novergicus da linhagem Wistar, machos, com
idade de 21 a 120 dias, pesando inicialmente entre 45 a 60g. Os animais foram
distribuidos em cinco grupos (n=7) conforme os niveis de gluten de trigo presentes
nas racoes, até os 121 dias de idade: GO-sem glaten; G14-controle com glaten
(14%); G42-com alto nivel de gluten (42%); G70-com sobrecarga de gluten (70%) e
G70/0-com sobrecarga de gluten por 70 dias e apds receberam racdo isenta de
gluten de trigo. Apds 121 dias experimentais, foi realizada a eutanasia dos animais,
por aprofundamento de anestesia (Ketamina 90 mg/kg +Xilazina 9 mg/kg); o jejuno
foi coletado e fixado para processamento histolégico com coloracdo em
Hematoxilina-Eosina (HE) para avaliacdo morfoquantitativa da parede jejunal, e suas
tunicas: mucosa, submucosa e muscular, altura e largura dos vilos e profundidade
de cripta. As imagens foram capturadas em objetiva de 10X em microscopio éptico e
a espessura estimada em 10 pontos aleatérios por corte, perfazendo 100
mensuragdes/animal/ grupo, para cada parametro através do sistema de analises de
imagens (Image Pro-Plus® 4.5), com resultados expressos em pm. Para
quantificacdo do numero de LIEs, foram avaliadas imagens de laminas coradas com
HE capturadas em objetiva de 40X, e quantificados todos os LIEs presentes em
2.500 enterdcitos. A analise estatistica dos dados foi realizada por teste K-S para
verificagdo da normalidade e os dados submetidos a Analise de Variancia (one-way
ANOVA) e p6s-teste de Tukey, sendo o valor de p< 0,05 considerado significante.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A morfologia da parede jejunal, manteve os padrdes tipicos da organizagao
histolégica entre os grupos. Na morfometria jejunal constatou-se que houve
diferenca significativa no grupo controle (G14%) em relagdo ao grupo G70%;
mostrando que a sobrecarga (G70) de gluten de trigo, foi capaz de reduzir 13,3% o
tamanho da mucosa jejunal. Também, houve reducéo de 14,39% e 11,27% na altura
dos vilos (Tabela 1), no grupo G70% em relacdo ao grupo G0% e controle G14%,
respectivamente.

Tabela 1. Morfometria (um) da parede jejunal total, das tunicas mucosa, submucosa,
muscular externa, altura dos vilos e profundidade das criptas de ratos alimentados
com ragao em niveis crescentes de gluten (trigo) apresentados como 0%, 14%, 42%,
70% e 70/0%.

pm G0% G14% G42% G70% G70/0%
Parede Total 809.5+37.40 | 777.8+27.81 | 735.5+30.17 | 681.8+26.74 | 741.3 +26.69
Mucosa 7143 +34.13 | 690.7 £27.95 | 637.5+26.68 | 598.9+22.63 646.3 +21.29
Submucosa 20.85+1.213 | 25.27+1.058 | 22.27+1.261 | 20.69 +1.950 | 24.19+09117
Muscular 6738 +4.868 | 84.68+8.069 | 70.98+£5.591 | 58.48£3.841 | 67.17 £4.540
Alt. dos vilos 520.0 +23.45 | 501.7+18.60 | 444.5+17.08 | 4452+ 12.63" | 471.5+16.63
Prof. de cripta | 132.3+7.616 | 1424+7.864 | 1351+£7.592 | 132.7+£5.299 | 123.6 +5.938
Larg. Dos vilos | 74.71 £3.140 | 74.74+3.340 | 70.50+1.854 | 75.29+3.538 | 62.05 +2.469

Dados apresentados como média + erro padrao. Analise de Variancia One-way
ANOVA seguido de pos-teste de Tukey considerando p<0,05. Letras distintas
representam # estatistica significante, onde a= difere de 0%; b= difere de 14%; c=
difere de 42%; d= difere de 70% e E= difere de 70/0% (n=7/grupo).

Yu e colaboradores (2022), encontraram em jejuno de camundongos
caracteristicas semelhantes as aqui descritas, com reducdo das vilosidades
intestinais e da espessura da mucosa do intestino delgado. A atrofia das vilosidades
e ampliacdo longitudinal das criptas sdo frequentes em pacientes que possuem
doencas envolvendo a sensibilidade ao gluten, quando had o consumo desse
componente na dieta (DI SABATINO et al., 2015). A migracao de LIEs para o epitélio
intestinal indicam inflamacéao tecidual (Figura 1), nossos resultados apresentaram
um crescimento no percentual destas células frente as ragcdbes com sobrecarga de
gluten de trigo (G70%), mostrando que 0s animais que receberam essa racao
tiveram um aumento de 28,94% no numero de LIEs, indicando inflamacao local.

ém-_yc__u AUEM= @QCNPg N




~fUEM=T
33° Encontro Anual de Iniciacdo Cientifica 33°FAIC
13° Encontro Anual de Iniciacdo Cientifica Junior | eI =y NigH

10 e 11 de Outubro de 2024

¥
PO

Nossos resultados corroboram com os descritos por Carrocio e colaboradores
(2018), ao destacarem que o gluten, desencadeador da SNCG, aumentou o numero
de LIEs na mucosa duodenal de pacientes submetidos a biopsias.
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Figura 1 — Mucosa jejunal de ratos alimentados com ragdes com diferentes niveis de gliten: G0,G14,
G42, G70 e G70/0. A. Linfocitos intraepiteliais (seta), HE (40X). B. Percentual de LIEs. Dados
apresentados como média + erro padrao. Andlise de Variancia One-way ANOVA seguido de pés-teste
de Tukey considerando p<0,05. Letras distintas representam # estatistica significante, onde a= difere
de 0%; b= difere de 14%; c= difere de 42%; d= difere de 70% e E= difere de 70/0% (n=7/grupo).

CONCLUSOES

O consumo de racdes com sobrecarga de gluten de trigo (G70%) foi capaz de
gerar respostas na mucosa intestinal, estabelecendo um quadro inflamatério
caracteristico da SNCG, onde ha um aumento no niumero de LIEs, redugdo na altura
das vilosidades e na espessura da mucosa jejunal de ratos Wistar.
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