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RESUMO

As doencas inflamatdrias intestinais (IBD) sdo processos inflamatérios crénicos que
acometem o intestino de individuos susceptiveis. Uma de suas principais formas, a
colite ulcerativa (UC), restringe-se a mucosa coldnica e apresenta como principais sinais
clinicos perda de peso, sangramento retal e diarreia. Tais manifestacdes clinicas
apresentam periodos de remiss@es e recidivas, ndo existindo cura. A atencdo atualmente
para o tratamento da UC esté voltada para os probidticos, dentre os quais a Escherichia
coli Nissle 1917 (EcN) merece grande destaque por apresentar efeitos comparaveis ao
da droga de escolha no tratamento da UC branda ou moderada, a mesalazina. O objetivo
deste estudo foi avaliar o efeito probidtico da ECN em modelo murino de UC induzida
por sulfato de sodio dextrano (DSS). Para isso, utilizamos fémeas de camundongos
BALB/c, com inducao de colite (solucdo de DSS 3,5%) durante sete dias. Observou-se
uma melhora significativa do grupo tratado, em compara¢do ao ndo tratado com o
probidtico, em relagdo aos sinais clinicos da doenga. O estado inflamatério gerado foi
significativamente reduzido, com diminuicdo no recrutamento de neutrofilos e
eosinofilos para o foco de inflamacdo, sem, entretanto, observar alteracdo nos niveis de
macrdofagos. A permeabilidade intestinal, que esta tipicamente aumentada durante o
acometimento das IBD, mostrou uma tendéncia a redugdo ap6s o tratamento com a
EcN. Na analise histoldgica referente a preservacdo do epitélio intestinal, o efeito
benéfico do probidtico pode ser observado em 67% do n amostrado (n 2 em 3).
Nenhuma diferenca foi observada nas taxas de espécies reativas de oxigénio produzidas
no modelo de DSS apds o tratamento com o probidtico. As analises permitiram concluir
que o probidtico EcN possui efeito benéfico em modelo agudo de UC, entretanto mais
analises sdo necessarias a fim de se investigar os mecanismos pelos quais tal efeito é

desempenhado.
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Sulfato de Sodio Dextrano (DSS), Probidtico, Escherichia coli linhagem Nissle 1917
(EcN).



ABSTRACT

The inflammatory bowel diseases (IBD) are chronic inflammatory processes that affect
the gut of susceptible individuals. One of its main forms, ulcerative colitis (UC), is
restricted to the colonic mucosa and is characterized clinically by weight loss, rectal
bleeding and diarrhea. Such manifestations present periods of remissions and relapses,
and there is no cure. The attention now to the treatment of UC is facing probiotics,
among which Escherichia coli Nissle 1917 (EcN) deserves great prominence by
presenting comparable effects to the drug of choice in the treatment of mild to moderate
UC, mesalazine. The aim of this study was to evaluate the effect of the ECN probiotic in
a murine model of UC induced by Dextran Sulfate Sodium (DSS). For this, we used
female BALB/c mice with induced colitis (3.5% DSS solution) for 7 days. There was a
significant improvement between the groups treated and not treated with the probiotic in
clinical signs of disease. The inflammatory state generated was significantly reduced,
with a decrease in the recruitment of neutrophils and eosinophils to the focus of
inflammation, without, however, observed changes in the levels of macrophages. The
intestinal permeability, which is typically increased during the onset of IBD, tended to a
reduction after treatment with EcN. Histological analysis regarding the preservation of
the intestinal epithelium, the beneficial effect of the probiotic can be observed in 67% of
the samples (n 2 in 3).No difference was observed in the rates of reactive oxygen
species produced in DSS model after the treatment with the probiotic. The analyzis
showed that the probiotic ECN model has beneficial effect in acute UC, however further
analysis are necessary in order to investigate the mechanisms by which this effect is

realized.
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