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PERFIL GLICEMICO DE CAMUNDONGOS TRATADOS COM
PROBIOTICO E RESVERATROL

Jordana Nogueira Brito

Introducao

O trato gastrointestinal (TGI) possui dois papeis fundamentais na fisiologia humana: digestdo, que envolve a captacéo
de nutrientes, e manutencdo da homeostase da resposta imune, protegendo o organismo da invasdo de patégenos e
induzindo tolerancia contra antigenos da dieta [1]. A mucosa gastrica e intestinal é continuamente exposta a uma grande
variedade de substincias nocivas. O termo “defesa da mucosa” é usado para descrever os diversos fatores e
componentes que permitem a mucosa permanecer intacta, apesar de exposicOes frequentes a substancias e agentes
capazes de provocar reacdes inflamatérias locais e sistémicas [2].

Algumas pesquisas mostraram que a microbiota intestinal apresenta grande influéncia sobre a manifestacdo e
progressdo de doencas humanas como a obesidade. A microbiota intestinal possui papel fundamental na regulagdo do
metabolismo da energia através de mecanismos como: a absor¢do de energia a partir da dieta, a regulagdo do
armazenamento de gordura, lipogénese e oxidacdo de &cidos graxos, modulacdo de hormdnios peptidicos
gastrointestinais aferentes e inducéo da endotoxemia metabdlica [3]. Desta forma, a microbiota intestinal € benéfica para
0 hospedeiro quando se tem equilibrio entre os efeitos reciprocos (microbiota e hospedeiro) e as necessidades, assim as
bactérias da microbiota intestinal exercem protecdo ecoldgica intestinal impedindo o estabelecimento das bactérias
patogénicas [4].

A microbiota intestinal humana exerce papel importante tanto na salde quanto na doenga. Uma microbiota intestinal
desbalanceada leva a alteragcBes como a diarreia por antibioticoterapia, a alergia alimentar, o eczema at6pico, doencas
inflamatdrias intestinais e artrite. Assim sendo, a correcdo das propriedades de uma disbiose, ou seja, um desbalanco na
microbiota intestinal, constitui-se a base da terapia por probidticos [5]. Segundo a Agéncia Nacional de vigilancia
Sanitaria (ANVISA), “probidticos sdo microrganismos vivos capazes de melhorar o equilibrio microbiano intestinal,
produzindo efeitos benéficos a saide do individuo” [5]. Os probidticos sdo considerados os novos moduladores da
microbiota intestinal por possuirem efeitos benéficos sobre a prevencéo e o tratamento de obesidade e diabetes mellitus
tipo 2, eles atuam na redugdo do tamanho médio dos adipécitos, inibindo a lipase lipoproteica e a melhora da
sensibilidade & insulina [6].

As bactérias acido laticas (BAL) sdo conhecidas por suas propriedades probiéticas, destacando-se a bactéria
Lactococcus lactis, espécie melhor caracterizada pois apresenta uma importancia econdmica, além de possuir seu
genoma completamente sequenciado e inimeras ferramentas genéticas desenvolvidas para essa espécie [7].

Por outro lado, o resveratrol, um composto fendlico encontrado em uvas e vinhos, apresenta varias propriedades
dentre elas a de ser antioxidante, anti-inflamatdrio e modular o metabolismo de lipideos [8]. Trabalhos recentes sugerem
que o resveratrol possui potencial efeito anti-diabético, em adi¢éo a outros inumeros efeitos benéficos & saude. Estudos
realizados em laboratério demonstraram que a ingestdo de estreptozotocina (glicosamida-nitrosueria utilizada
comumente para inducdo de diabetes) em ratos diabéticos com resveratrol resultou em uma diminuicéo significativa nos
niveis de glicose sanguinea [9].

Assim, o presente trabalho teve por objetivo avaliar o perfil glicémico de camundongos da linhagem C57BL/6
submetidos ao tratamento com Lactococcus lactis e resveratrol.

Material e métodos

Para realizacdo dos experimentos foram utilizados 24 camundongos fémeas (entre 8-10 semanas) da linhagem
C57BL/6 selvagens, provenientes do Centro de Bioterismo do Instituto de Ciéncias Biol6gicas (CEBIO/UFMG). Os
animais foram divididos em quatro grupos (n=6): Dieta padrdo (DP), DP + probiético (DP+BAL), DP + resveratrol
(DP+RSV), DP + probidtico + resveratrol (DP+BAL+RSV). O tratamento deve a duracdo de 15 dias, em que nos
primeiros 4 dias os animais receberam Lactococcus lactis (ou seu controle, caldo BHI) e resveratrol (100mg/kg de peso)
(ou seu controle, salina fisiolégica). Nos 11 dias restantes os animais foram tratados com resveratrol. Todos o0s
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tratamentos foram realizados por gavagem (intragastrica). Para avaliacdo do perfil glicémico, no 16° dia de tratamento,
antes do sacrificio, foi realizado o teste de glicemia capilar dos animais. O teste de foi feito pela manhd, com os animais
em jejum de 12 horas. Os resultados foram expressos como Média + desvio-padrdo. As diferencas foram analisadas por
analise de variancia — ANOVA, seguido do teste de Tukey, com auxilio do programa GraphPad Prism versdo 5.0. O
nivel de significancia foi previamente estabelecido em p< 0.05.

Resultados e Discussao

Foi realizada a avaliacdo do perfil glicémico de camundongos tratados concomitantemente com resveratrol e
Lactococcus lactis, através da mensuracdo da glicemia capilar de jejum. No grupo de tratamento DP+BAL foi
observado um aumento significativo da glicemia de jejum (99 £ 43,21 mg/dL) em comparacdo com O grupo
DP+BAL+RSV (56,4 + 12,9 mg/dL), demonstrando o efeito do resveratrol em associacdo ao Lactococcus lactis na
diminuicéo da glicemia (Figura 1). N&do houve uma diferenga significativa entre os demais grupos estudados.

Esse achado diverge dos resultados encontrados na literatura, como no estudo de Pereira (2013), onde se observou
que os animais tratados com probioticos apresentavam a glicemia de jejum significativamente menor depois do
tratamento quando comparado com o inicio deste. Outro estudo feito por Everard et al. (2011), relataram uma melhoria
da toleréncia a glicose em camundongos obesos que receberam a suplementagdo com probiotico (oligofrutose).

J& quando se tem a associagao do resveratrol com o probidtico na dieta pode-se obervar uma reducao significativa dos
niveis de glicemia de jejum. Os efeitos isolados da utilizacfo do resveratrol e dos probidticos no metabolismo glicidico
580 bem expressos na literatura, e possuem achados que fundamentam sua utilizagdo como moduladores do metabolismo
glicidico, contribuindo para a diminui¢do dos niveis de glicemia em jejum e na toleréncia a glicose [6, 9]. Entretanto, 0s
efeitos da associagdo dos dois e seus efeitos sobre 0 metabolismo e/ou vias de regulacdo ainda sdo escassos na literatura.

Conclusao/Conclustes/Consideragdes finais

Este estudo mostrou um efeito benéfico da associacdo do Lactococcus lactis e do resveratrol na redugdo da glicemia
capilar de jejum, indicando uma possivel sinergia entre a agdo destes dois moduladores. Assim, estudos profundos
necessitam ser feitos para elucidar esta associacéo.
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Figura 1. Glicemia de jejum em camundongos C57/BL6 alimentados com dieta padréo e tratados com probidtico e resveratrol. Dieta

Padrdo (DP), DP + probiotico (DP+BAL), DP + resveratrol (DP+RSV), DP + probiético + resveratrol (DP+BAL+RSV).
*
p<0,05.



