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SAUDE

Bactérias do intestino podem
ajudar na prevencao de tumores

Estudo apresenta novo mecanismo de interacao entre bactérias
que vivem no nosso intestino e as células que revestem 6rgao

DA UNICAMP

Publicagtes cientfficas de
todo mundo estao repercutin-
do o estudo que envolve pes-
quisadores do Laboratério de
Imunoinflamacio do Instituto
de Biologia (IB) publicado na re-
vista Nature Communications. O
estudodescreveumnovo meca-
nismode interagao entre as bac-
térias que vivernno nosso intes-
tino e as células que revestemo
6rgao. Na Unicamp o responsa-
vel pelo trabalho é o professor
Marco Aurélio Ramirez Vinolo.

O esforgode pesquisa foi rea-
lizado por um conséreio que
abrange a equipe coordenada

pelos bioquimicos Patrick Var-
ga-Weisz, do Instituto Babrah-
am, na Inglaterra, e Tiziana Bo-
naldi, do Instituto Europeu de
Oncologia, na Itdlia. A pesqui-
sadora Rachel Fellows é a pri-
meira autora doartigo.

O mecanismo descoberto é
chamado de crotonilagao de his-
tonas e ocorre pelaagaodos dci-
dos graxos de cadeia curta num
conjunto de enzimas presentes
no micleo da célula, onde esta
0 DNA. “Os dcidos graxos de ca-
deia curta atuam nas células do
intestino inibindo aacaodasen-
zimasquealteramquimicamen-
teashistonasdo DNA, deixando
assim os genes mais acessiveis,
afirma Marco Aurélio.

O processo é, portanto, res-
ponsavel por aumentar ou re-
duzir a expressao dos genes,

ou seja, ele ajuda a de-
finir se a célula ird
apresentar mais
ou menos as ca-
racterfsticas ex-
pressas no seu
DNA, alterando
as fungoes da célu-
la. Isso pode influen-
ciar as respostas doorga-
nismo frente a patologias.
“Nés mostramos que

quando hé crotonilagao das his-
tonas ocorre a ativagio da ex-
pressio de vérios genes que es-
tao relacionados, entre outros,
ao processo de proliferagao ce-
lular’ explica o professor.

Os 4cidos graxos de cadeia
curta sao produzidospelas bac-
térias que se alimentam das fi-
bras que o organismo huma-
no nao € capaz de digerir. “Eles
conseguem atuar nas células e
modular vias importantes rela-
cionadas ao equilibrio do orga-
nismo’, complementa o douto-
rando José Luis Fachi.

“Até o momento se conhecia
opapel doséacidosgraxosde ca-
deia curta na geracaode energia
das células, bem como na re-
gulacao da resposta celular via
receptores de membrana e ou-
tras modificagoes quimnicas nas
histonas, como por exemplo, a
acetilagao) diz Renan Oliveira
Corréa, tambémdoutorando da
equipe. A descoberta do novo
mecanismo iré favorecer os es-
tudos para tentar entender se
a mudanga na crotonilagao de
histonas pode ser relevante para
otratamentode tumores ou pro-
cessos inflamatdrios.

Acomunicagao entre a micro-
biota intestinal eas célulasepite-

liais é benéfica e envolve vérias
moléculas. SegundoJosé LuisFa-
chi, o revestimento do intestino
(epitélio) é a primeira barreira
de protegao do nossoorganismo.
“Qualquer patégeno que ingeri-
moscomalimentos ou comagua
encontra essa barreira fisica, que
éseletiva porque deixa passaros
nutrientes que nés precisamos’

EXPERIMENTOS

Na Unicamp foram realiza-
dos osexperimentos invivoe erm
células isoladas. Renan Corréa
desenvolveu organoides dos in-
testinos de roedores para a pes-
quisa. “Organoides sio como
mini-intestinos que crescemem
placas de cultura. Nés tratamos
estes organoides com os dcidos
graxosde cadeia curta e observa-
mos a alta ocomréncia de croto-
nilagao. Apartir disso, o préximo
passo foi tratar os camundongos
comantibiéticos’ destaca.

“Outro trabalho que fize-
mos, que nao é muito comuim,
foi quantificar a carga bacte-
riana pela técnica Polimerase
Chain Reaction (PCR), que en-
volve biologia molecular’] res-
salta José Luis. Dessa forma os
pesquisadores conseguiram
mostrar que, de fato, os anti-
biéticos diminuema quantida-
de de bactérias comensais com
impacto na produgao dos éci-
dos graxos de cadeia curta, re-
duzindo drasticamente a croto-
nilagao das histonas.

“O estudo continua, e nosso
objetivo agora é entender como
adietapode interferir diretamen-
te nacrotonilagao dashistonase
qual a relevincia biolégica dessa
modificagad] concluioprofessor
Marco Aurélio Vinolo.
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