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Resumo: A inteligéncia artificial (I1A) surge como uma solucéo para compilar, analisar dados cientificos volumosos e tirar
conclusdes em tempo recorde a respeito de assuntos complexos por vias de aprendizado automatico. A |A jafoi aplicadaem
pesquisas humanas sobre doenca de Crohn, colite ulcerativa e cancer de célon e reto, embora ainda ndo na medicina
veterinéria para estes propésitos. Por isso, dados obtidos de um estudo que avaliou os efeitos da suplementacdo de parede
celular de levedura (PCL) foram analisados por meio do software EZbiome®. Estes dados foram oriundos do sequenciamento
damicrobiota fecal (Illumina®) de cdes com DIl que consumiram suplemento de parede celular de levedura (PCL; n=6) por
60 dias e foram comparados com um grupo controle que ingeriu placebo (Placebo; n=6). A analise linear discriminante do
tamanho do efeito (LEfse) identificou biomarcadores da doenca e do tratamento. As bactérias Collinsella aerofaciens,
Clostridium ramosum e Lactonifactor spp. foram identificadas como marcadoras da doenca inflamatéria intestinal no grupo
controle e estdo relacionadas a processos inflamatérios de mucosa. O tratamento com PCL identificou Blautiae Veillonellales
como biomarcadores, as quais sdo associadas a mecanismos antinflamatérios.
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ARTIFICIAL INTELLIGENCE MAPSCHANGESIN THE MICROBIOTA OF DOGSWITH
INFLAMMATORY BOWEL DISEASE AND IDENTIFIESBIOMARKERS

Abstract: Artificial intelligence (Al) emerges as a solution to compile, analyze large amounts of scientific data and draw
conclusions in record time regarding complex subjects through automatic machine learning. Al has already been applied in
human research on Crohn's disease, ulcerative colitis, colon and rectal cancer, although it has not yet been applied in
veterinary medicine yet for these purposes. Therefore, data obtained from a study that evaluated the effects of yeast cell wall
supplementation (Y CW) were analyzed using the EZbiome® software. These data came from the sequencing of the fecal
microbiota (Illumina®) of dogs with IBD that consumed a yeast cell wall supplement (PCL; n=6) for 60 days and were
compared with a control group that ingested a placebo (Placebo; n= 6). Discriminant linear effect size analysis (LEfse)
identified disease and treatment biomarkers. The bacteria Collinsella aerofaciens, Clostridium ramosum and L actonifactor
spp. were identified as markers of inflammatory bowel disease in the control group and are related to inflammatory processes
of the mucosa. PCL treatment provided the identification of Blautia and Veillonellales bacteria as biomarkers, which are
associated with anti-inflammatory mechanisms.
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Introducéo: Por ser capaz de avaliar grandes quantidades de dados e fornecer solugdes em tempo reduzido, a inteligéncia
artificial (1A) captou a atencdo da medicina (CENK SIDAR, 2023; DIACONU et al., 2023). Nesta area, os estudos sobre
microbiota intestinal ganharam atencdo, pois a composicao desta ja foi relacionada com diversas afec¢es cronicas como a
doenca inflamat6ria intestinal (DIl) (CHEUNG; LIN, 2023). A parede celular de levedura (PCL) e seus componentes ja
demonstraram potencial no controle da inflamac&o intestinal em humanos, cées e modelos animais de DIl (ZYLA et al.,
2019), embora os resultados ainda necessitem do refinamento que somente a |A pode proporcionar por reduzir vieses
metodol égicos. O presente estudo objetivou avaliar a microbiota de caes com DIl controlada e suplementados com PCL por
meio de uma ferramenta de |A e em estudo padronizado e randomizado.

Material e Métodos: Foram incluidos caes adultos com DI confirmada por histopatol 6gico em fase controlada da doenca,
tratados somente com ciclosporina. Todos os animais foram previamente adaptados por 30 dias a uma mesma dieta
hipoalergénica a base de proteina hidrolisada e esta foi mantida durante todo o periodo experimental. Doze animais
dividiram-se em dois grupos experimentais, os quais receberam capsulas com parede celular de levedura (PCL) ou alimento
comercial hipoalergénico triturado, considerado como placebo para formar o grupo controle (CON), o qual era 0 mesmo
alimento utilizado ao longo do estudo. Os animais ingeriram a dose correspondente de 13,14 + 2,01 mg/kg de PCL ou de
placebo. Asfezes foram coletadas no tempo 0 (TO) (prévio ao inicio da suplementacéo) e no tempo 60 (T60) (apds 60 dias de
suplementagdo). A andlise da microbiota foi realizada utilizando-se o sistema de sequenciamento de nova geragao Illumina®
e as sequéncias foram analisadas por um software de |1A (EZbiome®) que realizou analises de bioinformética e estatistica. As
sequéncias foram filtradas por um escore de acuracia das leituras dos pares de bases (QPHRED) para atingir 99% de
confiabilidade. Este software aplicou a andlise linear discriminante do tamanho do efeito (LEfSe) para a identificagdo de
biomarcadores da doenca e associados ao melhor tratamento. Para as demais analises de comparacgéo de médias, o teste de
Tukey foi aplicado e valores de p<1,0% foram considerados significativos.

Resultado e Discussao: O programa identificou os grupos taxondmicos Blautia spp. (Blautia glucerasea) e Vellionellales
(Veillonellaceae) como biomarcadores do tratamento com PCL, e Collinsella aerofaciens, Lactonifactor spp. e Clostridium
ramosum como marcadores da doenca inflamatria intestinal (Figura 1).As bactérias Blautia spp. sdo considerados como um



género funcional com potencial probiético (LIU et al., 2021). Elas participam do processo de fermentacdo de carboidratos e
producéo de butirato (YANG et al., 2021). O aumento das bactérias do grupo Veillonellaceae ja foi sugerido como
biomarcador da DIl em humanos (GEVERS et a., 2014) juntamente com a reduc&o de Bacteroidetes (MAIOLI et al., 2022) e
a sua reducdo, portanto, é favoravel e alcancada por meio do fornecimento de PCL.As bactérias Clostridium ramosum foram
associadas a metaplasia maligna. Elas sao capazes de produzir proteases de IgA (LEGARIA et al., 2020). O género
Lactonifactor spp. € capaz de metabolizar lignina em enterolignanos que possuem efeito antioxidante e protetor contra o
cancer de colon em humanos (MABROK et al., 2012).As Collinsella aerofaciens foram relacionadas a DIl em cées, doenca
de Crohn e colite ulcerativa em humanos. Em estudo desenvolvido por Soontararak et a. (2019) em cées, esta espécie
correlacionou-se com a piora clinica da doenga, avaliada através do escore de severidade de enteropatia (CCECAL).
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Figura 1. Biomarcadores identificados pela analise LEfse do tratamento com parede celular de
levedura e de c3es com DII do grupo controle (placebo).

Conclusdo: O uso dainteligéncia artificial foi capaz de identificar as bactérias Collinsella aerofaciens, Clostridium ramosum
e Lactonifactor spp. como marcadoras da DIl na auséncia de tratamento e o género Blautia spp. e a ordem Vellionellales
como marcadoras do uso da PCL que s8o relacionadas com processos antinflamatorios
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