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Resumo: Ha evidéncias de que o microbioma intestinal modula a resposta imune, o que pode ser benéfico para cées com
hipersensibilidade alimentar (H.A.). Este ensaio clinico prospectivo, randomizado e duplo-cego avaliou os efeitos do extrato
seco de Euglena gracilis (ESEG) em 23 cdes com H.A que foram distribuidos em grupo controle (n=11; placebo) e grupo
ESEG (n=12; 15 mg/kg peso corporal), tratados por 78 dias, seguido de desafio alimentar (=15 dias). As avaliacbes clinicas,
tempo até recidiva, uso de corticosteroides e concentragdo de butirato fecais e séricos foram realizadas antes e 60 dias ap06s
suplemento e no dia de recidiva pos desafio (Tp). O ESEG retardou a recidiva clinica em relagéo ao controle (10,8 vs 6,0
dias; p=0,01). Houve efeito apenas do tempo sobre escores dermatol 6gicos, com pioraem Tp; no controle, em relacdo aTO e
T60, e no ESEG, em relagéo a T60, sem diferencgas no uso de corticosteroides. Observou-se aumento do butirato sérico em Tp
em ambos os grupos, sem diferenca entre eles. O butirato fecal reduziu apenas no controle, mantendo-se estavel no ESEG ao
longo do estudo, também sem diferenca entre os grupos. Conclui-se que o ESEG atenua a resposta alérgica e preserva o
butirato fecal, indicando potencial como adjuvante no mangjo da alergia alimentar em caes.
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EUGLENA GRACILISDRY EXTRACT EFFECTS ON CANINE FOOD HYPERSENSITIVITY:
CLINICAL IMPACT AND VOLATILE FATTY ACID PROFILE

Abstract: There is evidence that the intestinal microbiome modulates the immune response, which may be beneficial for
dogs with food reaction (FR). This prospective, randomized, double-blind clinical trial evaluated the effects of Euglena
gracilis dried extract (EGDE) in 23 dogs with F.R., allocated to a control group (n=11; placebo) and an ESEG group (n=12;
15 mg/kg body weight), treated for 78 days followed by a food challenge (=15 days).Clinical assessments, time to relapse,
corticosteroid use, and fecal and serum butyrate concentrations were evaluated at baseline (T0), day 60 (T60), and on the day
post-challenge relapse (Tp). EGDE delayed clinical relapse compared to the control group (10.8 vs 6.0 days, p=0.01). A time
effect was observed for dermatological scores, with worsening at Tp (vs TO and T60, in the control and vs T60 in the EGDE)
with no differences in corticosteroid use. Serum butyrate increased at Tp in both groups, with no between-group differences.
Fecal butyrate decreased only in the control group, remaining stable in the ESEG group throughout the study, also with no
differences between groups It can be concluded that EGDE attenuates the allergic response and preserves fecal butyrate,
indicating its potential as an adjuvant in the management of food allergy in dogs.
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Introducdo: A hipersensibilidade alimentar em cédes compromete o bem-estar e frequentemente requer uso de
corticosteroides para minimizar o quadro clinico. O microbioma intestinal e seus metabdlitos exercem papel central na
regulacdo imune, e a dishiose esta associada a fisiopatogenia da alergia alimentar (Belkaid & Hand, 2014; Yuan et a., 2021).
Evidéncias indicam que os acidos graxos volateis (AGV) modulam a respostaimune, e que a modulagdo da microbiota ou a
suplementacdo com butirato pode melhorar as manifestacfes clinicas (Crabtree, 2024; Tate et a., 2024; Shi et al., 2025).
Tradicionalmente avaliados nas fezes, os AGV séricos podem fornecer informagfes complementares sobre producéo,
metabolismo e absorcdo, especia mente em condicbes de dishiose e aumento da permeabilidade intestinal. Assim, este estudo
avaliou os efeitos do extrato seco de Euglena gracilis (ESEG) na evolucgdo clinica e nas concentrac@es de butirato fecal e
séricos em caes com alergia alimentar.

Material e Métodos. Este € um ensaio clinico prospectivo, randomizado e duplo-cego (CEUA 056.2024). Foram
selecionados cédes com hipersensibilidade alimentar, distribuidos em grupo controle, que recebeu farinha de card como
placebo, e ESEG, 15 mg/kg de peso corporal, sobre dieta caseira hipoal ergénica completa (24% proteina bruta, 14% lipidios,
7% fibras dietéticatotal, 3,1% matéria mineral e 4191 kcal/kg na matéria seca). O estudo durou 78 dias, divididos fase | de 60
dias de suplementacdo, I1) provocacdo alimentar (=15 dias) e l11) uso de prednisona (1 mg/kg PC SID/ 3 dias) nos casos sem
melhora clinica apés trés dias sem o provocativo. Os cées foram avaliados quanto ao escore de lesdo dermatol 6gica
(CADESI-4; Olivry et a., 2014), escore de prurido (escala visual de 1 a 10; Rybnicek et a., 2009), e foram submetidos a
colheita de sangue (soro mantido congelado a -80°C) e fezes (colhidas frescas e congeladas a -20°C) para quantificacdo de
butirato antes do tratamento (T0), aos 60 dias (T60) e no inicio das manifestacdes clinicas pds-provocacéo (Tp). O butirato
sérico e fecal foram analisados por cromatografia gasosa com detector de ionizacdo em chama. Os dados foram comparados
entre grupo Nos mesmos tempos e intra-grupo ao longo do tempo, sendo escore clinico por modelo linear misto com pds-teste
de Tukey; tempo (dias) para manifestagdo cutanea pos desafio e proporcéo de cées que precisaram de prednisolona pelos
testes t de Student e exato de Fisher; e as concentracfes de butirato por ANOV A ndo paramétrica para medidas repetidas
(Durbin—Conover) e correlacionados pelo teste de Spearman.

Resultado e Discussao: Foram triados 35 caes, com inclusdo de 23. O grupo ESEG (n=12) apresentou maior tempo até a
piora dermatol dgica apos desafio (10,8 vs 6,0 dias; p=0,01), com 50% dos cées completando os 15 dias de provocacdo sem



recidiva, enquanto apenas um animal do grupo controle (n=11) concluiu esse periodo. Houve efeito apenas do tempo sobre
escores de prurido (figura 1) e lesdo dermatolégica (figura 2), com pioraem Tp (controle: Tp vs TO e T60; p<0,05), ESEG:
Tp vs T60; p<0,05), sem diferenca no uso de corticosteroides (41,6% ESEG vs. 72,7% controle; p=0,21). Houve aumento do
butirato sérico em Tp em relagdo a TO em ambos os grupos, sem diferenca entre eles (Tabela 1). A concentragéo de butirato
fecal reduziu no grupo controle em Tp, enquanto no grupo ESEG manteve-se estavel ao longo do estudo, sem diferenca entre
os grupos (Tabela 2). Foi observado correlagdo positiva moderada entre o butirato sérico e o fecal (Rho = 0,49; p = 0,041).
Embora n&o haja estudos prévios com ESEG em cées com alergia alimentar, os resultados sdo consistentes com evidéncias de
melhora clinica e modulagdo da microbiota em cées atpicos suplementados com nutracéuticos, prebiotico e probidtico (Tate
et al., 2024) e aos efeitos da suplementagcdo com butirato na restaurac&o da microbiota e protecdo das criptas intestinais em
modelos experimentais murinos de alergia alimentar (Shi et al., 2025). A correlagdo positiva entre butirato fecal e sérico
sugere dependéncia da fermentacdo microbianaintestinal, e a tendéncia oposta pode estar associada a disbiose ou a dinamica
de absorcéo e distribui¢cdo e metabolismo.

Tabela 1: Concentracio sérica do butirato, expressas em mmol/L de soro sanguineo, em cdes dos grupos ESEG e controle nos diferentes
momentos do estudo: TO (baseline), T60 (apds 60 dias de tratamento) e Tp (apds provocacdo alimentar). Os dados sao apresentados como
mediana [percentis 25; 75]. Letras diferentes na mesma linha indicam diferenca significativa entre os tempos dentro de cada grupo (p < 0,05)

Parametro ESEG Controle

Rt T0 T60 Tp T0 T60 Tp

Butirato 1,52 [1,48;1,52]* 1,49[1,47;1,50]° 1,60 [1,53;1,69]° 1,51[1,48; 1,55]° 1,5(1,48;1,51]" 1,64[1,58;1,73]°

As comparacdes entre os tempos dentro de cada grupo foram realizadas por anélise de variancia ndo paramétrica para medidas repetidas,
seguida de pos-teste de Durbin-Conover.

Tempos
Figura 1. Evolugdo do prurido ac longo do tempo (TO, T60, Tp).

Tabela 2: Concentracdes fecais do butirato, expressas em mmol/kg de fezes frescas, em cdes dos grupos ESEG e controle nos diferentes
momentos do estudo: TO (baseline), T60 (apds 60 dias de tratamento) e Tp (ap6s provocacdo alimentar). Os dados sdo apresentados como
mediana [percentis 25; 75]. Letras diferentes na mesma linha indicam diferenca significativa entre os tempos dentro de cada grupo (p <
0,05).

Parédmetro ESEG Controle

i) T60 o 0 T60 T

Butirato 1148 [791; 1912] 1082 [797; 1730] 1090 [698; 1914] 979 [765; 1582]" 1019 [620; 1950]*" 670 [618; 902]°
) As comparagdes entre os tempos dentro de cada grupo foram realizadas por andlise de varidncia ndo paramétrica para medidas
repetidas, seguida de pés-teste de Durbin-Conover.
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Figura 2. Evolugdo do escore de lesdo dermatolégica (CADESI-4)
ao longo do tempo (T0, T60, Tp).

Conclusao: A suplementacdo com ESEG reduz a intensidade de manifestagdo clinica em cées com alergia alimentar no
momento de teste provocativo e preserava a concentracdo de butirato durante esse desafio, sugerindo modulagéo do eixo
microbiota—i munidade, indicando potencial uso do ESEG como adjuvante no manejo da alergia alimentar em caes.
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