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Resumen

Introduccién: la fosfatasa alcalina (AP) es una familia de enzimas que
ha sido relacionada con la proteccién frente a inflamacién intestinal.
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Coloquio internacional entre grupos de

investigacion microbiolégica y bioquimica
Se ha descrito que una de sus isoformas, la fosfatasa alcalina
intestinal (IAP), es capaz de desfosforilar diferentes antigenos
bacterianos, de tal forma que la enzima regula el crecimiento de la
microbiota e impide el paso de antigenos activos. En cuanto a la
isoforma TNAP, se ha observado que su expresion se encuentra
incrementada en la colitis experimental, no solo debido a la
infiltracion de células del sistema inmunoldgico, sino también por el
incremento de expresion de esta enzima en las células del epitelio
intestinal.

Objetivo: conocer el papel de la TNAP en la inflamacion intestinal.

Métodos y resultados: se ha generado un modelo de raton con
delecion condicional inducible del gen que codifica TNAP (Alp) en el
epitelio intestinal (ratones Alpl™"). El silenciamiento especifico de
TNAP en IECs en inflamacion por DSS (7 dias) supuso una pérdida
mayor de peso en los ratones, sin observarse diferencias en el indice
de actividad de la enfermedad (DAI). A nivel histolégico se observé
un mayor nivel de infiltracion en la submucosa en el colon de los
ratones sin TNAP. Los ratones Alpl™" presentaron una expresién
reducida de marcadores inflamatorios en el colon, como 5700a8, //6
y Tnf. Por el contrario, la deficiencia en TNAP en el epitelio intestinal
supuso un aumento en la expresion de la fosfatasa alcalina intestinal
global (Akp6) en el colon, sugiriendo que podria existir algun
mecanismo de compensacion. Ademas, la ausencia de TNAP en el
epitelio intestinal provoc6é un aumento de expresion de genes
relacionados en el mantenimiento de la funcidon de barreara, como
Mucd, Tjp1y TH3.

Conclusién: los ratones Alpl™" presentan un fenotipo mixto, con
mayor infiltracion y dafio histolégico pero menor expresion de
marcadores inflamatorios en la colitis por DSS.

Perspectivas futuras: se realizaran estudios de transcriptémica para
conocer el efecto de la TNAP presente en el intestino sobre la funcion
de barrera intestinal y sobre la microbiota.
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