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LIMIAR

Reyes Laguna Francia

Decana e presidenta da Comisién de Normalizacion Lingiistica

O presente libro de resumos nace coa vontade de compartir o traballo, as ideas e o entusiasmo
dos investigadores e investigadoras en formacién que participaron no VI Encontro Galego
da Mocidade Investigadora en Ciencias Farmacéuticas, promovido pola Facultade de Far-
macia e o Servizo de Normalizacién Lingiiistica da USC.

A idea deste Encontro xurdiu seis anos atrds ante a necesidade de crear un espazo comtn
para todas as persoas e grupos de investigacion vinculados 4 Facultade de Farmacia. A situa-
cion actual das infraestruturas, que obriga a que moitos laboratorios estean repartidos por
distintos centros, dificulta o contacto cotidn entre os equipos e fai que, en moitas ocasions,
haxa un descofiecemento da investigacion realizada por grupos cos que poderiamos traballar
en sinerxia. Por este motivo foi necesario establecer un punto de encontro que nos permitise
cofiecer, compartir e debater as lifias de investigacion que se desenvolven no ambito das cien-
cias farmacéuticas.

Outro dos piares fundamentais desta iniciativa é o compromiso co uso do galego na comu-
nicacioén cientifica. A Facultade de Farmacia mantén unha aposta decidida polo galego tanto
na docencia como na investigacion, tal e como reflicten os datos que amosan un incremento
progresivo da docencia impartida na nosa lingua. O Encontro quere contribuir activamente
a este obxectivo, promovendo o galego como lingua valida, rigorosa e plenamente capacitada
para transmitir cofiecemento cientifico.

Ao longo das stas seis edicions, este Encontro foi medrando de maneira sostida, tanto en
participacién como na calidade das contribuciéns presentadas, dando lugar a colaboraciéns
cada vez mais frutiferas entre os distintos grupos de investigacion. Esta evolucién confirma
a importancia de contar con espazos propios de didlogo e intercambio dentro da nosa comu-
nidade académica.

Este libro recolle, asi, unha mostra do traballo que se estd a realizar na Facultade de Far-
macia e representa un exercicio colectivo de visibilizacién, colaboracién e compromiso coa
ciencia e coa lingua galega.
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ANALISE DA INFLUENCIA DA OBESIDADE
INDUCIDA POLA DIETA NOS ESTADOS DE
PLURIPOTENCIA E NA IDENTIDADE MOLECULAR
DAS CELULAS NAI PLURIPOTENTES INDUCIDAS

Lucia Araujo-Jimenez,' David Martinez-Delgado® e Miguel Fidalgo*

'Grupo de Células Nai e Enfermidades Humanas. Centro Singular de Investigacién en Medicina Molecular e Enfermidades Crénicas.
Universidade de Santiago de Compostela (USC), Santiago de Compostela, 15782, Espaina

lucia.araujo jimenez@rai.usc.gal

A obesidade é un trastorno metabdlico complexo caracterizado por unha acumulacién exce-
siva de tecido adiposo que altera a funcién celular e incrementa de maneira significativa o
risco de desenvolver diversas patoloxias [1]. Neste traballo investigamos como a obesidade
inducida pola dieta inflde na identidade celular e nos estados de pluripotencia de células
reprogramadas a partir de tecidos somaticos [2].

Mediante andlises transcritomicas comparativas de células nai pluripotentes inducidas
(iPSC) derivadas de cultivos primarios de células somaticas de ratos alimentados cunha dieta
estandar (STD) ou cunha dieta rica en graxas (HFD), observouse que as iPSC obtidas de
animais HFD conservan unha sinatura transcritomica diferenciada mesmo tras un cultivo
prolongado. Esta pegada molecular asdciase con alteracidns en vias clave relacionadas coa
pluripotencia, asi como con disfuncions metabdlicas propias da obesidade, o que pon de ma-
nifesto a existencia dunha memoria obesoxénica persistente nas células reprogramadas.

Este estudo mostra que as iPSC derivadas de ratos alimentados cunha HFD presentan
un estado de pluripotencia mdis proximo ao estadio naive, caracterizado por unha maior in-
maturidade funcional semellante as primeiras fases do desenvolvemento embrionario [3]. A
validacién funcional mediante ensaios de fusion celular evidenciou que estas células postien
unha capacidade de reprogramacién aumentada, reflectida na activacién mdis tempera de
xenes centrais da pluripotencia, o que confirma que as iPSC HFD adoptan un fenotipo mais
naive.

Ademais, identificdironse compostos bioactivos, entre eles fluoxetina, flucitosina e topo-
tecan, capaces de reverter parcialmente as alteracions na expresién xénica asociadas a esta
impregnacion obesoxénica persistente. Este achado abre a porta ao desefio de intervencions
dirixidas a modular os efectos metabdlicos en células nai reprogramadas.

En conxunto, estes achados pofien de relevo o profundo impacto da dieta na identidade
molecular e nas propiedades funcionais das células nai pluripotentes inducidas, achegando
informacion relevante tanto para a medicina rexenerativa como para a modelaxe de enfermi-
dades relacionadas coa obesidade.

Agradecementos:

A investigacién no Laboratorio do Dr. Fidalgo conta con apoio de subvencions da Axencia
Estatal de Investigacion de Espafia (PID2019-105739GB-100/AEI/10.13039/501100011033 e
PID2022-143105NB-100/AE1/10.13039/501100011033/FEDER, UE). D.M.-D. ¢ beneficiario
dunha bolsa de estudos de doutoramento (Xunta de Galicia, ED481A-2023-026).
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DA RUA AO LABORATORIO: ANALISE DE
MOSTRAS REQUISADAS POLA POLICIA
MEDIANTE GC-MS E LC-MS/MS

Miriam Blanco Ces,' Elena Lendoiro,' Marfa Cobo Golpe,' Angela Lépez
Rabunal,' Angelines Cruz Landeira' e Ana de Castro Rios'

'Servizo de Toxicoloxia. Instituto de Ciencias Forenses “Luis Concheiro’; Universidade de Santiago de Compostela,
Santiago de Compostela, Espafia

miriamblanco.ces@usc.gal

Introducion

A Lei organica 4/2015, de proteccion da seguridade cidada, recolle como infraccién adminis-
trativa a posesion ou consumo de substancias estupefacientes en espazos publicos. Se a canti-
dade incautada é superior 4 permitida para o consumo persoal, poderiase presumir que existe
intencion de distribucién, o que suporia un delito tipificado no Cédigo penal (artigo 368). No
caso da infraccion administrativa, esta seria sancionable con multas que oscilan entre os 600
e 0s 30.000 euros, mentres que, no caso dun delito, este serfa castigado con penas de prisién
que poderian ir dos 3 aos 6 anos.

A avaliacién das mostras incautadas polas forzas e corpos de seguridade resulta indispen-
sable para confirmar a identificaciéon dunha substancia estupefaciente na mostra. Este labor
debe ser realizado por laboratorios especializados, como é o caso do Servizo de Toxicoloxia
do Instituto de Ciencias Forenses “Luis Concheiro” da Universidade de Santiago de Compos-
tela (USC).

Obxectivo

Analizar mostras sospeitosas de conter substancias estupefacientes mediante cromatografia
de gases acoplada a espectrometria de masas (GC-MS) e cromatografia de liquidos acoplada
a espectrometria de masas en tindem (LC-MS/MS).

Material e métodos

No periodo comprendido entre agosto e setembro de 2025, recibironse 8 mostras sdlidas no
Servizo de Toxicoloxia da USC. Estas mostras foron remitidas ao Servizo despois de seren
incautadas pola Policia Local dunha localidade da provincia de Alacante. Cada unha das mos-
tras foi rexistrada e pesada no laboratorio. Para a sua analise, tomaronse 2 mg de sélido, aos
que se lles engadiron 5 mL de metanol. A mestura resultante axitouse no vortex ata acadar
a stua completa disolucidn, e 2 uL desta disolucién inxectdronse no GC-MS, co obxectivo de
realizar a identificacion inicial dos compostos presentes.

Para esta identificacion inicial empregouse un equipo 6890N Network GC System, aco-
plado a un detector selectivo de masas 5973 Inert (Agilent Technologies). Para a separacién
cromatografica empregouse unha columna capilar HP-5MS (J&W 19091S-413, 30 m x 0,32
mm x 0,25 pum). O método cromatografico consistiu nunha fase inicial de 5 minutos a 150 °C,
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seguida dunha primeira rampla ata 170 °C en 7,5 minutos, e dunha segunda rampla ata 250
°C en 25 minutos. A identificacién das substancias realizouse mediante comparacion dos es-
pectros obtidos cos incluidos en tres librerias: Maurer, Meyer, Pfleger, Weber: GC-MS Library
of Drugs, Poisons, and Their Metabolites (MPW2007), PflegerMaurerWeber Toxicology 2
(PMW_TOX2) e unha libraria da casa comercial Wiley (WILEY275).

No caso de non se identificar ningin composto mediante esta analise, procedeuse 4 inxec-
cién do extracto nun cromatdgrafo de liquidos acoplado a un espectrémetro de masas con
analizador de tempo de voo (LC-QTOF-MS). O equipo empregado foi un Infinity IT 1290 LC
acoplado a un iFunnel QTOF (Agilent Technologies). A separacién cromatografica realizouse
cunha columna de fase reversa, empregandose 0,1% de 4cido férmico (AF) en auga e aceto-
nitrilo (ACN) como fase mdbil. Empregouse unha libreria con 2376 compostos, construida
a partir da libreria colaborativa HighResNPS e os nosos propios espectros, que permite a
identificacion de drogas emerxentes.

Finalmente, se na analise inicial os compostos identificados foron cocaina ou delta-9-te-
trahidrocannabinol (THC), procedeuse ao calculo da stia pureza mediante LC-MS/MS de
triplo cuadripolo (LC-QQQ-MS). Para este fin empregouse un equipo Acquity UPLC® I-Class
acoplado a un Xevo® TQD (Waters Corporation). A separaciéon cromatografica realizouse
para ambos os compostos con columnas de fase reversa, empregandose 0,1 % de AF en auga
e ACN como fase mobil. Para isto, tomaronse 100 uL da disolucién inicial, aos que se lles
engadiron 50 uL de patrén interno (cocaina-d, ou THC-d,) a 10 pug/mL. Tras evaporacion a
sequidade baixo unha corrente de N, a 37 °C, a mostra foi reconstituida en fase mobil. Poste-
riormente, diluironse 100 uL en 900 pL da mesma fase mabil, axitouse e inxectdronse 10 pL
no LC-MS/MS. Cada mostra analizouse por duplicado (2 alicuotas), con cinco inxeccidns por
alicuota. A media das inxecciéns empregouse para o calculo final da pureza.

Resultados

Na Téaboa 1 describese a aparencia das mostras recibidas. Cinco das oito mostras analizadas
resultaron positivas a THC, cunha pureza comprendida entre o 1,3 % e o 27,8 %. A pureza
foi maior (de 12,1 a 27,8 %) no caso das mostras de aparencia marrén (haxix), mentres que
nas mostras de “ollos” a pureza foi inferior ao 2,0 %. Dtias mostras foron positivas a cocaina,
e a restante identificouse, grazas ao equipo LC-QTOF-MS, como N-etilpentedrona, unha ca-
tinona sintética (Taboa 1). A diversidade na deteccién evidencia a variabilidade do mercado
ilicito, asi como a dificultade de identificar visualmente as substancias que se estan a consu-
mir. Por exemplo, as mostras positivas en cocaina e N-etilpentedrona tifian unha aparencia
idéntica (po de cor branca). De ai a importancia de empregar metodoloxia especifica que
permita a identificacién inequivoca dos compostos.

Conclusidns

A metodoloxia, que combina o emprego de GC-MS e LC-MS/MS, resultou eficaz para a iden-
tificacién e cuantificacion de diferentes compostos psicoactivos en mostras de caracter sélido.
Os resultados obtidos na andlise son fundamentais para a xestién administrativa e xudicial
dos casos de posesion de drogas en espazos publicos, contribuindo asi 4 aplicacion da norma-
tiva vixente e 4 proteccién da saide publica.
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Taboa 1. Descricion das oito mostras recibidas no laboratorio

Nl::(l)e;:ade Aparencia Identificacion
1 Substancia sélida de cor marrédn envolta en papel de fumar THC
2 Papel de aluminio que contén “ollos” THC
3 Papel de aluminio que contén substancia marrén THC
4 Papel de aluminio que contén substancia marrén THC
5 Bolsa de “zip” con substancia sdlida verde que semella un “ollo> | THC
6 Bolsa branca que contén po branco Cocaina
7 Frasco de vidro que contén po branco N-etilpentedrona
8 Bolsa de plastico que contén po branco Cocaina

VI Encontro Galego da Mocidade Investigadora en Ciencias Farmacéuticas | 15



DESENVOLVEMENTO DE ANTAGONISTAS DUAIS DOS
RECEPTORES DE ADENOSINA A /A,,: AXENTES NON
DOPAMINERXICOS NO TRATAMENTO DO PARKINSON

Nuria Blanco Lépez,' Sara Mocka,! Davide Crucitti,"* Manuel Novas,"?
Lourdes Santana,' Eugenio Uriarte' e Maria J. Matos'

'Departamento de Quimica Orgdnica, Facultade de Farmacia, Universidade de Santiago de Compostela,
15782 Santiago de Compostela, Espaia
2Grupo de Hematoloxia Computacional e Xenémica (Grheco Xen), Instituto de Investigacion Sanitaria de Santiago de Compostela
(IDIS), 15782 Santiago de Compostela, Espana
3Grupo de Investigacion Biofarma, Centro de Investigacién en Medicina Molecular e Enfermidades Cronicas (CiMUS),
Universidade de Santiago de Compostela, 15782 Santiago de Compostela, Espafia

nuria.blanco.lopez@rai.usc.gal

A enfermidade de Parkinson é unha patoloxia neurodexenerativa multifactorial, que se mani-
festa con sintomas como tremores e rixidez, que dificultan a vida diaria das persoas doentes.
As terapias actuais, como a levodopa, céntranse en restituir os niveis de dopamina principal-
mente a través da via dopaminérxica. Porén, estas terapias presentan certos efectos secunda-
rios e non acadan un cesamento completo da sintomatoloxia.

Por esta razon, neste proxecto preténdese abordar a enfermidade dende un punto de vista
non dopaminérxico, deseflando moléculas con potencial actividade antagonista nos recepto-
res de adenosina A /A, ,. Este antagonismo dual é de interese polo seu posible beneficio tanto
na deterioracién cognitiva como na discapacidade motora asociadas 4 patoloxia [1]. Nesta
familia de compostos estase a traballar cun esqueleto quimico de 4-fluorofenil-2-piridini-
lamina, tendo como referencia para o desefio, moléculas con actividade antagonista como a
ASP585 e certas 3-amidocumarinas [2]. Dentro desta serie, incliense substitucidns con aneis
aromaticos unidos mediante enlaces amino e amido, empregando reacciéns como a Schot-
ten-Baumann [3].

Os compostos son purificados por cromatografia en columna e caracterizados mediante
resonancia magnética nuclear (RMN) de 'H e “C, cromatografia liquida de alta resolucién
(HPLC) e espectrometria de masas (ESI-MS). Asi mesmo, levaronse a cabo estudos de aco-
plamento molecular (docking), que apoian o interese destas moléculas para seren avaliadas in
vitro.

Referencias

[1] Mihara, T. et al. Pharmacological characterization of a novel, potent adenosine A, and A,, receptor dual
antagonist, 5-[5-amino-3-(4-fluorophenyl)pyrazin-2-yl]-1-isopropylpyridine-2(1H)-one (ASP5854), in
models of Parkinson’s disease and cognition. J. Pharmacol. Exp. Ther., 2007, 323(2), 708-719.

[2] Matos, M.]. et al. Development of novel adenosine receptors ligands based on the 3-amidocoumarin
scaffold. Bioorg. Chem., 2015, 61, 1-6.

[3] McMurry, J. Organic Chemistry. 7 Ed. California: Pacific Grove, 2008.

16 | VI Encontro Galego da Mocidade Investigadora en Ciencias Farmacéuticas


mailto:nuria.blanco.lopez%40rai.usc.gal?subject=

DESENVOLVEMENTO DE NOVOS MATERIAIS
PARA A LIBERACION CONTROLADA DE
MELATONINA CON ACIDO HIALURONICO
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Introducion

A melatonina é unha hormona que demostrou ter efectos beneficiosos no tratamento de en-
fermidades inflamatorias da pel, como a dermatite atdpica (DA). Neste contexto, observouse
que a sta aplicacién pode aliviar os sintomas inflamatorios e mellorar as alteraciéons do sono
[1] asociadas a esta patoloxia. Tamén ten unha impotante accidn antioxidante [2]. Ainda que
tradicionalmente se estudou a stia accién a través da modulacién da microbiota intestinal,
investigacions recentes suxiren que a melatonina tamén poderia influir na microbiota cu-
tanea. Porén, o papel especifico desta hormona na regulaciéon do ecosistema microbiano da
pel e a stia implicacion nos efectos terapéuticos non esta ainda completamente claro, o que
abre novas vias para futuras investigacions en dermatoloxia. No noso estudo empregamos un
sistema de liberacién cutdneo que consistiu nun hidroxel poliiénico formado pola reticula-
cién de dous polimeros con melatonina. Estes foron o acido hialurénico e 0 MPTC (3-(me-
thacryloylamino)propyl trimethylammonium). O hidroxel poste propiedades mecéanicas de
tenacidade, autocuracion e elasticidade.

Método

Elaboracion dos hidroxeles

A elaboracién do hidroxel consistiu na fotopolimerizacién [3] dos dous polimeros anteriores
xunto 4 melatonina diluida nunha solucién ao 2% de p-ciclodextrinas. Diluimos o MPTC en
auga milli-Q co fotoiniciador e introducimolo na luz ultravioleta 8 horas. Seguidamente, rea-
lizamos unha dilucién ao 2% das B-ciclodextrinas coa melatonina ao 1,9 mg/mL, e engadimos
a dilucién de MPTC, 4cido hialurdnico e fotoiniciador. Esta dilucion deixdmola 8 horas na
luz ultravioleta.

Liberacién in vitro mediante células verticais de Franz

Para as probas de liberacién in vitro empregamos as células de Franz, nas cales utilizamos
como doador o hidroxel e como medio 7 mL de PBS. O estudo fixose a 20 °C con axitacién
constante de 100 rpm. As medidas recolléronse a diferentes tempos: 15 minutos, 30 minutos,
1 hora, 2 horas, 4 horas, 6 horas, 8 horas e 24 horas.
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Discusion e resultados

Na gréfica obsérvase unha liberacién constante ata as 5 horas, momento onde se aprecia un
aumento da liberacion. Este cesa ds 8 horas e mantense constante ata as 24 horas.

Debido a estes resultados concluimos que facilita a adherencia ao tratamento da dermatite
atdpica de uso nocturno, ainda que fan falta mais ensaios.

Tendo en conta que un 10% da poboacion vese afectada por esta enfermidade, parécenos
unha propoposta de estudo con gran relevancia no ambito da dermocosmética.

Referencias

[1] YangL,etal. J Allergy Clin Immunol. 2025;155(3):880-891.e9.
[2] Yousefi T, et al. Int Immunopharmacol. 2024;143(Pt 3):113548.
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DESENVOLVEMENTO DE SISTEMAS
LIPIDICOS NANOESTRUTURADOS DE
CANNABIDIOL (CBD) PARA A ROSACEA

Maria Diez, Vinicius de Monte, Selene Cuello, Victoria Diaz e Francisco J. Otero
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Introducion

A rosicea é unha enfermidade inflamatoria crénica da pel que afecta principalmente ao ros-
tro. Caracterizase por unha ruborizacién persistente, vasos sanguineos visibles e, nalgtins ca-
sos, brotes de papulas e pustulas. Unha posibilidade para o seu tratamento é o cannabidiol
(CBD), un fitocannabinoide con actividade antiinflamatoria, inmunomoduladora e calmante
da pel. Esta actividade antiinflamatoria directa inhibe a producion de citocinas proinflamato-
rias como a TNF-a e a IL-17 que, no caso da rosacea, estan aumentadas [1].

Para que poidamos empregar o CBD nun uso cutdneo, primeiro débese solucionar 4 stia
baixa biodispoiiibilidade. Por esta razén decidimos empregar sistemas de transporte coma
as NLC (nanostructured lipid carriers). Estas son unha nova xeracién de nanoparticulas que
ofrecen moitas vantaxes, entre elas: maior capacidade de carga do farmaco, liberacién contro-
lada, proteccién do compofiente activo, minima irritacién cutdnea e maior permeabilidade.

Obxectivo

Desenvolvemento de nanoparticulas para a vehiculizacién de CBD no tratamento da rosacea.

Métodos

Elaboracién das nanoparticulas: No ensaio producimos NLC en diversas combinacions de
lipidos e surfactantes mediante a técnica de fusién. Os lipidos e 0 CBD foron fundidos e emul-
sionados durante 3 minutos cunha fase acuosa con polisorbato 80 ao 1%. Posteriormente a
emulsion foi sonicada durante 5 minutos cunha amplitude do 20%.

Caracterizacion estrutural: O tamano de particula, a polidispersividade e a carga superfi-
cial (potencial {) caracterizdronse nun Malvern Zeta Sizer Ultra.

Permeacion ex vivo en pel porcina: Avaliouse a permeacion mediante o uso de células ver-
ticais de Franz. Como medio receptor empregouse PBS (pH 7.4). A pel porcina obtivose do
Matadoiro de Santiago de Compostela.
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Resultados e discusion

Taboa 1. Datos obtidos por DLS das distintas nanoparticulas.

Tamaio (nm) PDI Potencial £ (mV)
Formulacién
Media + SD Media + SD Media + SD
F1 325.59 + 35.49 0.452 £ 0.06 -36.711 £ 7.5
F2 244.54 + 593 0.321 £0.04 -40.267 + 1.72
F3 239.35+19.6 0.360 £ 0.03 -37.789 £ 1.8

Grifica 1. Perfil de permeacion do CBD da nanoparticula F2 en pel porcina.

No ensaio producimos NLC en diversas combinaciéns de lipidos e surfactantes, avaliando a
sta estabilidade. As formulacions sometéronse a unha caracterizacion exhaustiva, o que nos
levou 4 avaliacion da estabilidade e 4 liberacién in vitro dunha que deu mellores resultados de
caracteristicas fisicas. Ademais, realizaronse estudos de permeacion in vitro utilizando mode-
los de pel porcina, para avaliar o perfil farmacocinético da administracién transdérmica do
farmaco con CBD (sen ser isto experimentacién animal segundo a Directiva 2010/63/UE).

As variaciéns no grosor do estrato cérneo, no niimero de foliculos pilosos e na distribu-
cion do tecido adiposo foron a maior dificultade deste ensaio. A pel porcina presenta simili-
tudes coa pel humana en canto ao grosor do estrato cérneo (21-26 pum) e na densidade dos
foliculos pilosos.

Conclusion

Os ensaios concluen que as particulas presentaron tamanos semellantes (200-300 nm), os
valores do potencial { permaneceron entre 35-40 mV, o que indica unha elevada estabilidade
fronte a procesos de agregacion. A polidispersividade das particulas (PDI) permaneceu den-
tro dos valores esperados. As NLC presentan un gran potencial como sistemas de vehiculari-
zacion de cannabinoides como o CBD, o que permitira unha maior cantidade de foirmaco na
area afectada e un proceso de liberacion controlada [2].

Referencias
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ESTUDO DO PERFIL FITOQUIMICO DE
EXTRACTOS DE CARLINA ACAULIS

Cristina Garea,! Vinicius de Monte,"? Selene Cuello,! Victoria Diaz! e Francisco Otero!

'Facultade de Farmacia
2Etnogal SL

cristina.garea@rai.usc.gal

Introducion

As infeccidns finxicas superficiais de pel e unllas supoiien unha das formas mais frecuentes
de infeccién a nivel global, afectando ao 20-25% da poboacién. Os principais organismos
implicados son os dermatofitos e as manifestacion clinicas abranguen o engrosamento, deco-
loracién e fraxilidade das unllas, asi como lesions cutdneas eritematosas e escamosas.

A Carlina acaulis é unha planta bianual, pertencente 4 familia Asteraceae, nativa de Euro-
pa central e do sur. Foi empregada na medicina tradicional dalguns paises do continente polas
stias propiedades diuréticas, eméticas e laxantes (entre outras). Con todo, a sua fitoquimica
non ¢ moi cofiecida, ainda que existen estudos recentes que investigan a sua composicién
polifendlica e evidencian a presenza de até vinte compostos fenolicos diferentes incluindo
acidos fenolicos e flavonoides.

Obxectivo

Creacion dun activo multidiana (multitarget) para afeccions da pel e unllas a partir da raiz de
Carlina acaulis.

Métodos

Obtencion dos extractos

Os extractos obtivéronse por maceraciéon empregando diferentes mesturas de disolventes:
auga - lactato de etilo (LE-A), auga - propilenglicol (P-A), auga - glicerina (G-A) e auga - eta-
nol (E-A). Para iso, pesaronse 0,20 g de po de raiz de Carlina acaulis e engadironse 4 mL de
cada unha das mesturas.

Determinacion de fenois totais

A determinacion realizouse mediante a técnica de Folin-Ciocalteu descrita por Calvo et al.
[1], coa Uinica modificacién de empregar o reactivo de Folin-Ciocalteu ao 20 % v/v.

Estudo da actividade antioxidante

Para avaliar a capacidade antioxidante, prepararonse oito dilucions seriadas (1:1, 1:2, ...) de
cada extracto (LE-A, P-A, EA e G-A). Nunha microplaca engadironse 180 uL. de DPPH a 200
uM en metanol e 20 pL de cada dilucién. Incluiuse un control no que se substituiu a mostra
por 20 pL de auga Milli-Q. Rexistrouse a absorbancia a 517 nm aos 30 min. A diferenza entre
o control e a absorbancia de cada dilucién permite estimar a capacidade antioxidante de cada
extracto.
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Resultados e discusion

Os resultados mostran que o extracto glicerinado presenta a maior cantidade de fenois totais;
porén, amosa a menor capacidade antioxidante. Esta aparente discrepancia pode explicarse
porque o método de Folin-Ciocalteu cuantifica principalmente substancias redutoras de na-
tureza fenolica e non detecta outros fitocompostos que poden sustentar a actividade. No caso
da raiz de Carlina acaulis, a bibliografia sinala un contido elevado en compostos terpénicos
con actividade antioxidante [2], que non pertencen ao grupo dos polifenois e, polo tanto, non
se reflicten na determinacion de fenois totais.

Grifico 1. Cantidade de fenois totais expresados en equivalentes
de acido galico (EAG)/mL de extracto.

Griafico 2. Curva de inhibicidn do radical DPPH fronte aos distintos extractos.

Conclusions

O extracto de carlina presenta compostos antioxidantes non detectables pola técnica de
Folin-Ciocalteu. Para cofiecer mellor o perfil é necesario o uso de técnicas mais especificas
como CG/MS.
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As infeccions de caracter alimentario representan un risco para a poboacién. A pesar dos
avances en seguridade alimentaria, s6 en Espafa entre os anos 2018-2023 rexistraronse 2315
gromos de transmision alimentaria, o que representa mdis de 27.000 casos, entre os que
Salmonella enterica e Listeria monocytogenes foron os principais causantes etioldxicos. Este
tipo de infeccién desencadéase tras o consumo dun alimento ou bebida contaminada cun
microorganismo patdxeno que logra sobrevivir 6 proceso dixestivo para colonizar o intestino.
Unha vez ali, este microorganismo é quen de multiplicarse e danar as células do revestimento
intestinal, desencadeando unha resposta inflamatoria que provoca manifestaciéns fisiol6xi-
cas clasicas como diarrea, dor abdominal, febre e vomitos. Neste sentido, a satde do sistema
dixestivo desempena un papel fundamental na prevencién destas infeccions, xa que o equili-
brio da microbiota intestinal, unha boa producién de dcido géstrico e unha defensa inmune
axeitadas, axudan a impedir a colonizacion por estas bacterias patoxenas.

O deseio de tratamentos simbioticos representa unha estratexia prometedora para po-
tenciar a sadide intestinal mediante a combinacién de compostos bioactivos de orixe vexetal
con cepas probioticas de interese biotecnoldxico. Neste contexto, os extractos naturais ricos
en polifenois parecen ser unha alternativa sostible e eficiente a considerar como prebiéticos;
porén, actualmente existe pouca informacion sobre os seus efectos reais no metabolismo de
bacterias probidticas e, polo tanto, os seus efectos sinérxicos asociados. Co obxectivo de con-
tribuir 4 mellora da saude dixestiva mediante practicas preventivas e sostibles, esta investiga-
ci6n avalia o potencial simbidtico de Cytisus scoparius e a cepa Lactiplantibacillus plantarum
subsp. plantarum ATCC 14917, amplamente recofiecida pola stia versatilidade metabdlica.

Estudos antimicrobianos demostraron que tanto o extracto como o probiético inhibian
o crecemento das principais bacterias patoxenas; porén, a baixa disponibilidade intestinal
dos polifenois limita a sta aplicaciéon nun modelo in vivo. Polo tanto, proponse un modelo
simbidtico (extracto+bacteria) que non s6 mellore o rendemento antagdénico xa observado,
senon que facilite a bioaccesibilidade dos metabolitos bioactivos.

Estudos fenotipicos permitiron demostrar que a sinerxia melloraba a actividade antimi-
crobiana fronte a L. monocytogenes, S. enterica e Yersinia enterocolitica e que esta actividade
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era pH dependente especialmente fronte a L. monocytogenes e Y. enterocolitica. Aproxima-
ciéns protedmicas e metabolomicas permitiron identificar un perfil de acidos organicos dife-
renciado entre tratamentos, asi como unha clara estimulacién do metabolismo bacteriano en
presenza do extracto, especialmente da glicélise. Observouse un incremento na concentra-
cion de certos acidos organicos, como o 4cido piscidico, o acido lactico, o acido 2-hidroxica-
proico e o acido 3-fenilacético, reflectindo a actividade metabdlica de L. plantarum, que com-
bina rutas glicoliticas tipicas co catabolismo de aminodacidos, o cal foi contrastado mediante
estudos proteémicos. Pola contra, a diminucién de metabolitos asociados con polifenois e
compostos aromaticos, como a escoparina, a daidzeina e a peonina-3-O-f-galactdsido, indica
que a bacteria os emprega como substratos ou os transforma en derivados mais simples e
potencialmente bioactivos.

Estes estudos demostran que as estratexias simbidticas son efectivas fronte a patéxenos
alimentarios, resaltando o valor de C. scoparius como fonte prebidtica. Ademais, a integracion
dos resultados fenotipicos e multidmicos permitiunos debullar o mecanismo antagoénico aso-
ciado 6 simbidtico, que no caso de L. monocytogenes e Y. enterocolitica é dependente de acidos
organicos e no de S. enterica de bacteriocinas.

De forma complementaria a esta investigacion, avaliouse a bioaccesibilidade dos polife-
nois do extracto de C. scoparius e o seu impacto no perfil metabélico dun modelo simplifi-
cado de microbiota intestinal. Estes estudos non mostraron un incremento significativo na
poboacién de Lactobacillus, méis si un mantemento na tendencia metabdlica observada nos
estudos individuais con L. plantarum. Futuros estudos de infeccion in vivo deberfanse realizar
para acabar de probar o rol deste simbidtico na mellora da saude dixestiva e prevencion fronte
a infecciéns alimentarias.
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Os protozoos parasitos pertencentes 6 xénero Sarcocystis tefien unha bioloxia que implica
a relacién depredador-presa, e presentan nestes hospedadores unha localizacion intestinal
e muscular, respectivamente [1]. O lobo ibérico, Canis lupus signatus Linnaeus, 1758, é un
carnivoro endémico da peninsula Ibérica, de comportamento xeneralista e depredador prin-
cipalmente de ungulados, tanto salvaxes como domésticos [2]. No presente traballo, inves-
tigouse a presenza de Sarcocystis en 47 mostras fecais de lobo ibérico recollidas en Galicia.
Para iso, 1,5 g das mostras foron homoxeneizadas individualmente nun morteiro, filtraronse
e concentraronse mediante centrifugacién en tampon fosfato salino 0,04 M pH 7,2/éter eti-
lico (2:1) [3]. Alicuotas de 10 pL dos sedimentos obtidos observaronse por triplicado baixo
microscopia de campo claro. A analise dos sedimentos revelou a presenza de esporocistos de
Sarcocystis spp. en 14 das 47 mostras analizadas o que representa unha prevalencia do 29,8%
e permitiu determinar unha intensidade de infeccién media de 371 + 289,3 esporocistos/g
de feces.

A pesar das limitacions da analise coproldxica, o presente estudo evidencia que este para-
sito estd amplamente distribuido entre os animais que forman parte da cadea tréfica do lobo
ibérico, e demostra o papel deste canido como diseminador da sarcocistose, principalmente
entre os ruminantes domésticos mantidos en réxime de explotacién extensiva.

Este estudo completarase coa realizacion de técnicas de bioloxia molecular de xeito que
permitan identificar as especies de Sarcocystis s que corresponden os esporocistos observa-
dos e asi establecer as posibles presas que actuan como hospedadores intermediarios no ciclo
bioldxico deste protozoo parasito.
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Os protozoos dos xéneros Cryptosporidium e Giardia son parasitos ubicuos que infectan o
tracto gastrointestinal dun amplo rango de hospedadores vertebrados, entre os que se ato-
pan o ser humano e diversos animais domésticos e salvaxes, como mamiferos, aves, répti-
les, anfibios e peixes. Estes enteropatoxenos comparten certas caracteristicas bioloxicas que
determinan os aspectos epidemioldxicos das infecciéns que orixinan, polo que se adoitan
estudar conxuntamente. Asi, tanto a criptosporidiose como a xiardiose transmitense a través
da ruta fecal-oral pola inxestion de (oo)cistos que contaminan a auga e os alimentos de con-
sumo directo [1]. O lobo ibérico, Canis lupus signatus Linnaeus, 1758, é un canido carnivoro
de comportamento xeneralista e endémico da peninsula Ibérica. Representa un dos grandes
depredadores en Espaia, principalmente de ungulados, tanto salvaxes como domésticos, polo
que ocupa o nivel tréfico superior [2].

No presente traballo, investigouse a presenza de Cryptosporidium e Giardia en 47 mostras
fecais de lobo ibérico recollidas en Galicia. Para iso, 1,5 g das mostras foron homoxeneizados
individualmente nun morteiro con tampén fosfato salino (PBS 0,04 M pH 7,2), filtraronse
e sometéronse a unha técnica de concentracion difdsica con PBS/éter etilico (2:1) mediante
centrifugacién a 2000 xg durante 15 minutos [3]. A continuacidn, sobre alicuotas de 25 uL
dos sedimentos obtidos aplicouse un método de inmunofluorescencia directa con anticorpos
monoclonais fronte & parede (oo)cistica de Cryptosporidium e Giardia e as mostras visuali-
zaronse baixo un microscopio de epifluorescencia [3]. Detectaronse oocistos de Cryptospori-
dium spp. en 3 mostras fecais, o que representa unha prevalencia do 6,4%. Do mesmo xeito,
atopdronse quistes de Giardia duodenalis en 9 das 47 mostras analizadas, o que supén un
19,2% de prevalencia. As intensidades medias de infeccién foron de 45,1 oocistos/g feces e
390,1 quistes/g feces para Cryptosporidium e G. duodenalis, respectivamente.

A realizacion de técnicas de bioloxia molecular probablemente incrementard o numero de
mostras positivas para estes protozoos parasitos, sobre todo no caso de Cryptosporidium, no
que se estableceu unha intensidade de parasitacion baixa. Ademais, os estudos moleculares
permitiran identificar as especies de Cryptosporidium e os xenotipos de G. duodenalis 6s que
corresponden as formas parasitarias detectadas, asi como dilucidar o papel do lobo ibérico na
epidemioloxia destas zoonoses parasitarias.
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As enfermidades diarreicas constitien a principal causa de mortalidade infantil en nenos
menores de 5 anos e son consecuencia principalmente do consumo de auga contaminada, asi
como da falta de saneamento ambiental asociados 4 pobreza [1]. Un dos procedementos de
baixo custo que se poden utilizar para mellorar a calidade microbioldxica da auga de bebida
¢ a desinfeccién solar da auga (SODIS). Este método emprega a radiacion solar e a tempe-
ratura como axentes desinfectantes e consiste en encher botellas de plastico transparente de
1,5-2 L de capacidade e exponielas ao sol durante 6 horas [2]. Tratase dunha metodoloxia
recomendada pola Organizaciéon Mundial da Saide (OMS) en paises de ingresos baixos ou
medios e tras desastres naturais ou en crises humanitarias. Non obstante, presenta varias limi-
taciéns que poden comprometer a sta eficacia. Entre estas destacan a influencia do material
dos recipientes sobre a transmision da radiacion solar e a resistencia de certos microorganis-
mos, como a mostrada polos oocistos do parasito Cryptosporidium [3]. Este enteroprotozoo
é responsable de numerosos gromos hidricos, e é resistente aos tratamentos convencionais da
auga [4]. Ademais, debido 4 sua alta resistencia 4s condiciéns ambientais, é considerado un
patoxeno de referencia elixido pola OMS na avaliacion dos sistemas de tratamento da auga de
bebida a nivel domiciliario [5].

Neste estudo avaliouse a mellora do método SODIS fronte a oocistos de Cryptosporidium
mediante a adicion de riboflavina ou vitamina B2. A riboflavina é unha molécula apta para o
consumo humano que se emprega como colorante alimentario amarelo e que, en presenza da
radiacion solar, xera radicais libres [6]. Estes poden atacar os microorganismos e asi potenciar
a eficacia do método SODIS, contribuindo a superar as limitacions asociadas & stia aplicacion.
Para iso, frascos de cuarzo que contifian 3 mL de auga bidestilada con distintas concentra-
cions de riboflavina (50, 100 e 250 uM) contaminaronse con oocistos de Cryptosporidium par-
vum e expuxéronse 4 radiacion solar simulada (40 W/m?, 290-390 nm) a unha temperatura
de 40 °C baixo unha lamina de plastico de tereftalato de polietileno. A tempos de exposicién
de 1, 2, 4 e 6 horas, avaliouse a supervivencia oocistica cuantificando o ARNm do xene hsp70
mediante unha técnica de RT-qPCR, previa inducién a 42 °C durante 20 minutos e extraccion
daquel. Os resultados demostraron que as concentraciéns de 50 e 100 pM son capaces de
inactivar oocistos de C. parvum en mais de 4 reduciéns logaritmicas, superando asi o criterio
de maxima proteccién fronte a enfermidades protozoarias transmitidas pola auga establecido
pola OMS. Ademais, estas concentracions son capaces de perder a stia coloraciéon amarela
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por completo ao final do tratamento, resultando nunha auga transparente e sen alteraciéon
das caracteristicas organolépticas, o que mellora a sia aceptacion por parte do consumidor.
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A enfermidade de Alzheimer é a causa mdis comtin de demencia, cuxos custos representan un
elevado peso para as economias mundiais. O seu tratamento actual é meramente sintomatico,
o que fai que a busca de novos farmacos modificadores da enfermidade sexa de grande inte-
rese. Formacos actualmente en terapéutica como o riluzol comparten un esqueleto quimico
comun de 2-aminobenzotiazol que lles confire interesantes propiedades neuroprotectoras por
captacion de ROS ou antagonismo NMDA. Levouse a cabo a sintese dunha familia de 51 com-
postos con este esqueleto empregando a reaccion de Schotten-Baumann e as sinteses nunha
one-pot [1] e duas etapas de formacion de amidas. Os novos compostos foron ensaiados nun
modelo fenotipico de células SH-SY5Y diferenciadas a células de tipo neuronal e transfec-
tadas coas mutacions MAPT P301L e APP V7171, para probar a sta capacidade protectora
fronte ao dano inducido pola agregacion de b-amiloide e tau hiperfosforilada [2]. Os efectos
neuroprotectores foron estudados no modelo mediante a medicién dos niveis de calcio intra-
celulares nun ensaio de excitabilidade celular e a lonxitude de neuritas. Ademais, levouse a
cabo un estudo cinético da solubilidade de alto rendemento para axudar con futuras modifi-
cacions estruturais. Dous dos compostos ensaiados foron capaces de exercer un significativo
efecto neuroprotector dose-dependente fronte ao dano inducido. A lipofilia dos compostos
modulada polos patréns de substitucién do esqueleto quimico ten un papel importante na sua
actividade [3], tal e como se demostrou na comparativa entre os resultados de solubilidade e
no modelo fenotipico.
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A seguridade dos materiais para o envasado de alimentos constitiie unha prioridade en
materia de seguridade alimentaria na Unién Europea. A lexislacion relativa aos materiais de
contacto alimentario baséase nos principios da evidencia cientifica e da avaliacion de riscos,
co obxectivo de garantir que non representen unha ameaza para a satide humana. Tradicio-
nalmente, estas analises centraban a stia atencién unicamente na composicién quimica dos
materiais, no entanto, a frecuente asuncion de que as substancias que migran absérbense na
sta totalidade pode supor unha sobreestimaciéon da exposiciéon dos consumidores [1]. Ade-
mais, factores fisiol6xicos como as variacidns no pH géstrico poden influenciar a transforma-
ci6én ou degradacion das substancias inxeridas, alterando potencialmente a stia toxicidade [2].

No marco do proxecto ACHED (In vitro oral bioAccessibility of Chemicals from food con-
tact materials to estimate Human Exposure through the Diet), proponse o emprego de proto-
colos de dixestion in vitro como unha ferramenta para a estimacién da exposicién a contami-
nantes presentes en materiais de contacto alimentario. O obxectivo deste traballo é introducir
o concepto de bioaccesibilidade como un novo enfoque na avaliacion dos riscos, utilizando
o bisfenol A diglicidil éter (BADGE) como molécula modelo. A stia elecciéon xustificase pola
pertenza & familia das resinas epoxi, empregadas durante décadas para o recubrimento das
latas para o envasado de alimentos, e sometidas a sucesivas reavaliacidons de toxicidade, asi
como pola stia recente prohibicién no dmbito alimentario [3].

Aplicéronse protocolos de dixestion in vitro de natureza dindmica e semidindmica, consi-
derando tanto as variacions fisioléxicas no pH gastrico, como a influencia da matriz alimen-
taria. Neste contexto, empregaronse distintos aceites vexetais, aminodcidos e alimentos ha-
bitualmente presentes en conservas, asi como condiciéns de almacenamento representativas
do sector industrial. Para a analise optimizouse un método de cromatografia liquida de alta
resolucidn, acoplada a un detector de fluorescencia e espectrometria de masas.

Os principais resultados mostran unha recuperacién similar do composto estudado tras
a sua interaccién con aceite de xirasol a temperatura ambiente: 90,29% (+ 3,13%), e a 60°C
durante 10 dias: 87,18% (+ 4,42%), condicions que simulan o almacenamento prolongado. No
entanto, a bioaccesibilidade despois da dixestion foi maior nas mostras mantidas a temperatu-
ra ambiente, duplicando como minimo os valores obtidos en todos os pH gastricos testados.

En relacién cos produtos de degradacién do BADGE, confirmouse a sta transformacién
en produtos de reaccion co acido clorhidrico durante a fase géstrica, especialmente nos pro-
tocolos desenvolvidos a pH 2. En canto 4 influencia da matriz alimentaria, avaliouse a esta-
bilidade do BADGE en aceite de oliva na presenza de dous aminoacidos: acido aspartico e
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leucina. A maior bioaccesibilidade coa leucina foi a pH 2, cun valor de 6,64%, mentres que no
caso do acido aspartico, o valor maximo de bioaccesibilidade foi a pH 4, alcanzando 0 21,55%.
Posteriormente, realizouse un estudo de mostras de atin enlatado, observando, ademais do
BADGE sobrecargado, o Ciclodi-BADGE, presente no alimento comercial. Ambos os com-
postos amosaron unha maior bioaccesibilidade cando a dixestion géstrica se realizou a pH 1.
Finalmente, a comparacion entre protocolos estaticos e semidindmicos en mostras de atin
en aceite de oliva, revelou porcentaxes de bioaccesibilidade superiores nos procedementos
semidinamicos, mentres que as fracciéns non bioaccesibles se mantiveron similares.

En conxunto, os datos obtidos mostran que as condiciéns de almacenamento, os factores
fisioloxicos e a matriz alimentaria inflien na bioaccesibilidade do contaminante estudado. As
metodoloxias de dixestion in vitro constitien, por tanto, unha ferramenta clave para avaliar
o impacto destes factores. O estudo das citadas técnicas ¢ esencial para mellorar a estimacion
da exposicion e lograr avaliacions de risco mais precisas.
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Os residuos agroforestais xerados durante a limpeza de montes representan unha fonte abun-
dante e sostible de compostos bioactivos, entre os que destacan os polifenois. Estes compostos
naturais tefien reconiecidas propiedades antioxidantes, antiinflamatorias e antimicrobianas, o
que os converte en candidatos prometedores para aplicacions no ambito da satde. Neste con-
texto, este proxecto propo6n a valorizacion destes subprodutos mediante o uso dun extracto
natural de flora galega rico en polifenois, para a producién dun tratamento preventivo tipo
colutorio fronte a enfermidades orais como a carie e a periodontite. Estas patoloxias estan
estreitamente ligadas 4 formacién de biofilmes, polo que a stia presencia persistente na cavi-
dade oral é un desafio clinico significativo, debido 4 stia resistencia fronte a tratamentos con-
vencionais e a sua vinculacidn co dano e a destruciéon do dente.

Neste estudo avaliouse inicialmente a actividade antimicrobiana e antibiofilme dun ex-
tracto polifendlico de flora galega fronte a cepas odontopatdxenas de referencia, como Strep-
tococcus mutans e Enterococcus faecalis. Posteriormente, desefiaronse diferentes formulacions
de tipo farmacocosmético para a sua avaliacién na reducién do crecemento bacteriano e na
stia producién de biofilme. Finalmente, comprobouse a potencial toxicidade da formulacién
sobre illados de microbiota oral, co obxectivo de estudar o efecto do tratamento na viabilida-
de de bacterias autoctonas na cavidade oral.

Os resultados obtidos mostraron unha notable eficacia do extracto fronte a S. mutans,
cunha IC50 de 5.18 % (v/v extracto) e unha MIC do 20 % (v/v), o que indica unha forte in-
hibicién tanto da viabilidade bacteriana como da formacion de biofilme. En contraste, fronte
a E. faecalis, o extracto mostrou un efecto mais limitado (IC50 >10 %), e non se observou
unha tendencia clara na formacién de biofilme. De todas as formulacions estudadas, s6 a
formulacién acuosa cun 20% (w/v) de extracto, 0.35% (w/v) de bicarbonato sédico, 0.35%
(w/v) carboximetilcelulosa, 0.1% (w/v) sorbitol, 2% (w/v) glicerina, 0.1% (w/v) acido citrico
mostrou actividade antimicrobiana e antibiofilme fronte a S. mutans. Porén, ningunha das
formulaciéns desefladas mostrou actividade eficiente fronte a E. faecalis.

En canto 6 efecto do colutorio sobre illados de microbiota oral, non se detectou actividade
antimicrobiana en estudos de difusién en placa. Controis de colutorios comerciais demos-
traron maior eficiencia fronte a patdxenos orais que a formulacién desefiada, mais tamén se
observou toxicidade sobre a microbiota oral.

Estes resultados, xunto coa baixa toxicidade do extracto, e a actividade antimicrobiana
e antibiofilme mostrada fronte a S. mutans, principal patdxeno implicado na carie dental,
evidencian o potencial da flora galega como fonte de ingredientes activos para o desenvolve-
mento de produtos farmacocosméticos enfocados en terapias preventivas.
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A caracterizacién da microbiota oral, asi como a determinacién dos mecanismos de inhi-
bicidn e resistencia bacteriana asociados 6s tratamentos antimicrobianos orais, seria de gran-
de axuda para o deseiio eficiente de alternativas sostibles que colaborasen no aproveitamento
de residuos con potencial bioactivo, como o avaliado neste traballo.
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O coello de monte (Oryctolagus cuniculus Linnaeus, 1758) é unha especie de mamifero lago-
morfo, herviboro xeneralista e amplamente distribuido na peninsula Ibérica [1]. Na tradicién
cinexética da caza menor, o coello representa unha especie chave. De feito, existen granxas
especificas de coellos destinadas 4 repoboacion de cotos de caza ademais de seren liberados
en lugares onde ¢ necesario recuperar fauna predadora, contribuindo a manter o equilibrio
do ecosistema [1]. A coccidiose é unha das enfermidades parasitarias mais prevalentes no
coello e estd causada por protozoos Apicomplexa do xénero Eimeria. Estes parasitos tefien
un ciclo biolodxico directo (cun tGnico hospedador) e a forma parasitaria infectante é o oocisto
liberado nas feces do hospedador logo da esporulacién no ambiente. No coello describironse
unha especie responsabel da coccidiose hepatica e oito especies de localizacion intestinal [2].

No presente estudo investigouse a presenza de especies do xénero Eimeria en 25 mostras
fecais de coello de monte procedentes de cotos de caza da provincia de Céceres. As mostras
estaban conservadas a temperatura ambiente nunha solucién de dicromato potasico 6 2,5%, a
cal favorece o proceso de esporulacién ooquistica [3]. Para a deteccion de oocistos de Eimeria
aplicouse unha técnica de concentracion por flotaciéon empregando frascos test Ova Diagnos-
tic. Asi, a cada recipiente engadironselle 10 mL dunha solucion saturada de sulfato de zinc e
1 mL da mostra fecal. Coa axuda dunha pipeta homoxeneizouse a mestura e, transcorridos
20 minutos, alicuotas de 50 uL recollidas da superficie foron observadas por triplicado baixo
microscopia de campo claro. Coa camara dixital incorporada ao microscopio tomaronse foto-
grafias e medironse os oocistos para posteriormente realizar a analise morfométrica.

En 17 das 25 mostras analizadas observaronse oocistos de Eimeria spp., 0 que representa
unha prevalencia do 68,0%. A anilise morfométrica permitiu distinguir 8 tipos de oocistos,
que poderian corresponder a 6 especies: Eimeria exigua (5,9%), Eimeria intestinalis (11,7%),
Eimeria irresidua (11,7%), Eimeria magna (41,2%), Eimeria media (35,3%) e Eimeria per-
forans (52,9%), e dous tipos de oocistos de dificil asignacién, incluidos como Eimeria spp.
(11,7%). Comprobouse a existencia de infeccions unicas (11 mostras; 64,7%), dobres (1 mos-
tra; 5,9%), triplas (4 mostras; 23,5%) e, na mostra restante, unha infeccién cuadrupla (5,9%).

Ainda que a analise morfométrica permite identificar as especies de Eimeria con certas
garantias, a realizacion de estudos moleculares complementarios non s6 incrementard a pre-
valencia deste protozoo parasito no coello de monte senén que permitira confirmar a identi-
ficacion da especie.
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A idade ¢ o principal factor de risco para o desenvolvemento das enfermidades neurodexe-
nerativas, incluindo as demencias vasculares, a enfermidade de Alzheimer e a enfermidade
de Parkinson. Un nexo en comun en todas elas ¢ a disrupcion da barreira hematoencefélica
(BHE), un factor clave para o establecemento e/ou progresion destas patoloxias [1,2]. Pese
aos avances na comprension da BHE, existen poucos estudos que relacionen as alteraciéns
vasculares a nivel periférico coa stia disrupcion. A vasculatura periférica tamén experimenta
cambios asociados ao envellecemento, como a senescencia celular, un estado no cal as células
adquiren un fenotipo proinflamatorio, cofiecido como fenotipo secretor asociado 4 senescen-
cia (SASP), capaz de alterar funciéns a distancia, como a integridade da BHE [3]. Entre as
estratexias terapéuticas que buscan modular os efectos do SASP, atépase a rapamicina, un far-
maco senomorfico, inhibidor do complexo mTOR, que demostrou reducir a permeabilidade
da BHE e prolongar a vida en modelos animais de envellecemento [4].

O obxectivo deste estudo foi avaliar o impacto do SASP endotelial, sobre un modelo in
vitro de BHE baseado na lifia celular bEnd.3 cultivada en insertos (Transwell®), asi como ana-
lizar o posible efecto protector da rapamicina. Para iso, as células foron expostas a diferentes
medios condicionados de células HUVEC en diferentes graos de senescencia, tratadas e non
tratadas con rapamicina. Analizaronse parametros de viabilidade celular, estrés oxidativo, ni-
veis de mediadores proinflamatorios (IL-6), expresion de dxido nitrico sintetase endotelial
fosforilada (p-eNOS), resistencia eléctrica transendotelial (TEER) e expresion de proteinas de
unién estreita (T]s) (claudina-5 e ocludina).

Os resultados evidenciaron que o medio condicionado de células tratadas con rapamicina
reduciu o estrés oxidativo e os niveis de IL-6, aumentou a expresiéon de p-eNOS, a TEER e a
expresion de TJs. Estes achados destacan o potencial da rapamicina como terapia para redu-
cir os efectos do envellecemento vascular sobre a disfuncién neurovascular, un vinculo clave
entre a enfermidade cardiovascular e a neurodexeneracion.
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Introducion

Os hidroxeles constitien unha forma farmacéutica de uso estendido na administracién topi-
ca de compostos bioactivos [1], atribuible 4 sua facilidade de aplicacién e & simplicidade da
stia fabricacién nos sectores farmacéutico e cosmético. Porén, a elevada proporcién de auga
na stia matriz incrementa a susceptibilidade & contaminacién microbioléxica, o que xusti-
fica o emprego habitual de conservantes sintéticos, tales como o benzoato de sodio, na sua
producioén industrial. Non obstante, existen indicios de que eses conservantes poden inducir
reaccions de toxicidade [2] e alterar negativamente a microbiota cutanea [3]. Entre os ensaios
de control de calidade aplicados aos hidroxeles atdpase a proba de exposicion (challenge test),
desefiado para avaliar a eficacia antimicrobiana do conservante incorporado na formulacién.
Considerando as limitacions dos conservantes tradicionais, o presente traballo oriéntase a
investigar a actividade conservante dun extracto vexetal caracterizado por combinar propie-
dades antimicrobianas e efectos probidticos sobre a microbiota cutdnea [4].

Obxectivo

Avaliar a eficacia dun extracto vexetal de Cytisus scoparius (xesta) como alternativa de conser-
vante antimicrobiano en hidroxeles.

Métodos

Nesta primeira fase, formuldronse e caracterizaronse fisicoquimicamente os hidroxeles que se
empregaran no estudo.

Elaboracién dos hidroxeles.- Formuldronse dous hidroxeles: un que incorporou extracto
de xesta ao 25% (p/p) como axente conservante e outro no que ese compoiiente foi substi-
tuido por auga, empregado como control. A preparacion realizouse mediante a disolucién
independente de Dermafeel AP-3 e dcido lactico en auga, seguida da incorporacién, baixo
axitacién constante, dunha mestura de glicerina con goma xantana e acido hialurénico APM
ata lograr a completa homoxeneizacion.

Determinacién do pH.- Para avaliar o pH realizouse unha medicién directa cun medidor
de pH de mesa.

Determinacion da viscosidade.- A viscosidade dinamica determinouse cun viscosimetro
rotacional (Anton Paar, modelo QC) empregando unha rampla de temperatura de 20°C a
37°C.
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Formula patrén

Materia prima Porcentaxe (% p/p) Funcion Provedor
Glicerina 3 Disolvente/humectante Guinama
Extracto 25 Conservante iGRAPE
Goma xantana 0.4 Xelificante Guinama
Acido hialurénico 0.05 Xelificante Camassia
APM
Dermafeel AP-3 0.1 Quelante Labkem
Sodium phytate, aqua,
alcohol.
Acido l4ctico 80% 0.1 Regulador do pH Mass6
Auga c.s.p 100 Disolvente Milli-Q

Resultados e discusion

Os hidroxeles elaboraronse e obtivose unha mestura homoxénea. O pH dos hidroxeles variou
segundo a presenza de extracto (pH de 4,13) e a ausencia de extracto (pH de 3,66). Isto po-
deria deberse 4 presenza de compostos quimicos como os alcaloides, que exercen un efecto
amortecedor do 4cido.

No que respecta a viscosidade, o hidroxel que contifa o extracto de xesta presentou un
perfil de viscosidade superior ao do hidroxel control. Isto pode deberse aos excipientes do
extracto (propilenglicol e auga), que achegan unha maior viscosidade.

Grifica 1. Resultados de viscosidade. A presenza do extracto
de xesta contrible ao aumento da viscosidade.

Estudos futuros

Co fin de valorar a capacidade conservante do extracto vexetal, proponse a realizaciéon dunha
proba de exposicion en hidroxeles que o inclian na stia composicién. Estas formulacidns
serian inoculadas en condicidns controladas coas cinco especies sinaladas pola Farmacopea
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Europea como contaminantes microbioldxicos de maior relevancia: Escherichia coli, Staphylo-
coccus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans e Aspergillus brasiliensis. Os re-
sultados obtidos permitiran determinar se a actividade antimicrobiana do extracto resulta
aplicable 4 conservacion do hidroxel.
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Introducion

A diabetes tipo II é unha enfermidade crénica asociada 4 hiperglicemia e 4 resistencia 4 in-
sulina, na que a microbiota intestinal xoga un papel fundamental. Nos pacientes con esta
enfermidade obsérvase unha disbiose que contribtie a alteraciéns metabdlicas e a un aumento
do estrés oxidativo e da inflamacion, procesos que estan implicados na progresion da enfer-
midade.

Para contrarrestar estas alteracions, os simbidticos (combinacion de prebidticos e probio-
ticos), poden restaurar o equilibrio da microbiota intestinal, mellorar a sensibilidade 4 insu-
lina e reducir a inflamacion sistémica, exercendo un efecto protector sobre o metabolismo da
glicosa. Estes efectos fan que os simbidticos constitian unha estratexia prometedora para o
control da diabetes tipo II.

Ademais, o café verde, rico en compostos fendlicos bioactivos, presenta actividade an-
tioxidante e antiinflamatoria que poderia axudar a reducir os efectos do estrés oxidativo e
a inflamacién asociados 4 enfermidade. Estudos recentes suxiren que os extractos de grans
de café verde tamén poden influir na regulacion da glicosa e na composicién da microbiota,
ofrecendo un enfoque nutracéutico [1].

O estudo destas intervencions en modelos como Caernorhabditis elegans resulta de grande
interese, xa que permite comprender mecanismos moleculares basicos relacionados co meta-
bolismo e a microbiota, que poden ser utiles para o desenvolvemento de novas estratexias de
prevencion ou tratamento da diabetes II cunha fase experimental rédpida e controlada.

Obxectivo

Desenvolvemento dun simbidtico dirixido ao tratamento da diabetes tipo II, avaliado nun
modelo animal alternativo.

Métodos

Estudo de compatibilidade de medios de cultivo

Debido a que os requirimentos de cultivo das bacterias probiéticas difiren dos do modelo
animal, avaliouse a sementeira de distintas cepas de lactobacilos no medio de crecemento de
nematodos (NGM), incubdndoas durante 72 horas a 22 °C. Asi mesmo, analizouse o desen-
volvemento dos nematodos no medio de cultivo empregado para os lactobacilos (MRS) e, en
paralelo, rexistrouse o crecemento dos diferentes probidticos en medio MRS a 22 °C.

De maneira observacional determinouse a compatibilidade ou incompatibilidade, en fun-
cion da presenza ou ausencia de crecemento as 72h.
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Estudo de toxicidade do extracto de café verde (ECV)

O estudo realizouse nun modelo in vivo con C. elegans (cepa N2), alimentado con Escheri-
chia coli. Para obter animais sincronizados, sementouse E. coli en placas con medio de cultivo
para o mantenemento de nematodos. Posteriormente, transferironse fragmentos triangulares
dunha placa con C. elegans previamente cultivados. As placas novas incubaronse na estufa a
22 °C. Logo de tres dias, os vermes recolléronse das placas mediante lavados sucesivos con
tampon salino, obtendo unha suspensién que se concentrou por centrifugacién. Posterior-
mente, a poboacidn foi sincronizada para obter larvas de igual estadio mediante o protocolo
estandar de sincronizacién [2].

Para avaliar a toxicidade, os vermes en estadio larvario L4 foron expostos a diluciéns de-
crecentes de ECV (20% - 0.65%). Logo dunha exposicion de 24 horas, os vermes foron illados
e observados ao microscopio, e rexistrouse o nimero de vermes vivos e mortos.

Resultados e discusion

Os lactobacilos requiren de condicions anaerobias e temperatura de 37 °C, condicions distin-
tas s de C. elegans (aerobiose e 22 °C). Porén, obsérvase en gran parte dos casos a compa-
tibilidade entre os medios e os distintos organismos. Debido a que se observou unha maior
intensidade de crecemento bacteriano no medio MRS, asi como un pleno desenvolvemento
dos vermes no mesmo medio, optarase por empregar o medio MRS para os estudos de efecto
crénico, nos que se require o contacto dos vermes nun medio semisélido.

Taboa 1. Resultado observacional das compatibilidades entre organismos e medios.

Condicions: Modelo animal .
i Lactobacilos
22°C alternativo
Aerobiose
C. elegans L. paracasei L. plantarum L. rhamnosus
MEDIO NGM COMPATIBLE INCOMPATIBLE COMPATIBLE COMPATIBLE
MEDIO MRS COMPATIBLE COMPATIBLE COMPATIBLE COMPATIBLE

Os resultados amosan que o ECV presenta efectos toxicos en C. elegans a concentracions su-
periores ao 20%. Na andlise estatistica s6 se observaron diferenzas significativas entre o grupo
control e o tratado co ECV ao 20%, mentres que concentracidns iguais ou inferiores ao 10%
resultaron completamente seguras (supervivencia superior ao 90%). Asi mesmo, comprobou-
se que o disolvente empregado na extraccion non induce toxicidade. Cémpre salientar que os
compostos polifendlicos e as bases xanticas posuen actividade farmacoldxica, o que poderia
explicar a aparicidn de efectos téxicos nos nematodos expostos a doses elevadas.
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Grafico 1. Porcentaxe de supervivencia. Realizouse unha ANOVA dunha via (p<0.05).

Futuros estudos

Como lifa futura, proxéctase avaliar a actividade antioxidante do simbiético in vivo empre-
gando sondas fluorescentes especificas para especies reactivas de osixeno (ROS). Ademais,
observarase a acumulacion de graxa e a expresion xénica de mecanismos de regulacion da
insulina.
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A procura de novos sistemas de liberacion de farmacos, especialmente en contextos como a
terapia xénica, motivou un interese crecente polos vectores non virais de natureza cationica.
Estes sistemas permiten complexar o DNA mediante interaccions electrostaticas e, a0 mesmo
tempo, estabilizalo fronte 4 degradacién enzimatica, favorecendo a sta entrada celular e a
expresion xénica. Entre as aproximaciéns mais prometedoras atopanse os sistemas coloidais
de liberacion, que permiten un encapsulamento eficiente, un enderezamento selectivo e unha
liberacion controlada do principio activo, constituindo asi unha alternativa segura e eficaz as
estratexias clasicas [1].

Grafico 1. Representacion de vesiculas formadas por (a) tensioactivos convencionais e
(b) tensioactivos gemini. Elaboracion propia empregando o software BioRender.

Os tensioactivos gemini (GS) representan unha clase singular de surfactantes catiénicos
que difiren estruturalmente dos convencionais en que posuen ddas cabezas idnicas e dias
colas hidrofébicas unidas por un espazador. Esta arquitectura unica confirelles propiedades
avanzadas: reducen a tension superficial con maior eficiencia, presentan concentraciéons mi-
celares criticas moito mdis baixas e ofrecen unha alta capacidade de encapsulacién de com-
postos hidrofébicos, polo que presentan un perfil de menor toxicidade que os tensioactivos
catiénicos convencionais. Ademais, a lonxitude e natureza do espazador alquilico condiciona
a sua autoorganizacion e actividade bioléxica, modulando o seu empaquetamento e a sta
interaccién co DNA e con lipidos de membrana. Deste xeito, os GS configtiranse como ferra-
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mentas versatiles tanto en nanomedicina como no desefio de novos excipientes farmacéuticos
(2,3].

Co fin de estudar estes tensioactivos empregamos a técnica de monocapas de Langmuir,
que constitie un modelo sinxelo pero altamente informativo para estudar o comportamento
de lipidos anfifilicos e outros surfactantes en biointerfaces. Permite reproducir de maneira
controlada o empaquetamento e orientaciéon molecular presentes en membranas bioloxicas
e outros agregados supramoleculares, e avaliar factores como a compresibilidade, as transi-
cions de fase e as interacciéns entre compofientes. Mediante a compresion de monocapas na
interface aire/auga ¢é posible rexistrar isotermas presion superficial(m)-area molecular(A) e
calcular magnitudes derivadas, como o mddulo de compresibilidade superficial, que ofrecen
unha vision detallada da estabilidade e cohesion do sistema. Ademais, a medida do potencial
superficial (AV) permite estudar a carga da monocapa e a orientacién dos dipolos eléctricos
no filme [4].

Os resultados mostran unha marcada diferenza no comportamento das ddas especies es-
collidas de GS en monocapa. Ainda que no estudo de ambos os compostos se observa un
cambio de orientacién das moléculas ao longo da compresion, corroborado polas curvas po-
tencial-area molecular (AV-A), a especie de tensioactivo gemini cun espazador de 12 dtomos
de carbono (GS12) mostra unha transicién moito mdis tempera (valores mais baixos de m) e
menos abrupta que o de 20 dtomos de carbono (GS20). Isto lévanos 4 hipdtese dun cambio
conformacional motivado polas forzas intermoleculares. Non obstante, estudos futuros con
outras técnicas, como con modelos de membrana, poderan dar mais luz as interacciéns dife-
renciais destes surfactantes con sistemas coloidais de liberacién de natureza lipidica.
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Este traballo estuda a interaccion entre dous tipos de lipidos sélidos a temperatura ambiente
(monoestearina e Compritol 888 ATO) que forman parte de sistemas nanoestruturados de
liberacion de farmacos, e entre estes e un principio activo, o anticorpo monoclonal bevaci-
zumab, empregado para o tratamento intravitreo da dexeneraciéon macular relacionada coa
idade (AMD), unha retinopatia que causa perda de vision [1].

A razon deste estudo reside na necesidade de aumentar a biodispoiibilidade do farmaco
no humor vitreo a través dunha liberacién sustentada, co fin de espazar o maximo posibel no
tempo a realizacién de procedementos invasivos ao paciente, como é a inoculacién do medi-
camento na cadmara vitrea do ollo [2].

Para a andlise dos lipidos e das stas interaccions co farmaco procedeuse 4 obtencién e estudo
de filmes dunha molécula de espesor formados por tensioactivos insoltibeis en auga, chama-
dos monocapas de Langmuir, mediante a siia deposicion na interface ar/auga. Estas mono-
capas poden ser comprimidas lateralmente, dando lugar a isotermas presion superficial-area
molecular (r-A), coas que se pode caracterizar o comportamento molecular dos tensioactivos
depositados e a penetracion no filme de farmacos hidrosolabeis [3]. Estas isotermas tamén
foron tratadas matematicamente, co fin de extraer mais informacién sobre a rixidez, interac-
cions e estabilidade en filmes de varios compofientes.
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Os resultados mostran que ambos os dous lipidos forman monocapas estabeis, que a sua
mestura equimolar ¢ favordbel mecanica e termodinamicamente e que o bevacizumab inte-
ractiia preferentemente cos filmes mixtos, o que permite optimizar a composicion de vectores
nanoestruturados de firmacos con propiedades mais adecuadas 4s necesidades clinicas.
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O biciclo condensado 1,3-benzotiazol é un isdstero do esqueleto indol -biciclo moi habi-
tual en moléculas de orixe natural- con mellores propiedades farmacocinéticas debido 4 sua
maior electrofilia, o que lle confire maior estabilidade metaboélica e maior unién a proteinas
plasmaticas. Este biciclo esta presente en farmacos comercializados como o flutemetamol, a
lurasidona ou o riluzol, este ltimo cunha estrutura 2-aminobenzotiazdlica. As amidas tefien
un grande interese na quimica farmacéutica xa que permiten interacciéns coa diana de tipo
enlace de hidréxeno. Na sta forma tautomérica ceto, a predominante, presenta dous lugares
de formacion de enlaces de hidroxeno, a amina que actiia como doadora e o carbonilo, que
actiia como aceptor. O grupo I+D de Farmacos conta cunha ampla experiencia neste grupo
funcional incluindoo noutros esqueletos quimicos, o que permitiu obter moléculas con inte-
resantes efectos en patoloxias do sistema nervioso central [1-2]. Explordronse tres reacciéns
para a obtencién de amidas a partir do esqueleto 2-aminobenzotiazol: a reaccién de Schot-
tenn-Baumann, a partir do cloruro de acilo comercial e as reaccidns one-pot [3] e two-step, a
partir do acido carboxilico comercial. Os rendementos para a reaccién de Schotten-Baumann
e two-step son do 40% aproximadamente, e os graos de pureza son elevados (>95%). Porén a
reaccion one-pot acadou rendementos inferiores ao 10%. En tédolos casos foi necesaria unha
extraccion liquido-liquido cunha disolucién 10% NaHCO,. Tras unha anélise por HPLC-UV
e RMN, determinouse que as condiciéns fortemente dcidas xeradas polo HCI que se forma
producido pola degradacién do SOCI, pola humidade, levan 4 hidrolise do esqueleto benzo-
tiazdlico, no caso da reaccion one-pot, xustificando os baixos rendementos.
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A resistencia aos antibidticos representa hoxe en dia unhas das maiores ameazas para a saude
publica global. A aparicién e dispersion de bacterias resistentes a maltiples antibidticos incre-
menta o risco de complicacions, hospitalizaciéns prolongadas e mortalidade.

No caso do axente etioldxico da gonorrea, Neisseria gonorrhoeae (Ng), atdpase na catego-
ria de prioridade alta, principalmente pola resistencia as cefalosporinas de terceira xeracién
ou as fluoroquinolonas. A crecente aparicion de cepas mutirresistentes de Ng, incluida a per-
da de eficacia de multiples tratamentos de primeira lifia, constitue un serio problema de satide
publica. Actualmente, detectdronse resistencias a antibidticos como tetraciclinas, macrolidos
(como a azitromicina), quinolonas (como o ciprofloxacino) e ds cefalosporinas actualmente
utilizadas, como a ceftriaxona e a cefixima. Estes datos evidencian a necesidade urxente de
desenvolver alternativas terapéuticas eficaces e sostibles.

Neste contexto, os extractos naturais ricos en polifenois e os propios polifenois poden
ofrecer novas vias terapéuticas. O presente estudo investiga o posible papel das porinas no
transporte destes polifenois. As porinas son as proteinas maioritarias nas membranas exter-
nas de Ng e Neisseria meningitidis (Nm). A disponibilidade de cepas de Nm salvaxe (Nm W),
mutante de PorA (Nm PorA") e mutante de PorB (Nm PorB-) permitiu realizar ensaios anti-
microbianos con extractos naturais ricos en polifenois fronte a cepas Nm W+, Nm PorA- e Nm
PorB". Nos ensaios antimicrobianos, realizados seguindo as recomendaciéns do EUCAST,

determindronse os valores de IC_, IC, e MIC (Tdboa 1). Os resultados mostran que a cepa

50°
menos sensible é a mutante de PorA. Os datos parecen indicar que en ausencia da PorA esta é
substituida por mdis subunidades de PorB nos trimeros que conforman os canais de porinas
permitindo a supervivencia das células en presenza dunha concentracién do 2,5% (v/v) de
extracto, concentracién na que a cepa salvaxe morre. A PorB poderia estar a favorecer a ex-
pulsién do extracto ou dalguns compoiientes implicados na actividade antimicrobiana. Pola
contra, en ausencia da PorB, a stia substitucion pola PorA ocasiona unha mortalidade da cepa

mutante en presenza de concentracions de extracto moi baixas.
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Taboa 1. Valores de IC
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IC,, e MIC medidos en % (v/v) para cada unha das bacterias
testadas fronte ao extracto polifendlico. Resultados de tres réplicas independentes.

IC,, (% v/v) IC,, (% v/v) MIC (% v/v)
Nm W+ 2.06 2.37 <5
Nm PorA- 2.82 3.51 <5
Nm PorB- <0.08 <0.08 <0.08

Co fin de confirmar o transporte dos polifenois a través das porinas, prepararonse liposomas
control sen porinas (Lip control), proteoliposomas con rPorA (Lip A) e rPorB (Lip B) e incu-
baronse co extracto polifendlico durante un tempo e temperatura controlados. Tras a incuba-
cion, analizouse o sobrenadante para determinar, de forma indirecta, a interaccion ou entrada
de polifenois a través de cada unha das porinas. Os datos de contido total de polifenois (TPC),
recollidos na Figura 1, indican que hai unha maior cantidade de polifenois no sobrenadante
do Lip B e menor no sobrenadante do Lip A. Estes ensaios apoian os resultados dos ensaios
antimicrobianos mostrados na Téboa 1.
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Figura 1. Representacion contido total de polifenois (TPC), expresado
en ppm, presente nos sobrenadantes dos Lip C, Lip A e Lip B.

Para determinar a cantidade de nove polifenois presentes no extracto natural ensaiado, os
sobrenadantes de cada incubacién foron analizados mediante cromatografia liquida de alta
resoluciéon (HPLC). Como indica a Figura 2, no sobrenadante do Lip B detectouse unha me-
nor cantidade dos polifenois analizados en comparacion co sobrenadante do Lip A e do Lip
control.
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Figura 2. Presenza, medida en ppm, dos polifenois analizados en HPLC nos
sobrenadantes do Lip control (cor azul), Lip A (cor amarela) e Lip B (cor vermella).

Os resultados mostran que todos os polifenois analizados se atopan en menor cantidade no
sobrenadante obtido tras a incubacién con Lip B, indicando un transporte cara ao interior
destes polifenois. Ainda que inicialmente estes resultados poden parecer contraditorios, hai
que ter en conta que os datos antimicrobianos e de TPC reflicten o comportamento do ex-
tracto total, constituido por multiples compostos activos ademais dos polifenois ensaiados.
Por outra banda, os datos de HPLC dependen dos patréns especificos dos polifenois anali-
zados. De calquera xeito, os datos mostran a implicacién das duas porinas no transporte de
polifenois, tal e como reflexa a caida na cantidade do 4cido transferrilico e do 4cido 3,4-di-
hidroxibenzoico no sobrenadante de Lip A e Lip B. Este estudo 1évanos & conclusion de que
as duas porinas parecen estar implicadas no transporte dos polifenois, onde a PorA favorece
a stia entrada, mentres que a PorB poderia funcionar como un canal bidireccional segundo o
polifenol transportado. Esta caracteristica de transportador bidireccional vén apoiada por un
estudo realizado con numerosos antibidticos e cepas mutantes de porinas no cal, dependen-
do do antibidtico, a ausencia da PorB comporta un incremento ben da resistencia ou ben da
susceptibilidade ao antibidtico [1].
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