Modulacion de doble via entre la lovastatina y la microbiota
intestinal, y su interaccion con polifenoles de la dieta.
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INTRODUCCION HIPOTESIS Y OBJETIVOS

HIPOTESIS
> La microbiota intestinal es un Complejo ecosistema de microorganismos que vive en el I_a presencia de determinados Compuestos fenélicos podria afectar a determinadas

aparato digestivo, c.zllferente gn cada.persona. Su comp.os.llu.on esta condicionada por factores cepas microbianas implicadas en la produccién de metabolitos derivados de la LV.
externos como la dieta, el estilo de vida o el uso de antibioticos. |

> Numerosos componentes de la dieta son modificados por la microbiota intestinal y a su vez,
son capaces de modularla (interaccion de doble via).

> La lovastatina (LV, monacolina K) es una estatina (reduce el colesterol sanguineo) presente
en complementos que contienen levadura roja de arroz. Se ha descrito que la microbiota
intestinal podria estar implicada en la transformacion de la LV a su metabolito activo (B-

hidroxi-lovastatina, LVA) .1 OBJETIVO

> A su vez, la microbiota intestinal puede verse afectada por |la presencia de los polifenoles, Evaluar la interaccion doble via entre LV y la microbiota intestinal y
constituyentes abundantes en los alimentos de origen vegetal que pueden modular el ?

ecosistema microbiano favoreciendo o inhibiendo el crecimiento de diversos géneros |COMprobar si ciertos polifenoles pueden modular esta interaccion.
bacterianos.?

MATERIALES Y METODOS

o Incubaciones en cabina de anaerobiosis

—

Se incubaron in vitro muestras fecales de
A g

diferentes individuos con LV y LVA a distintos g
tiempos. También se realizaron co-incubaciones de
LVA con diferentes polifenoles.

Incubaciones en cabina de
anaerobiosis

Se extrajeron LV y LVA de los medios bacterianos con acetato de etilo y tras centrifugar, Se extrajo ADN bacteriano de las muestras incubadas y se cuantificaron diferentes grupos

evaporar y reconstituir en metanol, las muestras se analizaron por HPLC-DAD-MS bacterianos, en ausencia y presencia de LV, usando PCR cuantitativa (qPCR)
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RESULTADOS Y DISCUSION

Transformacion de LV in vivo e implicacion de la microbiota Efecto de la LV en la modulacion de ciertos grupos bacterianos
*° Lovastatina Sin indeulo (control) 151 ) o0 totina dcida 8.0 -
16- I Con indculo 16 ' Bacteroidetes —e— Control 5.4 Clostridium o Control
—e— 100 uM LV e 100 UM LV

_ 14
S < 4 | 7.5 - 5.2-
2 12 2 12- —E' T=_l
S 10 S 10- S 7.0 - 5 >0
g — t") LL
e © @
s 81 ST 0 o 4.8
2 6 g = 6.5 - 2
S S 7 4.6
O 4] O 4.

2- 5. 0" 4.4

0- - i 0- | — 5.5 ! . . . . . . 4.2 . . . . . . .

0 3 6 0 3 0 50 100 150 200 250 300 0 50 100 150 200 250 300
Tiempo (dias) Tiempo (dias) Tiempo (horas) Tiempo (horas)

**La LV se transforma en LVA a pH basico sin la presencia de la microbiota intestinal. % La LV puede inhibir a ciertos grupos bacterianos como Prevotella, Ruminoccocus,

** En presencia de las bacterias la concentracion de LVA se reduce, indicando su Bacteroidetes o Clostridium.

transformacion a otros metabolitos microbianos
CONCLUSIONES

G77//7/7/7/7/7/7/7/7////7/7//7//»;s= @ Por primera vez se describe que el paso de LV a LVA es un proceso que ocurre

‘ ®
- * Determinadas espontaneamente a pH fisioldgico y sin participacion de la microbiota.

concentraciones de . . .
Propilenglicol (Control) - | @® Tanto LV como LVA son metabolizadas por |la microbiota, por lo que el efecto

compuestos fenolicos hipolipemiante in vivo puede estar influenciado por la microbiota.
(50 M) no modulan la

" i | .. Los polifenoles ensayados a unas concentraciones determinadas no modularon este
Urolitina A evolucidon de la LVA. ® ¥ Y

Efecto de los polifenoles en la transformacion por la microbiota de la LVA
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