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Resumen

El objetivo de este trabajo fue evaluar la regulacion de la expresion de varios genes involucrados en la respuesta inmune tras un reto
de inflamacidn en juveniles de dorada (Sparus aurata) alimentados con materias primas de origen vegetal, suplementadas con un
compuesto nutracéutico a base de microalgas. Para ello, se formularon tres dietas experimentales: i) dieta control (C+) con una
composicion nutricional basada en harinas y aceites de origen marino; ii) dieta vegetalizada (C-) con una elevada sustitucion (75 %)
de ingredientes de origen marino por proteinas y aceites vegetales; y iii) dieta C- suplementada con un 1 % del compuesto nutracéutico
LB-IMMUNODboost (IB). Los resultados indicaron que el compuesto nutracéutico IB parece favorecer una respuesta antiinflamatoria
(aumento de la expresion de las interleuquinas il10 e il15 en bazo y rifidn ceféalico) sobre la respuesta proinflamatoria, lo que sugiere
unos potenciales beneficios de dicho compuesto sobre la respuesta inmune. Esto podria ser beneficioso ante una situacion de
inflamacién aguda, contrarrestando los efectos negativos y potencialmente peligrosos de la misma.

Introduccion

Las enfermedades e infecciones producidas por agentes patdgenos en peces, asi como el estrés generado
como consecuencia de alteraciones en el estado homeostatico de los ejemplares, suponen dos de los puntos
criticos a los que se enfrenta la acuicultura. En este contexto, se ha observado que las microalgas son buenas
candidatas como complemento e ingrediente en las dietas, debido a que poseen propiedades
inmunoestimulantes, aumentan la tolerancia al estrés y tienen un excelente perfil nutricional. El objetivo
de este trabajo fue evaluar la regulacion de la expresién de varios genes involucrados en la respuesta inmune
tras un reto de inflamacion, usando la solucién oleaginosa IFA (Adyuvante Incompleto de Freund), en
juveniles de dorada (Sparus aurata) alimentados con una dieta con un alto nivel de inclusion de materias
primas de origen vegetal y otra suplementada con un compuesto nutracéutico a base de microalgas.

Material y Métodos

Se formularon tres dietas: i) dieta control (C+) con una composicién nutricional basada en harinas y aceites
de origen marino; ii) dieta vegetalizada (C-) con una elevada sustitucion (75 %) de ingredientes de origen
marino por proteinas y aceites vegetales; y iii) dieta C- suplementada con un 1 % del compuesto
nutracéutico LB-IMMUNODboost (IB). Juveniles de dorada de 27-28 g de peso medio inicial fueron
distribuidos en nueve tanques (tres por dieta experimental) y alimentados ad libitum durante 90 dias.
Posteriormente, ocho animales por dieta experimental fueron inyectados por via intraperitoneal con dos
tratamientos: i) solucion salina (inyeccion de control) y ii) IFA (100 pL de solucion de IFA/100 g de peso
fresco). Al final del tiempo experimental y 72 horas post- inyeccion, se tomaron datos biométricos y se
analizd la expresion de algunos genes relacionados con la respuesta inmune en bazo y rifion cefalico.

Resultados y Discusion

Tanto la dieta como el tratamiento con IFA modularon la expresion de varios genes relacionados con la
respuesta inmune. Se observo una mayor expresién en los animales del grupo C+/IFA en algunos genes
involucrados en la respuesta proinflamatoria (il6, il12b y tnfa) en el bazo 72 horas después de la inyeccion,
que no fue observada en los animales de los grupos C-/IFA e IB/IFA (Fig. 1Ay B). Por su lado, en el
rifién cefalico, los genes relacionados con la respuesta proinflamatoria, il8 y tnfa (Fig. 1D) mostraron una
mayor expresion en los animales alimentados con las dietas C- e IB (un patrén inverso respecto a los
resultados en bazo), mientras que il6 (interleuquina pleiotropica multifuncional con funciones tanto
proinflamatorias como antiinflamatorias) mostré una sobreexpresion en los grupos C+ y C- tras la
inyeccion con IFA, pero no en el grupo IB (Fig. 1C). Una regulacién a la baja de las citoquinas
proinflamatorias mencionadas constituye un claro patrén de un perfil antinflamatorio (Pérez-Sanchez et
al., 2015). Esta respuesta podria resultar beneficiosa ante una situacion de inflamacién aguda,
contrarrestando los efectos negativos asociados a una respuesta proinflamatoria (Reis et al., 2021).
Estudios previos han demostrado que el patrén de expresion de estos genes relacionados con la respuesta
inmune son dependientes del tejido en el cual se expresen. Asi, algunos autores han relacionado los
patrones de expresion en el rifidon cefalico como una respuesta a nivel sistémico, ya que han visto
favorecida una tendencia antiinflamatoria en tejidos como el bazo y el intestino, y una respuesta
proinflamatoria en el rifion cefalico (Falco et al., 2012), como en nuestro caso.

En cuanto a la respuesta antiinflamatoria en bazo y rifion cefélico, se observo que la expresion de algunos
genes, como il10 e il15, fue mayor en los animales inyectados con IFA y previamente alimentados con IB
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(Fig. 1E, F, Gy H), lo que evitaria una respuesta inflamatoria elevada inducida por IFA (Reis et al., 2021).
En el caso de la expresion de il10, ademas, se observé una disminucion significativa en los grupos
alimentados con la dieta control (C+) y la dieta extrema (C-) y tratados con IFA respecto a los inyectados
con la solucion salina (Fig. 1E y 1G), mientras que en IB la expresién de il10 e il15 siempre se reguld
positivamente en los animales tratados con IFA (aunque no de forma significativa en todos los casos). De
este modo, y en términos generales, la dieta IB, debido a los potenciales beneficios del nutracéutico LB-
IMMUNO®boost sobre la respuesta inmune, puede estar teniendo un efecto inmunomodulador,
favoreciendo un estado antiinflamatorio sobre el proinflamatorio tras una inmunoestimulacion con IFA.
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Figura 1. Expresion relativa de algunos genes involucrados en la respuesta proinflamatoria (A, B, Cy D) y
antinflamatoria (E, F, G y H) en el bazo (izquierda) y rifién cefalico (derecha) de juveniles de Sparus aurata.
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