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“On m’a appris que le chemin du progres
n’était ni rapide ni facile”.

Marie Curie.
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Abstract

Aquest treball t¢ com a objectiu iniciar-se en la recerca i en la investigacio
cientifica a partir d’'una hipotesi que ens permeti analitzar I'eficacia antibiotica i
antimicotica dels remeis naturals respecte I'eficacia dels medicaments sintétics:
“‘Potser els remeis naturals presenten un poder antibidtic i antimicotic
equiparable al poder que presenten els respectius medicaments sintétics o

comercials.”

En la primera part es descriuen els microorganismes i les substancies que hem
fet servir per inhibir el seu creixement. En la segona part s’analitza I'eficacia
dels remeis naturals i dels medicaments sintétics contra bacteris Escherichia
coli i contra llevats Saccharomyces cerevisiae. La metodologia emprada es
basa en la sembra de plaques Petri amb aquests microorganismes, la
introduccié de cadascuna de les substancies estudiades al pou de les plaques
sembrades, i la posterior mesura dels halos generats pels medicaments

introduits.

Els resultats obtinguts permeten extreure unes conclusions en resposta a la

hipotesi plantejada.

Aixi doncs, un cop finalitzat I'estudi, es pot concloure que lall és el remei
natural amb més poder antibiotic i antimicotic, i presenta una eficacia
equiparable a la dels medicaments sintétics. En canvi, la resta de remeis
naturals proposats en I'experiment no presenten eficacia en els medis bacteria i

fungic.

1.1 Résume

L’'objectif de ce travail est de s’initier en la recherche et linvestigation
scientifique a partir d’'une hypothése qui nous permet d’analyser I'efficacité
antibiotique et antifongique des remédes naturels par rapport a I'efficacité des

médicaments synthétiques.

La premiere partie du travail décrit les microorganismes et les substances
utilisées pour inhiber leur croissance. La deuxiéme partie analyse l'efficacité

des remédes naturels et des médicaments synthétiques contre les bactéries
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Escherichia coli et les levures Saccharomyces cerevisiae. La méthodologie
utilisée est basée sur l'ensemencement des plaques Petri avec ces
microorganismes, l'introduction de chacune des substances étudiées dans les
puits des plagues ensemenceées, et la mesure postérieure des halos générés

par les médicaments et les remedes introduits.

Les résultats obtenus permettent d’obtenir des conclusions en réponse a

I'hypothése proposée.

Finalement, une fois I'étude terminée, on peut conclure que l'ail est le reméde
naturel avec plus de pouvoir antibiotique et antifongique, en plus d’avoir une
efficacité comparable a celle des médicaments synthétiques. Par contre, les
autres remedes naturels proposés dans I'expérience ne sont pas efficaces dans

les environnements bactérien et fongique.
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1. Introduccio

Sempre m’ha despertat un gran interés el moén de la ciéncia. Per aixd vaig
orientar els meus estudis académics post obligatoris i el meu treball de recerca

en aquest ambit.

Tenia clar que volia que la tematica central del treball fos la Biologia, ja que és
la branca de la ciéncia que més m’agrada, i a la que en un futur vull dedicar-
me. Aixi doncs, vaig prendre’m el treball de recerca com una oportunitat per

iniciar-me en aquest mon mitjangant el plantejament d’'una petita hipotesi.

Per definir i acotar el tema central d’aquest treball vaig recorrer a la meva
tutora. Li vaig plantejar diferents propostes que m’interessaven dins de la
branca general de la Biologia, i a poc a poc vam anar descartant les opcions
fins arribar a la proposta final, dirigint aixi el meu treball a 'ambit de la

Microbiologia i la Medicina.

A continuaci6 em vaig comengar a documentar sobre la tematica escollida.
Vaig buscar informacié basica sobre els conceptes plantejats inicialment al

treball: els bacteris i els antibiotics.

Pero posteriorment vaig veure que podia ampliar el meu camp d’investigacio,
incloent més elements al meu estudi. Aixi doncs, vaig incorporar els conceptes:

fongs i antimicotics.

Un cop definits els termes basics del treball, vaig comencar a estructurar
I'index, incloent els apartats imprescindibles que volia que tingués el meu
estudi. El vaig dividir en tres grans apartats: qué son els microorganismes, la
classificacié d’aquests, i els métodes per combatre’ls. Aixi doncs, en el treball
es podran trobar aquestes questions, especialment focalitzades als bacteris, als

fongs, als antibiotics i als antimicotics.

Vaig seguir documentant-me, i vaig comencar a pensar en alguna possible part
experimental pel meu treball. Li vaig explicar la idea que tenia a la meva tutora,
gque em va guiar per tal de poder plasmar la meva idea teodrica en un

experiment.

Vaig buscar documentacié i articles sobre substancies naturals que

presentessin poder antibiotic i antimicotic, i vaig seleccionar sis remeis que
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presentessin aquestes caracteristiques i poguessin ser (tils per la meva

recerca.

Perd a continuacié se’'m va plantejar el problema de com aconseguir el material

i 'espai adequats per poder dur a terme la practica.

Per poder-ho solucionar, em vaig posar en contacte amb la Mercé Sunyer
Figueres, una estudiant de Biologia de la Universitat Rovira i Virgili de
Tarragona. Li vaig plantejar el problema i el disseny de I'experiment que volia
realitzar. La Mercé em va ajudar a acabar de perfilar I'experiment, i em va oferir

'opcid de realitzar-lo a la URV de Tarragona amb la seva ajuda.

Posteriorment, em vaig posar en contacte amb la URV, i es van acordar els

convenis per tal que pogués realitzar I'experiment a la Universitat.

En aquests moments del treball ja tenia decidides la tematica i la realitzacio de

'experiment a la URV.

Aixi que, a continuacié em vaig proposar aquells objectius i fites que volia
superar amb aquest treball, i després analitzar si han estat assolides les

expectatives proposades:

1. Aprendre a desenvolupar una bona recerca bibliografica, a partir de la
qgual es fonamenta un bon treball.

2. Adquirir els coneixements teorics i practics basics desenvolupats en el
treball.
Iniciar-me en I'ambit de I'experimentacio i de la investigacio.

4. Coneixer les eines i el material del laboratori de forma experimental, ja
que anteriorment només els havia conegut de forma teorica.

5. Adquirir i comprendre les técniques realitzades al laboratori.

6. Comprendre correctament els resultats obtinguts a partir de I'experiment.

7. Obtenir uns resultats concloents per tal de poder obtenir una resposta

solida a la meva hipotesi.

A partir de tota la documentaciéo obtinguda, se’m van plantejar nombroses
guestions sobre el tema tractat, pero, basant-me en el meu nivell
d’aprenentatge i en les limitacions que tenia en la realitzacié de I'experiment,

vaig acotar aquest ampli ventall.
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Finalment, vaig definir la meva hipotesi:

Potser els remeis naturals presenten un poder antibiotic i antimicotic
equiparable al poder que presenten els respectius medicaments sintetics o

comercials.

1.1 Introduction

J’ai toujours été trés intéressée par le monde de la science. C’est pour cette
raison que j'ai orienté mes études académiques post-obligatoires et mon projet

de recherche vers ce domaine.

Il était clair pour moi que je voulais que le théme central du travail soit la
Biologie, car c’est la branche de la science que jaime la plus, et a laquelle je
veux me consacrer dans le futur. Donc, jai profité le travail de recherche pour

m’initier et pour me lancer dans ce monde en avangant une petite hypothése.

Pour définir et délimiter le théme central de ce travail, je me suis dirigée a ma
tuteure. Je lui ai présenté différentes propositions qui m’intéressaient dans la
branche générale de la Biologie, et progressivement nous avons écarté les
options jusqu’a ce que nous sommes arrivés a la proposition finale, orientant

ainsi mon travail vers le domaine de la Microbiologie et la Médicine.

Puis, jjai commencé a me documenter sur la thématique choisie. J'ai cherché
des informations de base sur les concepts mis de l'avant au travail : les

bactéries et les antibiotiques.

Mais plus tard, jai vu que je pourrais élargir mon champ de recherche en
incluant plus d’éléments dans mon étude. En conséquence, j'ai incorporé les

concepts : des champignons et des antifongiques.

Une fois les termes de base du travail étaient définis, jai commencé a
structurer I'index, en incluent les sections essentielles que je voulais que mon
étude avait. Je lai divisé en trois grandes parties: que sont les
microorganismes, leur classification et les méthodes pour les combattre. Donc,
dans le travail, on pourra trouver ces questions, en particulier axées sur les

bactéries, les champignons, les antibiotiques et les antifongiques.
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J'ai continué a me documenter, et jai commencé a penser a une partie
expérimentale possible pour mon travail. J'ai expliqué l'idée que javais a ma
tuteure, qui m’a guidé pour que puisse traduire mon idée théorique en une

expérience.

J’ai cherché de la documentation et des articles sur les substances naturelles
qui avaient un antibiotique er antifongique, et j'ai choisi six remédes qui avaient

ces caractéristiques et qui pouvaient étre utiles pour mes recherches.

Mais ensuite, jai été confrontée au probleme de savoir comment obtenir le bon

matériel et 'espace nécessaire pour effectuer la pratique.

Pour le résoudre, jai pris contact avec Mercé Sunyer Figueres, étudiante de
Biologie a I'Université Rovira i Virgili de Tarragone. Je lui ai posé des questions
sur le probleme et le plan de I'expérience que je voulais réaliser. Alors, Mercé
m’a aidé a finaliser les grandes lignes de I'expérience et m’a offert la possibilité

de la réaliser a 'URV de Tarragone avec leur aide.

Ensuite, jai pris contact avec 'URV et on a préparé les accords afin que je

puisse réaliser I'expérience a I'Université.

A ce stade du travail, javais déja décidé le théme et la réalisation de

I'expérience a 'URV.

Donc, jai fixé les objectifs et les aspirations que je voulais surmonter avec ce

travail, pour apres analyser si les attentes proposés ont été satisfaites :

1. Apprendre a développer une bonne recherche bibliographique, a partir
de laquelle un bon travail est basé.

2. Acquérir les connaissances théoriqgues et pratiques essentielles
développées sur le travalil.

S’initier dans le domaine de I'expérimentation et de la recherche.

4. Connaitre les outils et le matériel du laboratoire de maniere
expérimentale, car auparavant je ne les connaissais que par forme
théorique.

5. Acquérir et comprendre les techniques réalisées en laboratoire.

6. Comprendre correctement les résultats obtenus dans expérience.

7. Obtenir des résultats concluants afin d’obtenir une réponse solide a mon

hypothese.
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Sur la base de toute la documentation obtenue, je me suis posée de
nombreuses questions sur le sujet traité, mais, en fonction de mon niveau
d’apprentissage et des limites que j'avais dans la réalisation de I'expérience, jai

délimité ce large éventail.
Finalement, j’ai défini mon hypothése :
Peut-étre les remédes naturels peuvent avoir un pouvoir antibiotique et

antifongique comparable au pouvoir présenté par les médicaments

synthétiques ou commerciaux.
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2. Antecedents bibliografics:
ELS MICROORGANISMES
Els microorganismes son organismes de mida petita que només es poden

observar amb el microscopi electronic o optic.

So6n un conjunt molt heterogeni. Tots fan perdo menys d’1mm, i cadascuna de
les seves cel-lules microbianes poden dur a terme totes les funcions vitals, és a

dir, la nutricié, la relacié i la reproduccio.

Els microorganismes els podem classificar en tres dominis: Bacteria, Archaea i

Eukarya.
CINC REGNES TRES DOMINIS TIPUS DE CEL-LULA EXEMPLES
Invertebrats
Regne dels (esponges)
metazous (animal) Vertebrats (peixos)
Molses, angiospermes,
Regne dels metafits falgueres...
(vegetal) Eukarya Eucariota
Regne dels fongs Fongs
Regne dels protists Algues i protozous
Regne de les Archaea Procariota Arqueobacteris
moneres Bacteria Bacteris

Fig. 1: Taula de la classificacio dels microorganismes.

El domini Bacteria inclou microorganismes procariotes, és a dir, aquells que no
tenen un nucli diferenciat. Tots sén unicel-lulars. Pel que fa a la nutricio, poden

presentar una nutricié autotrofa’, concretament fotosintética® o quimiosintética®,

! Tipus de nutricié dels organismes que, per a subvenir a llurs necessitats metaboliques, només
incorporen del medi productes inorganics. (www.diccionari.cat)

2 Conjunt de reaccions que realitzen diversos protocarionts (cianoficies i alguns bacteris) i totes
les plantes verdes per tal de sintetitzar glucids, mitjangant I'energia luminica, a partir del dioxid
de carboni i d'una substancia (generalment aigua) capa¢ de cedir hidrogen.
(www.diccionari.cat)
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o heterotrofa®, en aquest cas amb digestié externa. A més a més presenten
peptidoglicans® a la paret bacteriana, i acids grassos® a la membrana cel-lular.
El seu DNA no esta associat a histones’, i presenten una sola classe d’RNA-

polimerasa. Aquest domini inclou els eubacteris.

Fig. 2: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’un bacteri Streptomyces.

El domini Archaea s6n microorganismes procariotes unicel-lulars. Poden
presentar nutricio autotrofa, concretament quimiosintética, o heterotrofa, amb
digestié externa. No presenten peptidoglicans a la membrana bacteriana, i
presenten isoprenoides® a la membrana cel-lular. El seu DNA esta associat a
histones, i presenta diverses classe d’RNA-polimerasa. Aquest domini inclou

els arqueobacteris.

Fig. 3: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’un arqueobacteri Halobacterium.

® Sintesi de substancies organiques a partir d’'una Font denergia de tipus quimic.
(www.diccionari.cat)

4 Tipus de nutricié dels organismes que, per subvenir llurs necessitats biologiques, només
incorporen del medi productes organics. (www.diccionari.cat)

® Macromolécula formada per cadenes de glicids nitrogenats i oligopeptids que és exclusiva
dels eubacteris, en els quals es troba formant part essencial de la paret cel-lular.
(www.enciclopedia.cat)

® Acid carboxilic monoprotic present en els greixos naturals, en les ceres, en els fosfolipids i en
els triglicérids. (www.diccionari.cat)

"Nom generic d'un grip de proteines simples, hidrosolubles i de caracter basic, que posseeixen
una gran proporcié d’aminoacids basics. (www.diccionari.cat)

® Nom genéric dels compostos que tenen com a unitat estructural lisopré. (CH,=C(CHz)—
CH=CHy,) (www.diccionari.cat)
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Finalment trobem el domini Eukarya, que inclou microorganismes eucariotes
unicel-lulars o pluricel-lulars. La seva nutricié pot ser autotrofa, concretament
fotosintetica, o heterotrofa, amb digestio interna o externa. No presenten paret
bacteriana, i la seva membrana esta formada per acids grassos, fosfolipids i
proteines. El seu DNA esta associat a histones, i presenta diverses classes
d’RNA-polimerasa. Aquest domini inclou el regne dels protists, és a dir, els
protozous i les algues, el regne dels fongs, el regne dels metafits o vegetals, i el

regne dels metazous o animals.

Fig. 4: Fotografia del fong Cronartium ribicola

1. Bacteris
Un bacteri és un microorganisme unicel-lular, amb estructura procariota®, que
generalment satisfa les seves necessitats biologiques per heterotrofia, pel que

fa a la nutricio, i per escissiparitat transversal*®, pel que fa a la reproduccié.

Aquests microorganismes unicel-lulars presenten una forta resistencia al medi,
de manera que poden arribar a desenvolupar-se i subsistir en qualsevol

ambient, inclis en aquells en que es pot pensar que no hi ha vida.

Malgrat presentar una forma de vida molt senzilla, concretament la unitat de
vida més simple, sén els causants de moltes de les malalties que afecten a la
nostra espéecie. Aixi doncs, esdevenen uns dels principals agents patogens que

afecten als humans i a la resta d’organismes.

° Dit de la cél-lula sense nucli diferenciat, de manera gue el material genétic no és separat de la
resta del citoplasma per una membrana. (www.diccionari.cat)

% Forma de reproduccid per escissio en qué un organismo es divideix en dos transversalment.
(www.diccionari.cat)
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Fig. 5: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’un bacteri Escherichia Coli.

1.1 Origen

Després de I'explosié del Big Bang fa 14 mil milions d’anys, una gran quantitat
d’energia va ser alliberada, i es va crear un gran nuavol de pols i gas. Aquest es
va contraure a causa de l'atraccié gravitatoria i va comencar a girar sobre si
mateix. Aix0 va causar que la major part de la matéria es concentrés al centre
del navol i comencés a xocar entre ella. D’aquesta manera, cada vegada es
van anar formant estructures de matéria més grans, fins crear els planetes,

entre els quals hi ha la Terra i els estels.

En els seus inicis, la Terra rebia molts impactes de meteorits, tenia una gran
activitat volcanica i una gran temperatura. A més a més, els seus materials es
van anar organitzant en capes segons la seva densitat i es va anar refredant
lentament, formant aixi els oceans gracies a la condensacié de l'aigua en estat

gasos. Aixi doncs, es van formar els medis aquatics de la Terra.

En aquests medis, fa entre 3900 i 3500 milions d’anys, es van desenvolupar els

primers microorganismes: els procariotes.

Aquests eren formes de vida molt simples, petites i amb una estructura interna

senzilla.

Aquests obtenien la materia organica a partir de la qual es nodrien dels
compostos del medi aquatic, ja que eren heterotrofs. També eren anaerobics,

és a dir, podien obtenir energia sense tenir necessitat d’oxigen.

Pero els nutrients que obtenien els microorganismes van comencar a esgotar-
se. De manera que, aquests van tenir dificultats per subsistir en aquestes

condicions, i finalment només van sobreviure un grup de procariotes
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fotosintetitzadors autotrofs, capagos d’obtenir energia de la llum solar i hidrogen

de l'aigua, un medi molt abundant en aquell periode de la Terra.

Aquest grup va anar evolucionant, i adoptant estructures més complexes i

adaptades al medi, poblant aixi el medi aquatic.

La presencia d’'un gran nombre d’organismes fotosintetitzadors, que produien
aquesta absorcié de dioxid de carboni (CO;) i alliberacié6 d’'oxigen molecular
(Oz), va causar la preséncia d'ozé (O3) a l'atmosfera terrestre. Com a
consequéncia, la capa d’'ozé impedia I'entrada dels rajos ultraviolats del Sol. |
per tant, els espéecies que habitaven al medi aquatic van poder colonitzar el
medi terrestre sense patir els efectes negatius que els rajos ultraviolats
produien al seu organismes. Aixi doncs, els organismes que van sobreviure en
aguest medi van ser aquells que eren més resistents, com és el cas del bacteri

Thermoplasma.

-Vapor H,0 uItrRa?/Iiglsats
-CO,

-NH;3

-CH,

D0,

Alliberacié d’O,
dels organismes
fotosintétics

Fig. 6: Estructura de I'atmosfera primitiva reductora de la Terra.

Amb aquestes noves condicions terrestres, al medi aquatic es seguien creant
nous grups de bacteris fotosintetitzadors, que van anar evolucionant i adquirint
formes més complexes. Els més adaptats al medi van sobreviure a la seleccio
natural, i van transmetre el seu material genétic als descendents, fins arribar al

tipus de bacteris que hi ha actualment.

Malgrat aixo, els bacteris no van ser coneguts i descrits fins I'any 1683 pel
naturalista holandés Anton Van Leeuwenhoek. | fins al segle XIX, la

bacteriologia no va adquirir un paper important en el mon de la ciencia.

10
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1.2 Estructura

La cél-lula bacteriana esta composta per un conjunt d’estructures, sense les
quals el microorganisme no podria subsistir, créixer i reproduir-se. | per tant, no
podria ser un microorganisme viable capac de realitzar les seves funcions

basiques.

Aquest conjunt d’estructures el podem classificar en dos grans grups: les

estructures obligades i les facultatives.

OBLIGADES FACULTATIVES
Paret bacteriana Flagel
Membrana bacteriana Capsula
Citoplasma Fimbries i pilis
Nucleoide Plasmidis
Endospores
Capsula

e Paret cel-lular
&, Membrana cel-lular
vz DNApjjig
Vol Nucleoide
>, Citoplasma

Ribosoma —
Mesosoma

Plasmidi

Inclusi6 s " SRRl /

Fig.7: Dibuix de l'estructura d’un bacteri.

Les obligades son aquelles estructures que son essencials per sobreviure, i
que per tant, tots els bacteris presenten. Dins d’aquest grup trobem les

seguents:

- La paret bacteriana. Es tracta d’'un embolcall gruixut i rigid, extern a la
membrana plasmatica, que té la funcié d’esquelet extern del microorganisme, a
meés de separar la membrana plasmatica del medi extern. La paret bacteriana
estd composta, principalment, de mureina®, també coneguda amb el nom de

peptidoglica o glucopeptid. Aquest component és el que proporciona la forma,

' Macromolécula formada per cadenes de glicids nitrogenats i oligopéeptids que és exclusiva
dels eubacteris, en els quals es troba formant part essencial de la paret cel-lular.
(www.enciclopedia.cat)
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el volum i la resisténcia a la pressié osmotica a la cel-lula bacteriana. A més, la
paret bacteriana, actua de filtre, i per tant, selecciona i controla I'entrada i la

sortida d’aigua, minerals i petites molécules a la cel-lula.

- La membrana citoplasmatica. Es tracta d’'una estructura composta per
fosfolipids*? i proteines®. Aquesta s’encarrega de d’envoltar el citoplasma i
separar-lo de la paret cel-lular. Per tant, actua com a proteccié per les

estructures internes que es troben al citoplasma del bacteri.

La membrana presenta polaritat diferent. La zona polar (hidrofila) es disposa
cap a l'exterior, mentre que la apolar (hidrofoba) es disposa cap a l'interior,

formant aixi una bicapa lipidica.

Zona polar

Proteina

Zona apolar

Y

Fosfolipids

Fig.8: Dibuix de la bicapa lipidica polar de la membrana plasmatica.

En aquesta membrana també hi trobem unes invaginacions, anomenades
mesosomes. Aquestes poden ser centrals, si divideixen la cél-lula per la meitat,
o laterals, si es troben paral-leles a la membrana plasmatica. Els mesosomes
intervenen en la divisio cel-lular del bacteri, per tant, en la formaci6 de cél-lules

filles.

Mesosoma

Fig.9: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’ un mesosoma d’un bacteri.

12 cadascun dels lipids de les cél-lules que per hidrolisi poden lliurar acid fosforic; es donen,
qguasi exclusivament, en les membranes cel-lulars, especialment el teixit nervios.
(www.diccionari.cat)

¥ Nom genéric de diferents polimers naturals formats per la unié d’aminoacids mitjangant un
enllag peptidic. (www.diccionari.cat)
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- El citoplasma bacteria. Aquesta estructura té una textura gelatinosa, ja que

esta formada, majoritariament, per aigua.

Al citoplasma hi trobem, basicament tres estructures: el DNA, els ribosomes i

les inclusions.

Els ribosomes son els encarregats de la formacié de les proteines necessaries
pel bon funcionament del metabolisme del bacteri. Esta formada per dues
subunitats (50S i 30S), i es poden trobar dispersos pel citoplasma, associats a
molécules d’ RNA o aillats.

32 proteins
D o)
508 23S rRNA
subunit +
&
55 rRNA
705 ribosome
21 proteins
308

16S rRNA

Fig.10: Esquema de l'estructura dels ribosomes dels bacteris.

Les inclusions, en canvi, tenen la funci6 d’emmagatzemar glucids, lipids,

proteines i fosfats, per tant, actuen com un mecanisme de reserva pel bacteri.

Inclusié

Fig.11: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’inclusions d’un bacteri.

- El nucleoide bacteria. Aquesta estructura, de forma irregular, és la que conté

la major part del material genétic del bacteri.

El material genétic que conté el nucleoide esta organitzat en un sol cromosoma
constituit per una doble cadena circular de DNA condensada. Normalment esta
associat a proteines i a RNA.

Nucleoide -1

Cromosoma bacteria Plasmidis

Fig.12: Dibuix del nucleoide bacteria, amb el DNA i els plasmidis.
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També podem trobar un altre tipus d’estructures, les facultatives, que son
aquelles que no sén essencials per la supervivéncia del bacteri. Es a dir, s6n
estructures que no presenten tots els bacteris, siné6 que només les presenten

alguns tipus concrets. Dins d’aquest grup trobem les seglents estructures:

- Els flagels. Consisteixen en uns filaments prims i flexibles que es troben
adherits a la paret bacteriana. Estan compostos d’'una proteina, la flagel-lina,
que té la capacitat de contreure’s, i d’aquesta manera, donar mobilitat a la
cel-lula. Tenen una estructura helicoidal, formada per la unié de tres 0 més

fibril-les de flagel-lina.

N\
/ ""_, N
! -~

ol

Fig.13: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’un bacteri amb flagel i dibuix

de l'estructura interna del flagel.

- La capsula. Es tracta d’una estructura rigida, semicompacta i fina, externa a
la paret bacteriana. Esta composta, essencialment, per glucids i proteines. La
seva funcié és protegir al bacteri, dificultant que els anticossos™* i les cél-lules
fagocitiques™ de I'hoste al qual es troba el reconeguin i el destrueixin. També

facilita 'adhesi6 del bacteri a 'hoste i defensa el bacteri contra la dessecacio.

- Les fimbries i els pilis. So6n uns filaments prims i rigids, semblants als
flagels, que es troben adherits a la paret bacteriana. | la seva funcio és facilitar

la mobilitat i la capacitat d’adhesio del bacteri.

' Proteines produides pel sistema immunoldgic per tal d’identificar i neutralitzar les substancies
nocives i estranyes del cos, anomenades antigens. (www.enciclopeidasalud.com)

* Acte gue permet, a unes determinades cél-lules 0 uns determinats organismes unicel-lulars,
de copsar, englobar i generalment destruir o digerir elements molt diversos (bacteris, productes
del metabolisme, cossos estranys, etc. (www.enciclopedia.cat)
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Pilis

Flagel

Fig.14: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’'un bacteri amb pilis i flagel.

- Els plasmidis. Consisteix en un segment de DNA circular extern al
cromosoma bacteria, que té la capacitat de duplicar-se de forma independent.

6

Els plasmidis s6n uns dels principals vectors clonics ® en I'enginyeria

genética'’.

- Les endospores. SOn unes estructures esferiques presents exclusivament en
els bacteris bacil-lars.*® Tenen la funcié de proporcionar resisténcia al bacteri
contra la deficiencia nutricional, la dessecacio, les temperatures extremes i

determinades substancies quimiques.

1.3 Metabolisme

El metabolisme d’'un microorganisme es defineix com el conjunt de reaccions
bioquimiques que es produeixen a l'interior de les cél-lules amb la intencidé de
poder dur a terme totes les funcions vitals: nodrir-se, incorporant les primeres
matéries o metabolits'®, relacié, gracies a la seva mobilitat, i la reproduccié, que

és del tipus asexual o per biparticio.
En funcié de la seva forma de nutricio, podem trobar dos tipus de bacteris:

- Els autotrofs, que soén els bacteris amb la capacitat de fabricar-se els seus
propis nutrients. Concretament, poden fer-ho a partir de matéria inorganica i

energia que obtenen del Sol, mitjancant la fotosintesi, o a través de matéria

® En enginyeria genetica, agent de DNA en el qual s’insereix uns segment de DNA fora.
(www.diccionari.cat)

" Procediment tecnologic que s'utilitza per manipular els gens dun organisme.

(www.wikipedia.orq)

'8 Genere de bacteris de la familia de les bacil-lacies, en forma de bastonet i capacos de formar
endospores. (www.diccionari.cat)

¥ Nom generic dels compostos quimics, existents en els éssers vius, que participen en les
reaccions quimiques del metabolisme intermediari o hi s6n produits. (www.diccionari.cat)
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inorganica i reaccions d’oxidacio. Per tant, podem trobar bacteris fotoautotrofs i

quimioautotrofs.

- Els heterotrofs, que son aquells bacteris que no tenen la capacitat de
fabricar-se els seus propis nutrients, de manera que han d’obtenir I'energia i els
nutrients a través d’altres éssers vius. Concretament poden fer-ho a partir de la
matéria organica procedent d’altres organismes i energia lluminosa, o a partir
de materia organica i energia quimica. Per tant, podem trobar bacteris

fotoheterotrofs i quimioheterotrofs.

Per realitzar la seva funcié de relacié disposen de la mobilitat. Poden
desenvolupar dos mecanismes de mobilitat, segons el medi en el qual es
trobin. Es poden desplacar per reptacio, és a dir, a través de moviments de
contraccio6 i dilatacio, a través dels flagels o a través de respostes a estimuls

quimics i lluminosos.

Per realitzar la seva funcié de reproduccid, poden desenvolupar diferents

mecanismes d’intercanvi de material genétic:

- La biparticié. Aquest consisteix en la duplicaci6 del DNA bacteria i la
posterior particié de la cél-lula en dues parts igual, formant aixi cel-lules filles

idéntiques al progenitor.

Fig.15: Esquema de la reproduccio bacteriana per biparticié.

- La conjugaci6é. Aquest mecanisme consisteix en la transmissié del material
genétic mitjangant un pel sexual, és a dir, una estructura intermédia que actua

de canal entre els dos bacteris: el donador i el receptor.

16



En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

Fig.16: Esquema de la reproduccio bacteriana per conjugacio.

- La transduccid. Aquest procés consisteix en un intercanvi del DNA bacteria
per accident. Es a dir, un agent transmissor introdueix el material genétic que
transporta d’un bacteri que ha parasitat a un altre bacteri, produint aixi un

intercanvi geneétic.

[L*tf—;——“*ﬂ?\gf
=)

Fig.17: Esquema de la reproduccio bacteriana per transduccio.

- La transformacio. Aquest mecanisme consisteix en la introduccié de
segments de DNA lliures d’altres bacteris que es troben al medi. Per fer-ho

utilitzen proteines, que transporten els segments de DNA a linterior de la

Q

Fig.18: Esquema de la reproduccio bacteriana per transformacio.

cél-lula.
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1.4 Tipus de bacteris
Els bacteris, els podem classificar segons diferents criteris.

Segons la seva forma o morfologia, podem diferenciar quatre grups de bacteris:
- Els cocs, que son aquells que tenen una forma rodona.

- Els bacils, que sén aquells amb forma allargada.

- Els vibrions, que sén els que tenen una forma corba.

- Els espirils, que tenen forma d’espiral.

Espirils

Fig.19: Classificacio de bacteris segons la seva forma.

A més a més, també podem classificar els bacteris en dos grups, segons la
seva necessitat d’oxigen. Segons aquest criteri, podem diferenciar dos tipus de

bacteris:
- Els aerobis, que sén aquells que poden subsistir en preséncia d’oxigen.

- Els anaerobis, que sén aquells que no poden sobreviure en preséncia

d’oxigen.

Finalment, segons l'estructura de la seva paret cel-lular, els bacteris generen

una resposta diferent a la tinci6 GRAM?. Aixi doncs, al realitzar la tincié de

% Técnica de coloracié dels bacteris gue es basa en la diferent afinitat als colorants basics
(violeta de genciana, violeta cristall, violeta de metil, etc.) dels bacteris. Els bacteris
grampositius conserven el color, mentre que els gramnegatius son completament descolorits.
(www.enciclopedia.cat)
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GRAM agafen colors diferents segons la seva estructura. Segons aixo, es
podem classificar en dos grans grups:

- Els grampositius, que son els que tenen una paret bacteriana formada per

diverses capes de peptidoglicans.

- Els gramnegatius, que sén aquells bacteris que tenen una paret cel-lular

formada per una sola capa de peptidoglicans.

peptidoglicans

Fig.20: Dibuix de la paret bacteriana dels bacteris grampositius i dels bacteris

gramnegatius.

2. Fongs

Els fongs es defineixen com organismes eucariotes, de cos vegetatiu,

heterotrofs, que es reprodueixen per espores.

Aquests organismes satisfan les seves necessitats mitjangant I'heterotrofia, és
a dir, es nodreixen incorporant del medi productes organics que obtenen

adoptant la forma de saprofitic, parasit o simbiotic.
La reproduccio la realitzen per espores, i pot ser sexual o asexual.

Els fongs poden ser tant unicel-lulars, com els llevats i les floridures, com
pluricel-lulars, com és el cas dels bolets.
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Fig.21: Fotografia amb un microscopi de rastreig d’un fong Saccharomyces

Cerevisiae.

2.1 Origen
Fa 1500 milions d’anys, a partir de la fusié del bacteri Thermoplasma amb un
bacteri espiroquetal, que presenta una gran mobilitat, es va formar la primera

cel-lula eucariota.
Es va originar per la simbiosi de dues cel-lules procariotes diferents.

Les cél-lules eucariotes van anar evolucionant amb el pas del temps, mitjancant
associacions amb formes més senzilles ,i van derivar altres tipus de cel-lules
més complexes a partir de les cél-lules eucariotes primitives. D’aquesta manera

van sorgir els protists?’.

Bacters oerobis
; b} fe o Vegetal
0 " "‘.Q
Bocteri hoste ; W

R X \
anteceszor ,}‘t?’.k; % w}*" !

~A Cloroplasts
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Fig.22: Esquema del procés de formacio de les cél-lules eucariotes.

2 Regne que comprén els organismes eucariotes unicel-lulars (rarament cenocitics o

pluricel-lulars sense diferenciacié de teixits) i d’organitzacié simple. (www.diccionari.cat)
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Posteriorment van formar-se els organismes eucariotes pluricel-lulars, entre els

quals es troben els fongs que coneixem actualment.
Els primers fossils de fongs que es van trobar daten de 1000 milions d’anys.

Diversos estudis defensen la teoria que aquests primers fongs eren organismes

aguatics, amb flagel.

Aquests van ser els que fa 460 milions d’anys van colonitzar el medi terrestre

per primer cop, casi de manera paral-lela a les plantes.

Tot sequit, es van trobar fossils de fongs terrestres, en els quals es van poder
reconeixer diferents tipus. Concretament es van reconéixer fongs
Chitridomycota, Zygomycota i Ascomycota. Aquests fossils de fongs terrestres

dataven de 400 milions d’anys.

Gracies a tots aquests estudis i troballes, s’ha pogut saber que tots els fongs
tenen un Unic ancestre comu, a partir del qual es van desenvolupar organismes

més complexes, fins arribar a les espécies de fongs actuals.

2.2 Estructura

Els fongs s6n organismes constituits per una o més cel-lules eucariotes, és a
dir, per cél-lules amb un nucli diferenciat. Aquestes presenten una estructura
igual a la de les cél-lules eucariotes vegetals, pero la seva paret cel-lular esta
composta de quitina? en comptes de cel-lulosa®. A més, també es diferencien
de les cel-lules vegetals per la seva substancia de reserva: el glucogen, mentre

gue en el regne vegetal és el midé.

A partir de les cel-lules eucariotes, es formen les estructures basiques dels
fongs, que sbén aquelles subterranies, a partir de les quals poden sortir els

fongs superiors.

22 polimer lineal de la n-acetilglucosamina, principal constituent de les parets cel-lulars de
certes algues, fongs i liquens, i de I'exosquelet dels insectes i crustacis. (www.diccionari.cat)

% polisacarid macromolecular de férmula (CeH100s) n, constituent principal de les parets
cel-lulars dels vegetals superiors (dels quals representa, en pes, la tercera part), que
constitueix el compost organic natural més abundant. (www.diccionari.cat)
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L’estructura subterrania s’anomena miceli, i esta formada per un conjunt

d’hifes, que sén uns elements filamentosos que creixen sota terra.

La seva funcié és adquirir del sol els diferents compostos organics necessaris

perqué el fong subsisteixi.

Aquest pot adquirir una gran llargada, desenvolupant filaments primaris i

secundaris, per tal d’adquirir tots els compostos.

A partir d'aquesta estructura essencial, es pot originar el bolet, que és I'érgan

reproductor aeri del fong. Malgrat aix0, no tots els fongs presenten bolets.

Fig.23: Dibuix d’un bolet compost d’hifes., fotografia amb un microscopi de rastreig de

les hifes d’un fong i dibuix d’una ceél-lula eucariota.

2.3 Metabolisme
El metabolisme dels fongs es defineix com el conjunt de reaccions, a traves de
les quals, aquests organismes obtenen els nutrients i els elements basics per la

seva supervivencia.

Ara bé, els fongs poden trobar-se en ambients molt diversos, és a dir, tant en
substrats solids com en medis aquatics. Per aix0, aguest conjunt de reaccions
han de ser eficaces tant en medi solid com en medi aquds, depenent de

I'ambient en el que es trobi el fong.

Per tant, segons el medi en el que es trobi, 'organisme adoptara unes
determinades adaptacions morfologiques, per tal de poder realitzar les

reaccions metaboliques.
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Aquestes adaptacions morfoldgiques, juntament amb enzims hidrolitics**, com
la inulasa®®, que els fongs secreten al medi, per tal d’obtenir i digerir les
molécules organiques grans, com son els polisacarids, els lipids i les proteines,
entre daltres. Per fer-ho, aquests substrats organics seran convertits en
molécules petites, que els fongs seran capagos d’absorbir i utilitzar de

nutrients.

Al ser considerats organismes heterotrofs, els fongs depenen del carboni que
obtenen d’altres organismes. Per tant, s’alimenten d’altres organismes vius o
de restes d’organismes. Perdo no només obtenen carboni, sind que també sén
capacos de desenvolupar-se a partir de substrats com I'amoniac, els acetats,

els nitrats o els etanols.

Per obtenir tots aquests substrats, utilitzen reaccions catabodliques %° i
anaboliques?’. Perd a més a més, també sén capacos de desenvolupar
reaccions anaplerotiques, amb llum visible i utilitzant com a font d’energia la

radiacio ionitzant®.

Pel que fa a la funcié de relacié, poden establir diferents tipus de relacié amb
'organisme del que s’alimenten. Aixi doncs, poden establir una relaciéo de

saprofitisme?®, de parasitisme® o de simbiosi®' .

? Relatiu o pertanyent a la hidrolisi, és a dir, a la descomposicié d’'una substancia quimica per
I'accié de l'aigua. (www.diccionari.cat)

?® Enzim hidrolitic aillat de certs tipus de plantes i fongs que transforma la inulina en fructosa.
(www.enciclopedia.cat)

26 Conjunt de reaccions de degradacié que comporten una oxidacié i que tenen lloc en els
processos del metabolisme. (www.diccionari.cat)

2 Conjunt de processos assimilatius o de reaccions de sintesi que tenen lloc en els processos
del metabolisme. (www.diccionari.cat)

%8 Que ionitza, és a dir, gue produeix la ruptura dels enllagos electronics en els atoms, produint
la formacid de parelles d’ions de carregues oposades. (www.diccionari.cat)

% Dit de I'animal, el vegetal o el microorganisme que viu i es nodreix d’animals o plantes morts i
de tota mena de restes organiques en descomposicié o descompostes, em els quals trova
I'aliment. (www.diccionari.cat)

% Relacio interespecifica entre parasit i hoste, en la que 'organisme es nodreix, temporalment
0 permanentment, de substancies produides o ingerides per I'altre ésser viu.
(www.diccionari.cat)

%t Associaci fisica prolongada entre dos o més organismes de diferents espécies.

(www.diccionari.cat)
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Per reproduir-se poden reproduir-se sexual o asexualment. Sexualment,
mitjancant les espores, unes cel-lules reproductores que germinen i generen
els nous individus. | asexualment per gemmacié, és a dir, generant una
gemma.

Gemma

Fig.25: Dibuix de la reproduccié asexual dels fongs.

2.4. Tipus de fongs

Els fongs els podem classificar, basicament, en quatre grans grups: les

floridures, els llevats, les tofones i els bolets.

TIPUS DE FONGS

Zigomicets i Ascomicets (llevats) Basidiomicets (bolets)
Oomicets. (floridures)

Fig.26: Taula de classificaci6 dels tipus de fongs.
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El primer grup que trobem son les floridures, que pertanyen al grup dels
Zigomicets i al grup dels Oomicets. Aquest tipus de fongs poden créixer al sol,

a la materia vegetal o a I'aigua. Les seves hifes son sifonades, és a dir, tubular.

A continuacié trobem els llevats, que pertanyen al grup dels Ascomicets.
Generalment son organismes saprofits, és a dir, es nodreix de restes
organiques en descomposicioé o descompostes, tot i que també poden créixer al
sol. A més, també son els responsables dels processos de fermentacio,
mitjancant els quals converteixen les substancies en productes aprofitables.

Les seves hifes sOn septades, és a dir, laminars.

Finalment trobem els bolets, que pertanyen al grup dels Basidiomicets i sén

I'espécie més comuna i coneguda de fong.

Totes les espécies que pertanyen a aquest grup son organismes saprofits. A
meés, creixen en la matéria organica, i el que sobresurt és la seva part
reproductora, on es produeixen les espores a traves dels esporangis. Malgrat

aixo també poden créixer al sol.

Les seves hifes son septades, és a dir, laminars; i poden ser de forma, mida i

color molt diversos, depenent de I'espécie de bolet que sigui.
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COM ELS PODEM COMBATRE?

3. Antibiotics
Un antibiotic es defineix com un farmac, un agent o una substancia, d’origen
natural o sintétic, que actua contra microorganismes, els elimina o inhibeix el

seu creixement i reproduccio.

Per tant, sén aquells relatius a I'antibiosi. Es a dir, s6n aquells que provoquen
una situacio en la que es bloqueja algun factor imprescindible pel creixement
dels bacteris. D’aquesta manera, eviten la multiplicaci6 d’aquests i els
destrueixen alterant la seva activitat quimica interna. Aixi doncs,
aconsegueixen lluitar contra les infeccions que aquests microorganismes

causen al nostre organisme.

3.1 Historia

Des dels nostres inicis, hem utilitzat diverses substancies o remeis extrets de la
propia natura per tal d’intentar reduir el dolor o els simptomes propis de les
diferents malalties que patiem. Aquests metodes de curacid6 han anat
evolucionant al llarg del temps, al ritme que noves malalties i infeccions

apareixien en les diferents zones del mén.

Al segle IV a.C., Hipocrates definia que les malalties eren provocades per un
desequilibri de les substancies que componen el nostre cos. Pero fins al segle
Il d.C., el fildsof grec Galeno no va plantejar la idea d’incorporar substancies
extretes del medi natural per tal d’equilibrar aquesta desigualtat entre les
substancies corporals causada per les malalties. Malgrat aix0, en aquesta
epoca no es coneixien les concentracions i quantitats necessaries de remei per
tal que fos efectiu i combatés les malalties. Sind que es defensava l'idea que
'dnic métode per combatre-les era mitjangant I'is de sagnies, és a dir,
'extracci6 de sang d’'una vena, o mitjangant purgues, és a dir, extraient

aguelles substancies perjudicials pel cos del pacient.

Al segle XIX, Paracels va definir que el que produia els efectes de cada
malaltia eren unes substancies externes al nostre cos, i que per combatre-les,

s’haurien de desenvolupar substancies amb determinats components quimics,
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especifiques per cada tipus de malaltia. Per tant, combinacions quimiques, amb
una funcié especifica cadascuna, que ens permetrien combatre-la. A més,
també va introduir el concepte de dosis en aquesta nova ciéncia, definint-lo
com el requisit necessari que comprén els efectes desitjats i els toxics de la
majoria de les substancies. Aixi doncs, Paracels defensa aquesta idea amb la
frase: “Totes les substancies son verins, no n’existeix cap que no ho sigui. La

dosis diferencia un veri d’un remei”.

Posteriorment, al voltant del segle XVIII, el metge vienés Marc Anton von
Plenciz, va redefinir la teoria sobre els causants de les malalties. Aixi doncs, el
metge vienés va publicar una nova tesis, en la qual explicava que els causants
de les malalties eren organismes vius i que cada microorganisme era el

causant d’'un propi procés.

A més, aquesta teoria també contemplava el fet que aquests microorganismes
es multiplicaven dins del cos huma, i eren capacos de transmetre’s a altres

humans a través de l'aire.

En aquest segle, Louis Pasteur va aconseguir demostrar que els
microorganismes causants de les malalties eren externs a l'individu, a través
del seu métode de pasteuritzacié. Amb aquest metode, el cientific va demostrar
que el que causava el deteriorament dels aliments als quals havia sotmes a
proba eren organismes externs, i no organismes que s’originaven
espontaniament al caldo. A partir d’aquesta idea, Pasteur va defensar que els

organismes envaeixen el medi huma com a agents externs.

\ ) \
] \ 4 ] S ) S
El caldo es manté Es trenca el coll Els microorganismes
- lliure d’'organismes, del matras. externs acaben
Matras amb que queden atrapats contaminant el caldo.
caldo bullint. | | gy coll del matras.

Fig.27: Esquema del procés de pasteuritzacio de Louis Pasteur.
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Pasteur va continuar la seva recerca fins aconseguir arribar a un metode que
permetés combatre algunes de les malalties més frequents en I'época. Per fer-
ho, va infectar la mitat d’'un ramat de vaques d’antrax. A 'altra meitat la va
vacunar amb els bacteris d’antrax debilitats, per tal de generar defenses en les
vaques. Les defenses generades per la vagues van aconseguir combatre els
bacteris d’antrax, de manera que després d’'un temps, les vaques vacunades

van sobreviure, mentre que les altres, infectades i no vacunades, van morir.

Fig.28: Gravat de I'época que mostra I'estudi de les vacunes de Louis Pasteur.

Al segle XX, Paul Ehrlich va estudiar la composicié quimica dels medicaments,
en relacié al mode d’accié en els organismes, amb I'objectiu de trobar les
substancies especifiques que presentessin afinitat amb els organismes

patdgens>?.

Perd a més de combatre’ls, que ho fessin actuant només sobre I'agent causant,

sense danyar al pacient.

A partir d’aquesta idea, el cientific va desenvolupar el
“Salvarsan”: una substancia utilitzada en el tractament
de la sifilis. Per0 aquesta substancia presentava
molts efectes secundaris en els pacients, fet que va
causar molta polémica.

Fig.29: Fotografia de la substancia Salvarsan.

%2 Que causa la malaltia. (www.diccionari.cat)
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Penicil-lina: El primer antibiotic
Malgrat la polémica causada per la substancia Salvarsan, la recerca cientifica

en aquest ambit va seguir.

Un dels majors protagonistes en aquesta recerca va ser Alexander Fleming,
bacterioleg escoces que treballava a I'Hospital St. Mary a Londres. L’any 1920,
el bacterioleg va treure a la llum una substancia descoberta a les llagrimes dels
éssers humans. Segons Fleming, aquesta substancia, la qual va anomenar
“Lisozima”, causava la destruccié d’alguns bacteris.Malgrat aixo, la Lisozima
destruia principalment bacteris no patogens. De manera que no va poder ser

utilitzada de manera molt efica¢ en tractaments terapeutics per a pacients.

Alexander Fleming va seguir amb la seva recerca d’agents antimicrobians
compatibles amb els teixits animals. Perd no va ser fins I'any 1928, que el
bacterioleg va aconseguir un dels majors descobriments en la seva carrera
cientifica, i també en la historia de la ciéncia.Aquest descobriment es va produir
mentre Fleming estudiava el eubacteri Staphylococcus aureus. Després d’un
periode de vacances, el cientific va tornar al laboratori i es va trobar que
algunes de les plagues de petri que havia utilitzat per lestudi del
Staphylococcus aureus, estaven contaminades per un fong. Les plaques no
s’havien submergit completament amb el detergent, i la zona que no havia estat
en contacte amb el detergent, s’havia contaminat pel fong Penicillium notatum.
En descobrir-ho, el bacterioleg va decidir observar aquell fenomen, i va veure
que a la zona en la qual hi havia el fong, s’havia produit una lisis*® del germen.
A partir d’aquest fenomen, Fleming va deduir que la lisis bacteriana que s’havia
produit havia estat causada per aquest fong. Llavors, va comencar a realitzar
nous experiments, aillant el fong Penicillium notatum, fins que va descobrir que
aquest fong produia una substancia que era capac de dispersar-se per I'agar
de la placa i produir la lisis bacteriana, la qual va anomenar “penicil-lina”.
Després de molts intents per aillar la substancia, sense aconseguir-ho,

Fleming va decidir apartar-se d’aquest descobriment.

Perd deu anys més tard, el metge australia Howard Walter Florey i el bioquimic
alemany Ernst Boris Chain, van reprendre la investigacio sobre el poder

bactericida de la penicil-lina.

3 Desaparicio lenta i gradual d’'una malaltia. (www.diccionari.cat)
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Aquesta investigacio va permetre desenvolupar metodes eficacos per produir
I'antibidtic, anomenat aixi pel seu poder nociu contra els bacteris, i demostrar
la seva eficacia, aixi com potenciar l'interés de les industries farmacéutiques de
manera que es comencés a produir I'antibidtic a gran escala per el seu Us

terapeutic.

L’any 1945, Fleming, Florey i Chain van rebre el Premi Nobel de Fisiologia i

Medicina pels seus descobriments.

A partir d’aquest moment, la penicil-lina es va convertir en un dels antibiotics
meés eficacos i importants arreu del mon que va permetre salvar milions de
vides, en contextos dificils com és la Segona Guerra Mundial.

Posteriorment, gracies al descobriment de l'estructura de la penicil-lina per

cristal-lografia de rajos X 3

, €S van comencar a produir penicil-lines
sintetiques. Aquest fet va permetre facilitar la produccié d’aquest antibiotic i

donar-li més transcendéencia i abast al medicament.

Nous descobriments: Antibiotics d’ampli espectre (1947)

Després del fort impacte que havia causat la penicil-lina, moltes malalties
propies dels anys quaranta van tractar-se amb aquest medicament. Encara hi
havia pero, molts agents patogens que també havien provocat importants

malalties a la poblacio i que no eren sensibles a la penicil-lina.

A partir d'aquest moment, la recerca va continuar; es van comencar a buscar
nous microorganismes que fossin capacos de produir antibiotics efectius en els

diferents tractaments terapéutics contra aquestes malalties.

Es van analitzar mostres de sol d’arreu del moén per tal de realitzar la
investigacié a partir d’'una gran varietat de microorganismes, fins que, a I'any

1947, es va trobar un microorganisme que presentava sensibilitat en un ampli

35
|

ventall d’agents patogens. Es tractava d'un actinomiceta anomenat

% Difraccié de raigs X, és a dir, fenomen d’interferéncia multiple produit pel caracter ondulatori
de la llum. (www.diccionari.cat)

% Ordre de bacteris grampositius la majoria de representants del qual habiten en el sol, on
tenen un paper important en la formacié de 'humus. (www.diccionari.cat)
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Streptomyces venezuelae, que mostrava sensibilitat als grampositius*® i als
gramnegatius * . Aquest nou antibidtic va ser descobert per un grup

d’'investigacié de nord-americans, i el van anomenar “cloranfenicol”.

Es van realitzar nombroses proves, que van donar resultats molt favorables al
medicament; aixi, es va comencar a utilitzar el “cloranfenicol” en els
tractaments terapeutics de moltes malalties. Pero, malgrat presentar uns
resultats molt favorables, va sorgir resistencia a aquest antibiotic en alguns
grups de bacteris, provocada pels seus plasmidis. També van presentar un
factor molt més greu: 'anémia aplastica. Una malaltia, que pot ser mortal i que
provoca el desenvolupament incomplet o defectu6s de les cél-lules de la
medul-la 0ssia, i per tant, afecta en la reposici6 dels eritrocits, els leucocits i les

plaguetes.

Aquest fet va provocar la reduccido de tractaments amb aquest antibiotic,
utilitzant-lo només en infeccions greus en les que l'agent patogen era poc

sensible a altres medicaments amb menor toxicitat.

Paral-lelament a aquest fet, es va descobrir un nou antibiotic, la

“clortetraciclina”, en un grup de Streptomyces aureofaciens.

Posteriorment, sobre I'any 1950, es va descobrir la “oxitetraciclina”, produida

per un grup de Streptomyces rimosus.

L’efectivitat d’aquests antibidtics d’ampli espectre va mostrar les deficiencies

gue presentaven les penicil-lines.

A partir d’aquest moment, la investigacié va seguir, i nous antibidtics van ser
descoberts i provats, fins avui en dia, que la recerca de medicaments totalment

efectius encara segueix.

% Dit del bacteri amb una paret cel-lular formada Gnicament per glicoproteines que, quan és
sotmés a una técnica bacteriologica basada en el tractament amb un colorant basic (tincié de
Gram), conserva el color en tractar-lo amb alcohol. (www.diccionari.cat)

% Dit del bacteri amb una complexa paret cel-lular formada per una capa interna de
glicoproteines i d’'una externa de lipopolisacarids que, quan és sotmés a una técnica
bacteriologica basada en el tractament amb un colorant basic (tincié de Gram), es descoloreix
en tractar-lo amb alcohol. (www.diccionari.cat)
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3.2 Mecanisme d’accio dels antibiotics

La funcidé primordial dels antibiotics és inhibir el creixement o reproduccio dels
agents patogens causants de la malaltia que es vol combatre, tot actuant sobre
les molécules presents en els bacteris, sense afectar a les altres cel-lules del

propi organisme afectat.

Els antibiotics poden combatre els bacteris mitjancant diferents mecanismes,

segons la molecula sobre la que actuen.

Aixi doncs, segons el punt d’accié del medicament, es poden diferenciar cinc
mecanismes d’accié diferents: d’inhibicié de la sintesi de la paret bacteriana,
d’inhibicié de la sintesi proteica, d’inhibicié de la sintesi d’acids nucleics, de
desorganitzacié de la membrana citoplasmatica i d’inhibicié del metabolisme

intermediari.

Inhibici6 de la sintesi de la paret bacteriana
En aquest mecanisme d’accid, els antibidtics que actuen son els beta-lactams.

Aquests presenten una estructura quimica en forma d’anell.

Aquest  anell impedeix que els

peptidoglicans *® s’uneixin a les cadenes

laterals per formar la paret cel-lular. Pero O// NH

aguests antibidotics només interfereixen en )
q Fig.30: Estructura beta-lactams.

la formacié de la paret cel-lular i no en la
formacio d’estructures internes del bacteri, de manera que, mentre s’esta
interferint en la formacio de la paret bacteriana, les estructures del medi intern
de l'agent patogen se segueixen sintetitzant. Aixo provoca que la pressié de
I'interior de la membrana vagi augmentant, fins que la membrana és incapag de
suportar-la i es fragmenta. Llavors el material intern del bacteri surt a I'exterior i

el bacteri mor.

%8 Heteropolimer format per monosacarids i aminoacids que esdevé el component principal de
la paret bacteriana, junt amb els acids teicoics (en bacteris grampositius) o lipopolisacarits (en
bacteris gramnegatius). (www.viquipedia.org)
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Inhibicio de la sintesi proteica

En aquest mecanisme, els antibiotics actuen sobre els ribosomes dels bacteris,
formats per una subunitat gran, 50S, i una subunitat petita, 30S. Per actuar-hi
utilitzen aminoglicosids *°, com el cloramfenicol o les tetraciclines que
intervenen en la unitat ribosomica 70S, unitat funcional encarregada de la

sintesi de proteines dels bacteris.

El fet que aquesta unitat estigui composta per ribosomes 70S, a diferéncia dels
ribosomes 80S de les cel-lules eucariotes, explica que els antibiotics puguin
actuar nomeés sobre els bacteris, sense afectar en la sintesi de proteines de la

cel-lula eucariota de I'organisme infectat per I'agent patogen.

Aixi doncs, els aminoglicosids, es fixen a la unitat 30S del ribosomes del

bacteri, interferint aixi en la sintesi de proteines.

Els aminoglicosids interfereixen en la fixacié del RNAt*°, i distorsionen els
codons* del RNAM*. Aixo provoca un error en la lectura del material genétic,
de manera que es sintetitzen proteines no funcionals, i per tant, el normal

metabolisme del bacteri es veu afectat i deixa de ser funcional.

Inhibicié de la sintesi d’acids nucleics

En aquest mecanisme d’accio, els antibiotics actuen sobre el DNA del bacteri.
Per fer-ho, interfereixen en la replicaci6 del DNA, actuant sobre les
topoisomerases Il i IV del bacteri, depenent si és un bacteri gram negatiu o
gram positiu. Les topoisomerases son les que permeten desenrotllar la doble
hélix per dur a terme la replicacié i posteriorment el segellat d’aquestes dues

hélixs. En aquest cas, son les quinolines* les que impedeixen la reparacié del

¥ Nom genéric d'un grup d’antibidtics naturals i semi sintétics aillats de soques de
Streptomyces o Micromonospora.(www.diccionari.cat)

40 Tipus de RNA que transporta un aminoacid concret cap als ribosomes a la sintesi de
proteines durant la traduccié. (www.viguipedia.orq)

1 sequiéncia de tres nucledtids en un acid nucleic. (www.viquipedia.org)

“2 Acid ribonucleic que transfereix el codi genétic procedent del DNA del nucli cel-lular a un
ribosoma, determinant I'ordre en qué s’uniran els aminoacids d’una proteina.
(www.wikipedia.orq)

3 Base nitrogenada que es presenta en forma de liquid oliés i incolor, d’olor aromatica, soluble
en aigua calenta i en benze; és un producte de descomposicid de la quinina que també és
obtingut per destil-lacié de petroli. Té formula C9H7N. (www.diccionari.cat)
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DNA un cop separades les seves helixs, fet que provoca unes determinades
respostes que suposen el deteriorament del genoma** del bacteri i la seva mort

rapida.

Desorganitzacio de la membrana citoplasmatica

En aquest cas, I'antibidtic actua sobre una part vital dels bacteris, com és la
membrana citoplasmatica. Aquesta és I'encarregada d’intervenir en els
processos de difusié i transport actiu, i per tant, controlar la composicio interna

del bacteri.

Per desorganitzar aquesta membrana, els antibiotics interfereixen en la seva
permeabilitat. Aquest fet provoca la sortida de ions de potassi, essencials per la
supervivencia dels bacteris, i 'entrada d’altres elements amb concentracions

molt elevades que alteren el seu normal metabolisme.

Concretament, I'antibidtic es comporta com un detergent cationic*®, és a dir, la
seva part hidrofila, amb carrega positiva, per atraccio electrostatica s’uneix a la
superficie de la membrana, carregada negativament. A més, el seu extrem
liofilic s’uneix als fosfolipids de membrana mitjangant interaccions

hidrofobiques.

Finalment, la membrana queda desorganitzada i la seva permeabilitat
augmenta, provocant aixi I'entrada d’elements amb major concentracio, i la

sortida de ions de potassi.

Alguns dels antibiotics que protagonitzen aquest procés son les polimixines i

I’'amfotericina B.

Inhibicié del metabolisme intermediari

En aguest mecanisme, els antibiotics que influeixen sén les sulfamides, que
inhibeixen la produccié d’acid folic. Aquest acid és essencial en el metabolisme
dels bacteris. Aquestes substancies no les poden obtenir del medi, siné que ho

fan a través d’'un enzim anomenat dihidroperoat sintetasa. Llavors, mitjancant

4 Contingut total de DNA propi del conjunt de cromosomes d’'una espécie. (www.diccionari.cat)

5 Detergent a base d’un tensioactiu catidnic, és a dir, un compost tensioactiu que, dissociat en
solucié aquosa, té la major part de [lactivitat superficial de la molecula en el catio.
(www.diccionari.cat)
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aguest mecanisme, els antibiotics actuen sobre les dihidroperoat sintetases,
que faciliten la sintesis de l'acid folic, o sobre les dihidrofolat reductases, que
catalitzen la formacié d’aquest acid. De manera que s’inhibeix la produccio
d’acid folic essencial i s'impedeix el correcte funcionalment del metabolisme del

bacteri.

3.3 Tipus d’antibiotics

Els antibiotics els podem classificar segons diversos criteris.

TIPUS D’ANTIBIOTICS

Segons l'origen: Segons l'espectre Segons l'activitat

- Naturals d’accio: antiinfecciosa:
- Semi sintetics - D’ampli espectre - Bactericides
- D’espectre reduit - Bacteriostatics

Fig.31: Taula de classificaci6 dels tipus d’antibiotics.

Segons el seu origen, els podem classificar en dos grups: els naturals o

biologics i els semi sintétics.

Els naturals s6n aquells que s’obtenen a partir de cultius de microorganismes,

siguin bacteris o fongs.

En canvi, els semi sintétics, que son aquells que s’obtenen a partir d’'un nucli
basic d’'un agent patogen extret de forma natural; aguest nucli es modifica
guimicament, per tal de millorar les seves propietats i efectivitat, s’amplia el seu
espectre d’accid, augmentant aixi la seva activitat o disminuint els seus efectes

secundaris.

Segons els seu espectre d’accié els podem classificar en antibiotics d’ampli

espectre i d’espectre reduit.

Tal i com el seu nom indica, els antibidtics d’ampli espectre son actius sobre un
gran nombre d’espécies i géneres diferents. En canvi, els d’espectre reduit

nomes son actius en un grup petit d’agents patogens.

Segons la seva activitat antiinfecciosa, els podem classificar en bactericides i

en bacteriostatics.

35




En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

Els bactericides son aquells que produeixen la mort dels microorganismes
causants de la infeccid. A aquest grup pertanyen els antibiotics aminoglicosids,

les quinolines, la rifampicina, els beta-lactams o les polimixines.

Els bacteriostatics, en canvi, inhibeixen el creixement bacteria. Pero amb
aquest tipus de tractament, 'agent patogen segueix sent funcional un cop es
suspeén el tractament, de manera que podra tornar-se a reproduir i multiplicar. A
aquest grup pertanyen alguns antibiotics com el cloramfenicol o les

tetraciclines.

3.4 Resistencia bacteriana

Amb el pas del temps, s’han anat desenvolupant i millorant nous antibiotics. A
la vegada, els bacteris han anat evolucionant i desenvolupant nous
mecanismes de defensa contra aquests antibiotics. Per aix0, alguns bacteris ja
sbn insensibles a determinats medicaments, és a dir, tenen una resisténcia

natural a aquests.

Altres bacteris son sensibles als antibidtics, perd en alguna ocasié s’aillen
variants que no ho son i creixen de manera normal encara que hi hagi
preséncia d’antibidtics. Aixi doncs, tenen una resisténcia adquirida. Per adoptar
aguesta resistencia, els bacteris han desenvolupat diferents mecanismes.

Concretament, en podem diferenciar cinc.

Entre ells trobem el bloqueig del transport d’antibidtics. = Amb aquest
mecanisme s’aconsegueix resisténcia a la fosfomicina®® per la pérdua del
sistema de transport del glicerol-fosfat. Aquest sistema és el que permet
transportar parells d’electrons i de protons, és a dir, parells d’'atoms d’hidrogen,
des del citosol fins la cadena transportadora a la membrana mitocondrial

interna.

També trobem el mecanisme de modificacid enzimatica de I'antibiotic. Amb

aquest mecanisme, el cloramfenicol*’ es torna ineficac. Aixd és degut a una

“® Antibiotic obtingut per fermentacié de soques de Streptomyces fradiae, que actua contra
bacteris grampositius i gramnegatius. (www.diccionari.cat)

" Antibiotic obtingut per fermentacié aerdbica del Streptomyces venezuelae o per sintesi
organica. (www.diccionari.cat)
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8

acetilacio “® catalitzada per un cloramfenicol-acetiltransferasa *° . Aquesta

acetilacié impedeix la unio del cloramfenicol al ribosoma bacteria.

A continuacio, també s’ha desenvolupat un mecanisme que consisteix en la
produccié d’'un enzim alternatiu, que evita I'efecte inhibitori. Amb aquest
mecanisme s’aconsegueix la resisténcia a la trimetoprim®°. Concretament,
s’aconsegueix amb la produccié d'un dihidrofoslat reductasa diferent, que

provoca que la inhibicié®* del dihidrofoslat reductasa normal del bacteri no tingui
efecte. Per tant, s’inhibeix la normal produccié de la base pirimidinica timidina

del ADN, i per tant, la normal sintesi de ADN.

També s’ha desenvolupat el mecanisme d’expulsidé de Il'antibidtic per un
mecanisme actiu de bombeig. Amb aquest mecanisme, la tetraciclina >
s’expulsa de linterior dels bacteris resistents de forma activa. Aquest
mecanisme es produeix gracies a l'energia de protons, i a partir de la
codificacid d’'una proteina de membrana. Aquesta proteina de membrana,
mitjancant unes bombes, expulsen la tetraciclina fora de la cel-lula.

Finalment trobem la modificacid del lloc d’accié de l'antibiotic. Amb aquest
mecanisme, es produeix la metilaci6>® de 'ARN 23S en una posicié en la qual
es desenvolupa resisténcia als macrolids®. De manera que aquests antibiotics,
no poden fixar-se al ribosoma del bacteri, i produir aixi els seu efecte inhibitori

sobre I'agent patogen.

8 Acilacio, és a dir, substitucié d’un hidrogen per un grup acil en una molécula, en la qual és
fixat el grup acetil. (www.diccionari.cat)

49 Enzim que desactiva el cloramfenicol enllagant un o dos grups acetil derivats del acetil-S-
coenzim A, als grups hidroxils de cloramfenicol. (www.diccionario.raing.es)

®  Quimioterapic de sintesi, de formula C14H17N40O3, emprat com antibacteria.

(www.diccionari.cat)

°L Accid reversible o irreversible d’una substancia sobre un enzim, de manera que no hi permet
d’actuar. (www.diccionari.cat)

*2 Es I'anomenada acromicina. Es un antibiotic d’ample espectre. (www.diccionari.cat)

%3 Tipus de reaccié mitjangant la qual s’introdueixen en una molécula radicals —CH3, els quals
poden substituir 'atom hidrogen dels agrupaments —OH, -NH O —SH. (www.diccionari.cat)

> Nom genéric d’'un grup d’antibidtics aillats de diferents soques de Streptomyces sp, com
I'eritromicina, 'oleandomicina, I'espiramicina i la josamicina. (www.diccionari.cat)
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4. Antimicotics

Un antimicotic es defineix com un farmac, un agent o una substancia, d’origen
natural o sintétic, que actua contra els fongs, destruint-los o inhibint el seu

desenvolupament o reproduccio.

Per tant, son aquells destinats a evitar la micosi. Es a dir, mitjancant la seva
accio antifingica, que pot estar provocada per les propietats hidrofobiques del
medicament o bé per activitat fungicida, tenen la funcié d’eliminar les afeccions

de I'organisme afectar, causades per fongs.

4.1 Historia
Des dels seus inicis, els humans han intentat reduir o combatre els efectes
perjudicials dels fongs sobre el nostre cos.

Mitjancant remeis naturals o casolans, els humans van utilitzar diferents

substancies per tal de combatre’ls.

Malgrat aixd, no va ser fins al segle Xll que es va descobrir que el iode
aportava beneficis a les persones afectades per fongs.

A partir d’'aquest moment, es va comencgar a subministrar per via oral el iodur
potassic, convertint-se aixi en un medicament especific per combatre
I'esporotricosi, una afeccidé cutania, i altres micosis profundes. El seu
mecanisme d’accio és desconegut, perd malgrat no conéixer-lo, es segueix

subministrant amb solucié de concentracié 1g/mL.

Els medicament antifingics, segueixen evolucionant i prenent importancia en la

medicina i farmacologia, fins la segona meitat del segle XIX.

Al segle XIX, es desenvolupen topics®, que actuen sobre la capa més externa

de la pell, amb els quals s’obtenen bons resultats en els tractaments.

Per tant, fins 'any 1940 o 1950, els unics medicaments disponibles per
combatre els fongs eren aquests topics, que actuaven contra les micosis

superficials.

*® Dit del remei 0 medicament gue hom aplica exteriorment damunt la pell o regié afectada, com
és el cas de les pomades, els unglents, els emplastres, els pegats, etc. (www.diccionari.cat)
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Fins 'any 1950, no es va marcar I'inici dels medicaments antifungics, ja que fins
aquest moment no es van comencar a desenvolupar substancies sintétiques
amb una forta activitat antifangica. Aixi doncs, es van comencar a extreure i

asilar els diferents medicaments.

L’any 1955 es va descobrir 'Amfotericina B, a partir d’altres substancies

elaborades per éssers vius.

Va ser a partir d’aquesta
substancia que es van

comencar a investigar i

0}
desenvolupar altres Ig/
. e HO “"OH
medicaments antifungics, b
2
seguint el patrd de

Fig.32: Estructura de '’Amfoterina B.

I’Amfotericina B, descobrint

altres antimicotics com la Griseofulvina, extreta del Penicilium griseofulvum.

A partir d'aquest moment, es segueixen desenvolupant més medicaments, la
majoria de tractament topic. Perd també es desenvoluparan antifiUngics que
s'utilitzaran per via parenteral®, fet que els hi dona un paper molt important en
les malalties greus, ja que faciliten el seu tractament, reduint la mortalitat

causada per aquestes malalties.

Aixi doncs, I'any 1970 es descobreix la Flucitosina, utilitzada pel tractament de

la micosis sistematica i profunda.

L’any 1980, el Ketoconazol, utilitzat contra les infeccions produides pels fongs

del génere Candida.

L’any 1990, es descobreix el Fluconazol, utilitzat en el tractament de les
infeccions fungiques superficials i sistematiques, i es milloren les formules dels
antimicotics meés antics. També es descobreix I'ltraconazol, el primer antifingic

oral d’'ampli espectre.

| progressivament es segueixen millorant els antifingics, fins arribar al segle
XXI, a l'actualitat.

*® Via d’entrada de medicaments o de nodriments diferent de la via digestiva, com per exemple,
la via intramuscular, la intravenosa, etc. (www.diccionari.cat)
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4.2 Mecanisme d’accié dels antimicotics
La funcio principal dels antifungics és inhibir el creixement i la reproducci6 dels
fongs sobre els quals actuen, per tal de combatre les malalties que aquests

causen sobre els organismes afectats.

Perd a més, han d’actuar sobre I'agent patogen causant de la infeccid, sense

perjudicar les altres parts de I'organisme afectat.

Per fer-ho, poden desenvolupar diferents métodes d’accio, actuant sobre

diferents parts de I'agent patogen.

Segons aquest criteri, podem trobar tres mecanismes principals d’accié dels
antimicotics: I'accidé sobre la membrana citoplasmatica, I'accioé sobre la paret de

les cél-lules fungiques i I'accié sobre el nucli de la cél-lula.

Acci6 sobre la membrana citoplasmatica
La membrana plasmatica és un element essencial dels fongs, ja que
desenvolupa un paper molt important en el metabolisme i el la divisio cel-lular

dels fongs.

La membrana citoplasmatica dels fongs, a diferencia de la dels mamifers en la
que hi predomina el colesterol, hi predomina I'ergosterol. Concretament

representa un 25% de la membrana citoplasmatica.

Aixi doncs, els antifungics actuen sobre les molécules d’ergosterol, provocant,

aixi, un mal funcionament de la
membrana plasmatica. Per fer-ho,
poden utilitzar dos métodes d’accio
en la membrana citoplasmatica:

I'accio sobre la integritat fisica de la

membrana o I'accid sobre la sintesi HO
de l'ergosterol. Fig.33: Estructura de l'ergosterol.

- Acci6 sobre la integritat fisica de la membrana
Aquest mecanisme el desenvolupen alguns antimicotics polienics, com

I’Amfotericina B o la Nistatina.

Concretament, I'antimicotic s’'uneix a I'ergosterol de la membrana cel-lular del

fong. Al unir-se a I'ergosterol, la composicié de la membrana queda alterada,
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de manera que es formen uns porus que fan que la permeabilitat de la
membrana quedi afectada. Com a consequéncia, aquests porus provoquen la
pérdua de glucids, proteines i cations, fet que acaba causant la mort cel-lular.

- Accio sobre la sintesi d’ergosterol
Aquest mecanisme el desenvolupen alguns antimicotics derivats de I'lmidazole

i del Triazole, com el Ketoconazol, el Voriconazol i el Fluconazol.

Concretament, aquest antimicotics inhibeixen el desenvolupament del citocrom
P-450°, inactivant I'enzim C-14-a-demetilasa. D’aquesta manera, s’interromp
la sintesi de l'ergosterol present en la membrana cel-lular, s’acumulen
esterols®® intermedis toxics, augmenta la permeabilitat de la membrana i el

normal creixement del fong queda afectat i interromput.

També poden desenvolupar aquest mecanisme algunes al-llamines com la
Naftifina.

En aquest cas, el medicament inhibeix I'enzim esqualé epoxidasa, disminuint
aixi la concentraciéo d’ergosterol de la membrana, i augmentant els nivells
d’esqualé™. Conseqiientment, la permeabilitat de la membrana augmenta, de
manera que l'organitzacié cel-lular queda afectada i per tant, el creixement

normal del fong s’altera i disminueix.

Acci6 sobre la paret de les cél-lules fungiques.
La paret cel-lular dels fongs és un dels principals mecanismes de protecciod pel

fong, a més de donar-li forma i estructura a les ceél-lules.

Aquesta paret esta composta per un gran nombre d’element essencials, que i

permeten desenvolupar cadascuna de les seves funcions.

Per tant, els antimicotics actuen sobre alguns d’aquests compostos afectant

aixi la seva composicio, i impedint aixi que realitzi la seva funcio.

*" Enzim present en els mitocondris i els microsomes de les cél-lules de diversos teixits i organs
que catalitzen els processos de transformacio bioldgica dels farmacs. (www.termcat.cat)

%8 Cadascuna de les substancies que tenen I'esquelet dels esteroides i una funcié alcoholica en
posicié 3, sovint un doble enllag en 5-6, i al carboni 17 una cadena lateral alifatica.
(www.diccionari.cat)

% Hidrocarbur insaturat amb sis dobles enllagos, de férmula empirica CsgHsg, d’estructura
isoprenoide amb sis unitats d’isopré, que ocorre a I'oli de fetge d’alguns esquals i en altre olis,
intermedi en la biosinteside colesterol. (www.diccionari.cat)
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Segons el compost en el que afecten els medicaments, podem diferenciar dos
mecanismes d’accié que es desenvolupen en la paret cel-lular: I'accié sobre la

sintesi de quitina i I'acci6 sobre la sintesi de glucans.

- Acci6 sobre la sintesi de quitina

Aquest mecanisme el realitzen alguns nucleosid-péptids, com la Polimixina B.

En aquest cas, l'antifungic inhibeix I'enzim quitina-sintasa, impedint aixi la
sintesi de quitina. Aix0 provoca que la consisténcia de la paret es vegi
afectada, i que per tant, la seva capacitat immunologica disminueixi. | com a

consequeéncia, la cél-lula s’'infecti amb més facilitat.

CH,
é—o
H N
oH H\H
H H
o
CH,OH

Fig.34: Estructura quitina.

- Acci6 sobre la sintesi de glucans
Aquest mecanisme el desenvolupen els polipeptids, uns antifungics ciclics,

com la Papulocandina B.

Concretament, els antimicotics inhibeixen I'enzim 1,3-B-D-glucan sintasa,
impedint aixi la sintesi de glucans. Com a consequencia, la paret cel-lular es
debilita i es torna incapac¢ de suportar la pressié osmotica, de manera que la
cel-lula acaba morint.

OH CH,OH
0
0—\OH H
CH,O0H H OH H
0
H /4 o— /on H\H OH
OH H H
H H d
H OH CH,OH

Fig.35: Estructura fS-gluca.
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Accio sobre el nucli de la cél-lula

El nucli és una de les parts més importants de les cel-lules, ja que és la que
conté la seva informacié genética. Per tant, aquesta part és essencial en la
reproduccio cel-lular, aixi com en la sintesi de proteines, necessaries pel bon

funcionament del metabolisme de la cél-lula.

Llavors, els antimicotics que utilitzen aquest mecanisme d’accio, els

antimetabolits, actuen sobre aquesta part de la cél-lula.

Un dels antimetabolits principals que utilitzen aquest mecanisme és la

flucitosina o 5-fluorocitosina. Aquest farmac és
o] N\ NH,
transportat per la citosina permeasa fins al
, . < : HN
citoplasma de la cel-lula. Alla és convertit en 5- Z F

fluououracil mitjancant la citosina desaminasa. | Fig.36: Estructura flucitosina.

A continuacio, el 5-fluorouracil es fosforitza, i s’incorpora a I’ARN. Aquest
inhibeix la timidilat sintetasa, i aix0 impedeix la sintesi de proteines de la
cel-lula. A més, l'uracil del RNA fungic és substituit pel 5-fluorouracil, fet que
també inhibeix la sintesi de la proteina fungica. De manera que, finalment el

fong deixa de subsistir.

4.3 Tipus d’antimicotics

Els antimicotics els podem classificar segons diversos criteris:

TIPUS D’ANTIMICOTICS

Segons l'origen: Segons 'espectre d’accio:
- Naturals - D’ampli espectre
- Quimics - D’espectre reduit

Segons l'estructura:

HO  OH
woo o 9

7 NH ) S
faNH

(] O
F HOQ_~ [E clw rlm OH N=(,'- IIN’_O\"-I
NH L 3
| ¥ HO  NH 0=
/& e o= 4 N
N (0] b T OH
H ',“f o ©
Piriminides fluorades Polienics Al-lilamines Derivats de I'lmidazolé i Equinocandines

del Triazol

Fig.37: Taula de classificacio dels tipus d’antimicotics.
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Segons el seu origen, trobem els antimicotics produits a partir de substancies
d’éssers vius, 0 pels propis organismes vius, i també trobem els antimicotics

derivats de sintesis quimica.
Segons la seva estructura, podem diferenciar cinc tipus diferents d’antifungics.

Primer trobem els antimicotics poliénics, que tenen origen en les especies de
Streptomyces, i actuen formant porus a la membrana citoplasmatica de la

cel-lula.

També trobem els derivats de I'imidazole i triazole, que sén d’origen sintéetic, i
actuen inhibint I'enzim citocrom P450-14-a-demetilasa, inhibint aixi la normal

produccio d’ergosterol.

Tot seguit hi ha les al-lilamines, que sén d'origen sintétic, i actuen inhibint

'enzim esqualé epoxidasa, necessari també en la sintesi d’ergosterol.

A continuacioé trobem el grup de les equinocandines, que tenen un origen
natural, i actuen inhibint 'enzim 1,3-B-glucan sintasa, encarregat de la sintesi

de glucans de la paret cel-lular.

Finalment, trobem les pirimidines fluorades, que sén d’origen sintétic, i actuen

en el RNA del nucli cel-lular.

També podem classificar el antimicotics en dos grans grups segons el seu
espectre d’accio. Podem classificar-los en antifungics d’ampli espectre, quan
actuen contra un grans nombre d’espécies de fongs, i en antifungics d’espectre
reduit, quan tenen efecte només en un grup reduit de fongs, tal com indica el

Seu nom.

Finalment, segons el seu lloc d’accié, podem classificar-los en tres tipus. El
primer tipus que trobem sén els que actuen en la membrana cel-lular, com els
poliénics i les al-lilamines. El segon son els que actuen sobre la paret fungica,
com les equinocandines. | I'tltim grup és el dels que actuen en el nucli cel-lular,

en el seu RNA, com és el cas dels antimetabolits.
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4.4 Resistencia fungica
Amb el temps, els antimicdtics han anat evolucionant, i s’han anat

perfeccionant.

Pero paral-lelament, els fongs han anat desenvolupant noves malalties, i

adquirint resistencia a determinats antifungics.

Malgrat aix0, determinats fongs no sén sensibles a alguns farmacs, pero de

forma natural, no per haver adquirit aquesta resistencia.

Aquest concepte de resistencia que descriu el fet que un fong, malgrat
subministrar-li antimicotic, segueixi desenvolupant la malaltia al pacient afectat

s’anomena resisténcia clinica.

Aquesta és deguda, en molts casos, a la resposta immune del pacient malalt.
Es a dir, el sistema immunitari d’'aquest no és capagc d’eliminar 'agent patogen,

encara que la concentracio d’antifungic al lloc infectat sigui la maxima.

També pot provocar la resistencia factors propis de la cél-lula fangica o la

presencia d'un focus d’infeccio protegit i persistent.

Existeix un altre concepte de resistencia, la resistencia microbiologica, que
defineix el fet que una soca de fongs sigui resistent quan la seva CIM®® és més

elevada que la CIM habitual per la seva espécie.
Podem distingir tres tipus de resistencia microbiologica:

- La resistéencia intrinseca, que és aquella en que només algun membre
de I'espécie de fongs és sensible al farmac.

- La resisténcia primaria, que és aquella en que una soca d’'una espécie
de fongs que normalment és sensible a l'antimicotic, presenta una
resistencia natural a ell sense haver estar en contacte amb ell
anteriorment, a causa de mutacions a I'atzar.

- La resisténcia secundaria, que é€s aquella en que una soca de fongs,
anteriorment sensible a I'antifungic, adopta resisténcia a aquest farmac

després d’haver estat en contacte amb el medicament.

Aquest tipus de resisténcia pot estar provocada per diversos factors, que

provoguen que els fongs desenvolupin mecanismes de resisténcia contra

€9 Concentracié Minima Inhibitoria
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'antimicotic. Alguns d’aquests mecanisme poden ser: modificar la diana
mitjancant alteracions genetiques, per tal que el metabolisme de la cel-lula es
vegi afectat, i I'antimicotic no pugui realitzar correctament la seva funcio, o
també mutar algun dels gens del fong, ja sigui a partir del contacte amb el
farmac o sense, de manera que amb aquests canvi s’acceleri el sorgiment de

noves poblacions de fongs, capaces de combatre I'antimicotic.

5. Productes utilitzats en I’experiment

5.1 Remeis naturals

Els remeis naturals es poden definir com preparats d’espécies, plantes o altres
elements naturals, mitjancant els quals es desenvolupen tractaments utilitzats
per prevenir, curar o millorar I'estat d’'una malaltia, una doléncia o la salut en

general de I'organisme.

Els remeis utilitzats en la meva experimentacié son: l'all, la ceba, la llimona, el

gingebre, I'equinacea, i la farigola.

Tot seguit faré una breu descripcié de cadascun d’ells.

L’all

L’all és una planta herbacia vivag que pertany a la familia de les liliacies.

Concretament, les parts utils de la planta per elaborar els remeis sén el cap de

I'all i les dents de I'all.

A aguesta planta se li atribueixen nombroses propietats curatives. L’all és

antibacteria ® , antiviric ® , antiséptic °* , antiprotozoari ® , antifingic ® ,

®. Que actua contra els bacteris o que n’impedeix I'aparicié. (www.diccionari.cat)

%2 Que actua contra els virus. (www.diccionari.cat)

% Substancia quimica que inhibeix la proliferacié de microorganismes i n'impedeix I'accid
patogena, sense perjudicar sensiblement els organismes superiors. (www.diccionari.cat)

® Que comvat les infeccions per protozous. (www.diccionari.cat)

® Que evita el desenvolupament dels fongs, els destrueix o en detura el creixement i la
reproduccié. (www.diccionari.cat)

46


http://www.diccionari.cat/
http://www.diccionari.cat/
http://www.diccionari.cat/
http://www.diccionari.cat/
http://www.diccionari.cat/

En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

antihelmintic®®, és un estimulant del sistema immunitari, és hipotensor®’,

diaforetic®®, antiespasmodic®® i colagog™.

Es recomana utlitzar aquest remei contra
algunes malalties com: la tuberculosis, grip B,

VIH, i malalties causades per bacteris ol S
grampositius i gramnegatius com: Shigella
Fig.38: Fotografia d’un all

dysenteriae, Staphylococcus aureus,

Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans, Escherichia coli, Streptococcus
Salmonella sp., Campylobacter sp., Proteus mirabilis o Herpex simplex sp.

La ceba

La ceba és una planta herbacia bulbosa que pertany a la familia de les liliacies.

En aquest cas, s’utilitza el bulb en si per elaborar els remeis.

A aquesta planta se |Ii atribueixen els
seglients poders curatius: és prebiotica ! |
digestiva, antioxidant, antidiabetica,

anticancerosa, dilirética > , antiséptica,

bactericida, fungicida i estimulant del sistema
, L Fig.39: Fotografia d’una ceba
immunitari.

S’aconsella utilitzar-la per combatre algunes malalties viriques com la grip o els
refredats. També contra la diabetis, la bronquitis, problemes de circulaci6, entre
altres.

% Remei emprat contra els cucs parasits intestinals. (www.diccionari.cat)

®" Que disminueix la pressié sanguinia. (www.diccionari.cat)

% Que activa la perspiracié; sudorific. (www.diccionari.cat)

% Farmac que combat espasmes. (www.diccionari.cat)

" Que provoca I'evacuacié de la bilis. (www.diccionari.cat)

™ Que conté substancies gue constitueixen un substrat adient per a la flora intestinal.
(www.diccionari.cat)

2 Dit de la substancia que afavoreix I'eliminacié d’orina. (www.diccionari.cat)
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Lallimona

La llimona és el fruit del llimoner, un arbre perennifoli’® de la familia de les

rutacies.

A I'hora d’elaborar remeis amb aquest producte, es pot utilitzar tot el fruit. Ara

bé, s’acostuma a utilitzar el suc del fruit.

Les principals propietats que s’atribueixen a
aquest fruit son: és antioxidant, depurativa,
alcalinitzant, reforcador de les defenses, al —

aportar vitamina C a 'organisme i antiviric.
Fig.40: Fotografia d’una llimona

Es recomana utilitzar aquest remei per
prevenir algunes malalties com la diabetis, la grip, el refredats, el cancer i els
trastorns del cervell i del sistema nervids, com la malaltia de Parkinson, entre

altres.

El gingebre

El gingebre és una planta herbacia perenne de la familia de les zingiberacies.

Per poder elaborar remeis amb aquesta planta, s'utilitza l'arrel, que és un

rizoma aromatic.

Podem destacar les seglents propietats
del gingebre: és antibacteria, antiviric,
estimulant de la circulacié sanguinia,

antiinflamatori, diaforética 4 ,

Fig.41: Fotografia d’un gingebre

antiespasmodic, antifingic, hipotensor, és

un agent anticoagulant, carminatiu’®, antiartritic, analgésic i antitussigen’®.

S’aconsella utilitzar aquest remei per combatre algunes malalties com la

malaria i combatre algunes especies com Shigella dysenteriae, Staphylococcus

"3 Dit de la plant arboria o arbustiva que presenta fulles verdes tot I'any. (www.diccionari.cat)

™ Que activa la perspiracié; sudorific. (www.diccionari.cat)

"> Dit del medicament que evita les flatositats gastriques o intestinals o n’afavoreix I'expulsio.
(www.diccionari.cat)

e Agent que té la propietat de calmar la tos. (www.diccionari.cat)
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aureus, Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans, Escherichia coli,

Klebsiella pnemoniae, Streptococcus sp. i Salmonella sp.

L’equinacea
L’equinacea es defineix com una planta herbacia que pertany a la familia de les

asteracies.

Normalment s’utilitzen,les flors i les arrels de la planta per elaborar els remeis.

Les propietats que han estat atribuides a
aquesta planta sén les seguents: és
estimulant del sistema immunitari,

antiinflamatoria, antibacteriana i

normalitzadora de les cél-lules.

Fig.42: Fotografia d’una equinacea

Es recomana l'us d’aquest remei per
combatre algunes especies com Staphylococcus aureus, Streptococcus

Mycobacterium, causant de la tuberculosi, entre altres.

Lafarigola
La farigola es defineix com una mata molt aromatica de la familia de les

labiades.

S’acostumen a utilitzar les seves fulles i

flors per elaborar remeis.

Les propietats més destacades de la
farigola sb6n: que és antibacteriana,

fungicida, hipotensora, antivirica,

expectorant’’, antiinflamatoria, antiséptica,

78

digestiva, mucolitica . antioxidant, | "19-43: Folografia duna farigola

carminativa, antifingica, analgésica, demulcent’, ditirética i reforcadora del

sistema immunitari.

" Dit de cadascuna de les substancies medicamentoses que provoquen un augment de
I'expectoracio. (www.diccionari.cat)

® Substancia que té la propietat de disminuir la viscositat de les secrecions del tracte
respiratori, produint la seva fluiditzacioé. (www.diccionari.cat)

" Producte que, en solucio, actua (d’'una forma purament mecanica) com a protector dels teixits
irritats. (www.diccionari.cat)
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S’aconsella utilitzar aquest remei per combatre malalties com la bronquitis, la
laringitis, la tensio arterial, els refredats, la grip, algunes malalties digestives i
la hipertensio, entre altres.

5.2 Medicaments sintétics

L’Amoxicilina

L’Amoxicilina és un antibiotic sintétic d’ampli espectre que actua contra
nombrosos microorganismes, entre els quals trobem [I'espécie E.Coli.
Concretament és una penicil-lina semisintética, és a dir, un antibiotic beta-

lactamic.

Els excipients presents en cada capsula d'un gram d’Amoxicilina son:
polivinilpirrolidona reticulada, aroma de gerd, sacarina sodica, estearat
magneésic, lauril sulfat sodic i cel-lulosa microcristal-lina. La CMI d’Amoxicilina

en I'espécie E.Coli és de 8mg/L.

El seu mecanisme d’accio és la inhibicié de la sintesi de la paret bacteriana.
Concretament, inhibeix un 0 més enzims que participen en la unié dels peptids
per formar la paret bacteriana. Aixi doncs, aquesta inhibicié provoca el
debilitament de la paret cel-lular, que normalment produeix la mort de la

cel-lula.

Malgrat aix0, I'espécie E.Coli a desenvolupat resisténcia bacteriana contra
aguest medicament. Aquest antibiotic és sensible a la degradacié per les beta-
lactases produides per bacteris resistents. Per tant, 'espectre d’activitat de
’Amoxicilina no inclou aquests microorganismes capacos de desenvolupar

beta-lactases.

cinfa 1 &
on " o' ~
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Fig.44: Estructura Amoxicilina i imatge de I'antibiotic que es pot trobar a la venda en

una farmacia.
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El Fluconazol

El Fluconazol és un antifungic sintétic, que actua contra diverses espécies de
fongs i llevats .Una d’elles és I'espécie S.cerevisiae, encara que no sigui el
medicament meés efica¢ per tractar aquesta especie, ja que aquesta té una

sensibilitat disminuida als triazols.

Els excipients presents en una capsula de 150mg de Fluconazol son: lactosa,
mid6 de blat de moro, dioxid de silice col-loidal, estearat de magnesi i lauril

sulfat sodic. La CMI de Fluconazol en I'espécie S.Cerevisiae és de 3mg/L.

El seu mecanisme d’acci6 és la inhibici6 de la sintesi de ['ergosterol.
Concretament, inhibeix el desenvolupament del citocrom P-450, mitjancant la
desmetilacié del 14-alfa-lanosterol, fonamental per la sintesi de I'ergosterol.
D’aquesta manera, la normal sintesi de la membrana cel-lular es veu afectada,
aixi com la seva permeabilitat. En consequencia, el creixement del fong es veu

afectat.

N
</ T[ 1 capsule
N V;luconazol STADA®
OH 150 mg
F e -
N—-_ N ) STADA
\
N )

Fig.45: Estructura Fluconazol i imatge de I'antimicotic que es pot trobar

a la venda en una farmacia.
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3. Material i metodes.

3.1 Material
1. Eines del laboratori
Bata Guants
L 4
H
g": e"
‘s? ‘}‘ D]
-
Proveta Vas de precipitats
Espatula Vidre de rellotge
< T ——
Cullera Erlenmeyer _
[
/ /\_,/’
Bascula Vareta

Imant Agitador
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Flascons Cinta d’autoclau

¥ ¥

F

Retolador permanent Regle
Tubs eppendorf Plaques de petri
R

N

>

y
4

Tubs d’assaig Pipeta automatica

Falcons Gradeta
Pinces Escuradents

S —————
Boles de vidre Puntes de pipeta

53




En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

Incubadora Autoclau

Campana extractora Vortex
4 1 ‘
Bec de bunsen Encenedor

E —

-
b -

Cinta adhesiva Paper d’alumini

2. Reactius

1. Substancies

Aigua destil-lada

Peptona
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Agar Soja de Triptona Agar

2. Medicaments sintéetics

Amoxicil-lina Fluconazol

3. Remeis naturals

All Ceba

Llimona Gingebre

Equinacea Farigola
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4. Microorganismes

Saccaromyces cerevisiae i Escherichia coli

3.2 Métodes

1. Preparaci6 dels medis

Medi YPD (medi llevats)

1.Mesurar 1L d’aigua destil-lada amb | 2.Posar l'aigua destil-lada mesurada

la proveta. en un vas de precipitats.

3.Pesar 20g de glucosa mitjancantla | 4.Pesar 20g de peptona amb la
bascula, amb 'ajuda d’'una espatula bascula, amb l'ajuda d’'una espatula
per agafar-los i d’'una mica de paper per agafar-los i d’'una mica de paper

d’alumini per dipositar-los. d’alumini per dipositar-los.
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5.Pesar 10g d’extracte de llevat amb

la bascula, amb [I'ajuda d’una

espatula per agafar-los i d’'una mica

de paper d’alumini per dipositar-los.

6.Pesar 17g d’agar amb la bascula,

amb [l'ajuda d’una espatula per
agafar-los i d'una mica de paper

d’alumini per dipositar-los.

7.Tirar al vas de precipitats la glucosa,

la peptona, i 'extracte de llevat.

d’'una

amb

8.Mesclar-ho I'ajuda

vareta.

9.Posar el vas de precipitats a
I'agitador per tal d’acabar de mesclar
correctament la solucié, amb I'ajuda

d’'un imant.

10.Posar 333.33mL de solucié en tres

flascons.

11.Agafar 5.67g de I'agar que s’havia

pesat abans, amb [lajuda d'una

espatula i de la bascula.

12.Afegir 5.67g d’agar a cadascun

dels flascons.
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13.Posar cadascun dels flascons a
I'agitador, i amb l'ajuda de l'imant,

mesclar la solucié correctament.

14.Tancar els flascons i amb cinta
adhesiva, posar el nom del medi que

contenen.

15.Precintar amb cinta d’autoclau els

flascons.

16.Introduir els flascons a la maquina
d’autoclau durant 20 minuts a 121
graus i 1 atmosfera per tal d’eliminar
totes formes de vida que hi puguin

haver en els medis.

17.Sota

plaquejar els medis, tirant una mica

la campana extractora,
de medi YPD a cada placa de petri i
escampant la soluci6 de manera

uniforme per la placa.

18.Precintar les plaques de petri amb

cinta adhesiva i deixar-les sota la

campana extractora fins que els
medis textura

prenguin una

gelatinosa.
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Medi TSA (medi bacteris)

1.Mesurar 1L d’aigua destil-lada amb

2.Posar laigua destil-lada mesurada

la proveta un vas de precipitats.
Pl E
_A®) i:;

3.Pesar 40g de Soja Triptona Agar | 4.Tirar al vas de precipitats la Soja

mitjangant la bascula, amb [l'ajuda
d’'una espatula per agafar-los i d’'una

mica de paper d’alumini per dipositar-

Triptona Agar.

los.
5.Mesclar-ho  amb I'ajuda d’una | 6.Posar el vas precipitats a I'agitador
vareta. per tal dacabar de mesclar

correctament la solucié, amb l'ajuda

d’'un imant.

7.Dipositar la dissolucié a un flasco.

8.Tancar el flasc6 i amb cinta
adhesiva, posar el nom del medi que

conté.

9.Precintar amb cinta d’autoclau el

flasco.

10.Introduir el flasco a la maquina
d’autoclau durant 20 minuts a 121
graus i 1 atmosfera per tal d’eliminar
totes formes de vida que hi pugui

haver en el medi.
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11.Sota
plaguejar els medis, tirant una mica

la campana extractora,
de medi TSA a cada placa de petri i
escampant la soluci6 de manera

uniforme per la placa.

12.Precintar les plaques de petri amb
cinta adhesiva i deixar-les sota la
campana extractora fins que els
medis textura

prenguin una

gelatinosa.

.2. Preparacio de les dilucions

Dilucio d’Amoxicil-lina

1.Agafar 100mL d’aigua destil-lada
mitjancant una proveta i posar-la en

un erlenmeyer.

2. Triturar una pastilla d’Amoxicil-lina

mitjancant una espatula.

3.Pesar 1g d’Amoxicil-lina mitjangant | 4.Introduir I’Amoxicil-lina a

una bascula. lerlenmeyer que conté laigua
destil-lada.

5.Introduir-hi un imant, i barrejar | 6.Agafar 0.2mL d’aquesta dilucié de

correctament la dilucié amb I'agitador.

concentracio 10.000mg/L amb una

pipeta, i afegir 9,8mL d’aigua
destil-lada, mesurada amb una
proveta.

60




En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

7.Agafar 0,5mL d’aquesta diluci6 1:50
de concentracio 200mg/L amb una

pipeta, i afegir 9.5mL daigua
destil-lada mesurada amb una
proveta.

8.Mantenir aquesta dilucié final 1:20,
de concentraci6 10mg/L en un lloc

esteril.

Dilucio de Fluconazol

1.Agafar 100mL d’aigua destil-lada
mitjancant una proveta i posar-la en

un erlenmeyer.

2.Triturar una capsula de Fluconazol

mitjancant una espatula.

3.Pesar 150mg de

mitjancant una bascula.

Fluconazol

4.Introduir el Fluconazol a
lerlenmeyer que conté laigua
destil-lada.

5.Introduir-hi un imant, i barrejar

correctament la dilucié amb I'agitador.

i

| P

6.Agafar 0,2mL d’aquesta dilucié de

concentraci6 1500mg/L amb una
pipeta, i afegir 9,8mL d’aigua
destil-lada, mesurada amb una
proveta.

7.Agafar 1mL d’aquesta dilucié 1:50

de concentraci6 30mg/L amb una

pipeta, i afegir 9mL daigua
destil-lada, mesurada amb una
proveta.

8.Mantenir aquesta diluci6 1:10 de
concentracio 3mg/L en un ambient

esteril.
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Dilucions naturals

ALL

1.Triturar una cabeca d’alls (10 alls).

2.Guardar 1mL aproximadament del

remei natural per utilitzar-lo

directament en I'experiment.

3.Mesurar 0,5mL d’aigua destil-lada
mitjancant una pipeta i barrejar-la amb
0,5mL de remei natural, mesurats
amb una pipeta, per tal d’obtenir una

dilucioé 1:2.

4 .Mesurar 0,8mL d’aigua destil-lada
amb una pipeta, i barrejar-la amb
0,2mL de remei natural, mesurats una
pipeta, per tal d’obtenir una dilucié
1:5.

CEBA

1.Triturar una ceba.

2.Guardar 1mL aproximadament del

remei natural per utilitzar-lo

directament en I'experiment.

3.Mesurar 0,5mL d’aigua destil-lada
mitjancant una pipeta i barrejar-la amb
0,5mL de remei natural, mesurats
amb una pipeta, per tal d’obtenir una

dilucié 1:2.

4.Mesurar 0,8mL d’aigua destil-lada
amb una pipeta, i barrejar-la amb
0,2mL de remei natural, mesurats una
pipeta, per tal d’obtenir una dilucié
1:5.
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LLIMONA

1.Exprimir dues llimones.

2.Colar el suc.

3.Guardar 1mL aproximadament del

remei natural per utilitzar-lo

directament en I'experiment.

4. Mesurar 0,5mL d’aigua destil-lada
mitjangant una pipeta i barrejar-la amb
0,5mL de remei natural, mesurats
amb una pipeta, per tal d’obtenir una

dilucié 1:2.

Mesurar 0,8mL d’aigua destil-lada amb una pipeta, i barrejar-la amb 0,2mL de

remei natural, mesurats una pipeta, per tal d’'obtenir una dilucio 1:5.

GINGEBRE

1.Pesar 25¢g de gingebre assecat.

2.Mesurar 100mL d’aigua.

3.Posar I'aigua mesurada a bullir.

3.Introduir el remei natural a l'aigua,

per obtenir una infusi6 de 25 g de

remei per cada 100mL d’aigua.

ey

6.Guardar 1mL aproximadament del

remei natural per utilitzar-lo

directament en I'experiment.
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7.Mesurar 0,5mL d’aigua destil-lada
mitjangant una pipeta i barrejar-la amb
0,5mL de
amb una pipeta, per tal d’obtenir una
dilucié 1:2.

remei natural, mesurats

8.Mesurar 0,8mL d’aigua destil-lada
amb una pipeta, i barrejar-la amb
0,2mL de remei natural, mesurats una
pipeta, per tal d’obtenir una dilucié
1:5.

EQUINACEA

1.Pesar 259 de  dequinacea

assecada.

2.Mesurar 100mL d’aigua.

3.Posar I'aigua mesurada a bullir.

e L

4.Introduir el remei natural a l'aigua,

per obtenir una infusi6 de 25 g de

5.Colar la infusi6.

LS

6.Guardar 1mL aproximadament del

remei natural per utilitzar-lo

directament en I'experiment.

7.Mesurar 0,5mL d’aigua destil-lada
mitjancant una pipeta i barrejar-la amb
0,5mL de
amb una pipeta, per tal d’obtenir una
dilucio 1:2.

remei natural, mesurats

8.Mesurar 0,8mL d’aigua destil-lada
amb una pipeta, i barrejar-la amb
0,2mL de remei natural, mesurats una
pipeta, per tal d’obtenir una dilucié
1:5.
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FARIGOLA

1.Pesar 259 de farigola assecada.

2.Mesurar 100mL d’aigua.

3.Posar I'aigua mesurada a bullir.

4.Introduir el remei natural a l'aigua,
per obtenir una infusi6 de 25 g de
remei per cada 100mL d’aigua.

5.Colar la infusi6.

6.Guardar 1mL aproximadament del

remei natural per utilitzar-lo

directament en I'experiment.

7.Mesurar 0,5mL d’aigua destil-lada
mitjancant una pipeta i barrejar-la amb
0,5mL de remei natural, mesurats
amb una pipeta, per tal d’obtenir una

dilucioé 1:2.

8.Mesurar 0,8mL d’aigua destil-lada
amb una pipeta, i barrejar-la amb
0,2mL de remei natural, mesurats una
pipeta, per tal d’obtenir una dilucié
1:5.

Fig.46: Fotografia de les substancies obtingudes a partir dels remeis naturals.
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3. Sembra de les plaques

1.Retolar les plaques de petri amb un

retolador permanent, indicant la data, el

nom i el medi que hi ha.

2.Agafar 100 uL de S.cerevisiae del
cultiu amb una pipeta, i posar-los a
cada placa de petri del medi YPD,
mantenint la placa en un medi

esteril.

3.Agafar 100 uL d’E. coli del cultiu amb
una pipeta, i posar-los a cada placa de
petri del medi TSA, mantenint la placa

en un medi esteril.

4 Introduir boles de vidre a linterior
de les plaques i sacsejar-les per tal
d’escampar correctament els 100uL

de bacteris i fongs per tota la placa.

5.Retirar les boles de vidre de linterior
de la placa.

6.Deixar assecar fins que
s’incorporin els 100uL de bacteris o

fongs al medi.
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7.Fer

medicaments clavant una

pipeta de 6mm de diametre al medi

sembrat.

els pous que contindran els
punta de

8.Posar 10uL de cada dilucié
preparada anteriorment mitjancant
una pipeta a cada pou seguint el

disseny de I'experiment marcat.

9.Guardar les plaques preparades a la incubadora. Mantenir les plaques d’E.

coli a 37 graus, i les de S. cervisiae a 28 graus durant dos dies.

4. Per 'observacié dels resultats es fa servir el segluient méetode:

1.Agafar cadascuna de les plaques i,

mitjancant un regle, mesurar el

diametre de I'halo.

2.Al

restar-hi els 6mm del pou per tal

diametre de [I'halo mesurat,

d’obtenir les mesures reals de I'efecte

del medicament sobre la placa.

3.Anotar els resultats observats.
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4. Resultats i analisi
Per tal de mesurar els resultats, incloc un esquema de I'experiment que he fet:

o o]
Control Sintétic

1:5 1:2

[ [

Fig.47: Patr6 de disseny de I'experiment.

1. Eficacia de les diferents substancies en el medi E. coli.
Els resultats obtinguts en el medi de cultiu d’E.coli son els seglents:
ALL

Fig.48: Fotografia dels resultats obtinguts amb all en el medi bacteria.

ALL Halo (cm)
Remei natural directe 2,5cm
Remei natural en dilucié | 0.6 cm
1:2

Remei natural en dilucié | 0,6 cm
1:5

Sintéetic (Amoxicilina) 2,6 cm
Control 0,6 cm
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CEBA

Fig.49: Fotografia dels resultats obtinguts amb ceba en el medi bacteria.

CEBA Halo (cm)

Remei natural directe 0,6 cm

Remei natural en dilucié | 0.6 cm

1:2
Remei natural en dilucié | 0,6 cm
1:5
Sintetic (Amoxicilina) 2,6 cm
Control 0,6 cm

LLIMONA

Fig.50: Fotografia dels resultats obtinguts amb llimona en el medi bacteria.

LLIMONA Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en diluci6 | 0.6 cm
1:2

Remei natural en diluci6 | 0,6 cm
1:5

Sintetic (Amoxicilina) 2,5cm
Control 0,6 cm
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GINGEBRE

Fig.51: Fotografia dels resultats obtinguts amb gingebre en el medi bacteria.

GINGEBRE Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en 0.6 cm
dilucié 1:2

Remei natural en 0,6 cm
dilucié 1:5

Sintetic (Amoxicilina) 2,5cm

Control 0,6 cm

EQUINACEA

Fig.52: Fotografia dels resultats obtinguts amb equinacea en el medi bacteria.

EQUINACEA Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en 0.6 cm
dilucié 1:2

Remei natural en 0,6 cm
dilucié 1:5

Sintetic (Amoxicilina) 2,4cm

Control 0,6 cm
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FARIGOLA

Fig.53: Fotografia dels resultats obtinguts amb farigola en el medi bacteria.

FARIGOLA Halo (cm)
Remei natural directe | 0,6 cm
Remei natural en 0.6 cm
dilucié 1:2

Remei natural en 0,6 cm
dilucié 1:5

Sintetic (Amoxicilina) 2,4cm

Control 0,6 cm

2. Eficacia de les diferents substancies en el medi S. cerevisiae
Els resultats obtinguts en el medi de cultiu de S.cerevisiae son els seglents:
ALL

Fig.54: Fotografia dels resultats obtinguts amb all en el medi fungic.

ALL Halo (cm)
Remei natural directe 2,5cm
Remei natural en dilucié | 1,4 cm
1:2

Remei natural en dilucié | 1,0 cm
1:5

Sintétic (Fluconazol) 0,6 cm
Control 0,6 cm
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CEBA
Fig.55: Fotografia dels resultats obtinguts amb ceba en el medi fangic.
CEBA Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en dilucié | 0.6 cm
1:2
Remei natural en dilucié | 0,6 cm
1:5
Sintetic (Fluconazol) 0,6 cm
Control 0,6 cm
LLIMONA

Fig.56: Fotografia dels resultats obtinguts amb llimona en | el medi flngic.

LLIMONA Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en 0.6 cm
dilucio 1:2

Remei natural en 0,6 cm
diluci6 1:5

Sintetic (Fluconazol) 0,6 cm
Control 0,6 cm
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GINGEBRE

Fig.57: Fotografia dels resultats obtinguts amb gingebre en el medi flngic.

GINGEBRE Halo (cm)

Remei natural directe 0,6 cm

Remei natural en dilucié | 0.6 cm

1:2

Remei natural en diluci6 | 0,6 cm

1:5

Sintétic (Fluconazol) 0.6 cm

Control 0,6 cm
EQUINACEA

Fig.58: Fotografia dels resultats obtinguts amb equinacea en el el medi fangic.

EQUINACEA Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en dilucié | 0.6 cm
1:2

Remei natural en dilucié | 0,6 cm
1:5

Sintétic (Fluconazol) 0,6 cm
Control 0,6 cm
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FARIGOLA

Fig.59: Fotografia dels resultats obtinguts amb farigola en el medi fungic.

FARIGOLA Halo (cm)
Remei natural directe 0,6 cm
Remei natural en dilucié | 0.6 cm
1:2

Remei natural en dilucié | 0,6 cm
1:5

Sintétic (Fluconazol) 0,6 cm
Control 0,6 cm

74



En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

5. Conclusions

Respecte el creixement bacteria:

1.

Respecte a I'efecte antibidtic dels remeis naturals, es pot concloure que
I'all influeix més negativament sobre el creixement dels bacteris.

Els altres remeis naturals (la ceba, la llimona, el gingebre, 'equinacea i
la farigola) no han tingut cap efecte inhibidor del creixement dels bacteris
E.coli, per tant, tenen poc poder antibiotic.

Respecte a la concentracio d’antibiotic, es pot concloure que com major
concentracié del producte inhibidor utilitzat, tant natural com sintétic,
més inhibicio del creixement del bacteria.

La concentracio d’antibidtic sintétic utilitzada en la practica (10mg/L) s’ha
mostrat eficag en la inhibicio del creixement dels cultius de bacteris.
Caldra desenvolupar un altre estudi per tal de trobar la quantitat de
remei natural necessaria per produir un efecte inhibidor en el creixement
dels bacteris, ja que la concentracido proposada en la practica no és
eficac en el cas d’alguns remeis natural (la ceba, la llimona, el gingebre,
'equinacea i la farigola).

Caldra fer un altre estudi per tal de determinar I'espectre d’eficacia de
all en la inhibicié del creixement dels bacteris, i determinar aixi si es

tracta d’'un remei eficac nomes en I'espécie E.coli o en altres també.

Respecte el creixement fungic:

1.

Respecte I'efecte fungicida dels remeis naturals, es pot concloure que
I'all influeix més negativament sobre el creixement dels llevats.

Els altres remeis naturals (la ceba, la llimona, el gingebre, 'equinacea i
la farigola) no han tingut cap efecte inhibidor del creixement del
S.cerevisiae, per tant, tenen poc poder antifingic.

Respecte a la concentracioé d’antifungic, es pot concloure que com major
concentracio de producte inhibidor s’utilitza, tant natural com sintétic,
més gran és la inhibicié del creixement fangic.

Caldra fer un altre estudi per tractar d’esbrinar a quina concentracio

d’antifungic sintétic es podrien trobar un resultats satisfactoris, ja que la
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concentraci6 de medicament suggerida en la practica (3mg/L) s’ha
mostrat inefica¢ en la inhibicié del creixement del llevat.

5. Caldra desenvolupar un altre estudi per tal de trobar la quantitat de
remei natural necessaria per produir un efecte inhibidor en el creixement
dels llevats, ja que la concentracié proposada en la practica no és eficac
en el cas d’alguns remeis naturals (la ceba, la llimona, el gingebre,
'equinacea i la farigola).

6. Caldra fer un altre estudi per tal de determinar I'espectre d’eficacia de
I'all en la inhibicié del creixement dels llevats, i determinar aixi si es
tracta d’un remei eficag nomes en l'espécie S.cerevisiae o0 en altres

també.

5.1 Conclusions
Par rapport a la croissance bactérienne :

1. En ce qui concerne l'effet antibiotique des remedes naturels, on peut
conclure que l'ail a une influence plus négative sur la croissance des
bactéries.

2. Les autres remédes naturels (I'oignon, le citron, le gingembre,
I'échinacée et le thym) n'ont eu aucun effet inhibiteur sur la croissance
de la bactérie E.coli ; donc, ils ont peu de pouvoir antibiotique.

3. En ce qui concerne la concentration d’antibiotique, on peut conclure que
a plus de concentration de la substance utilisée, tant naturel comme
synthétique, plus grande est la inhibition de la croissance bactérienne.

4. La concentration de l'antibiotique synthétique utilisé dans la pratique
(10mg/L) s’est avérée efficace pour inhiber la croissance des cultures
bactériennes.

5. Une autre étude devra étre effectuée pour trouver la quantité de remede
naturel nécessaire pour produire un effet inhibiteur sur la croissance des
bactéries, car la concentration proposée dans la pratique n’est pas
efficace dans le cas de certains remédes naturels ('oignon, le citron, le

gingembre, I'échinacée et le thym).
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6. Une autre étude devra étre effectuée pour déterminer le spectre
d’efficacité de I'ail dans I'inhibition de la croissance des bactéries, et ainsi
déterminer s’il s’agit d’'un remeéde efficace contre I'espéce E.coli ou

contre d’autres espéces aussi.

Par rapport a la croissance fongique :

1. Par rapport a l'effet fongicide des remédes naturels, on peut conclure
que I'ail a une influence plus négative sur la croissance des levures.

2. Les autres remédes naturels (I'oignon, le citron, le gingembre,
I'échinacée et le thym) n'ont pas eu effet inhibiteur de croissance sur
S.cerevisiae ; donc, ils ont peu de pouvoir antifongique.

3. En ce qui concerne la concentration antifongique, on peut conclure que a
plus de concentration de la substance utilisée, tant naturels comme
synthétiques, plus grande est la inhibition de la croissance fongique.

4. Une autre étude devra étre effectuée pour tenter de déterminer a quelle
concentration d’antifongique synthétique un résultat satisfaisant pourrait
étre obtenu, car la concentration de médicament proposée dans la
pratique (3mg/L) s’est avérée inefficace pour inhiber la croissance des
levures.

5. Une autre étude devra étre proposée pour trouver la quantité de reméde
naturel nécessaire pour produire un effet inhibiteur sur la croissance des
levures, car la concentration utilisée dans I'expérience n’est pas efficace
dans le cas de certains remédes naturels (I'oignon, le citron, le
gingembre, I'échinacée et le thym) :

6. Une autre étude devra étre effectuée pour déterminer le spectre
d’efficacité de I'ail dans l'inhibition de la croissance des levures, et ainsi
déterminer s’il s’agit d’'un reméde efficace contre I'espéce S.cerevisiae

ou contre d’autres especes aussi.
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Fig.13: Anonim. [en linia] : <www.sgastronomia.blogspot.com>

Fig.14: Gobierno de Espafa. Ministerio de Educacion. [en linia] :
<WWW.recursos.cnice.mec.es >

Fig.15: GARCIA CALLEJA, Javier. [en linia] : <www.biologia.laguia2000.com >
Fig.16: Anonim. [en linia] : <www.yanixiee.blogspot.com. >

Fig.17: GONZALEZ FAIREN, Alberto. [en linia] : <www.espacial.org >

Fig.18: Anonim. [en linia] : <www. Escuelapedia.com>

Fig.19: IES Josep Fonti Trias. [en linia] : <www.
Lescienciesdelanaturadelllido.wordpress.com>

Fig.20: Anonim. [en linia] : <www. Cuadroscomparativos.com>

Fig.21: DEERINCK, Thomas. [en linia] : <www.allposters.es>

Fig.22: Anonim. [en linia] : <www. endosimbioticayeucariotasbrad.com.>
Fig.23: Anonim. [en linia] : <www.xtec.cat >

Fig.24: Anonim. [en linia] : <www. boletsifongs.blogspot.com>

Fig.25: Anonim. [en linia] : <www.slideshare.net>

Fig.26: Anonim. [en linia] : <www.wikipedia.org>

Fig.27: GIL-MUNOZ, Jesus. [en linia] : <www.radicalbarbatilo.blogspot.com >
Fig.28: Anonim. [en linia] : <www.listas.eleconomista.es >

Fig.29: Anonim. [en linia] : <www.historiadelamedicina.org >

Fig.30: Anonim. [en linia] : <www.wikipedia.org >

Fig.31: propia.
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Fig.32:
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Fig.41:
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Fig.45:

Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.
Anonim.

Anonim.

[en linia]
[en linia]
[en linia]
[en linia]
[en linia]
[en linia]
[en linia]

[en linia]

[en linia] :

[en linia]
[en linia]
[en linia]
[en linia]

[en linia]

: <www.wikipedia.org >
: <www.wikipedia.org >
: <www.wikipedia.org >
: <www.wikipedia.org >
: <www.wikipedia.org >
: <www.wikipedia.org >
: <www.salud180.com >

: <www.wikiquote.org >

<www.sorli.com >

: <www.shop.rohners-hofladen.ch >
: <www.webconsultas.com >

: <www.herbesdecasa.com >

: <www.wikipedia.com >

: <www.wikipedia.com >. <sfarmadroguerias.com>
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7. Agraiments
Aquest treball m’ha permés evolucionar académicament i personalment. M’ha
permés descobrir que aquest ambit és el que veritablement m’agrada, i en el

que vull dedicar-me.

Pero aixd no hagués estat possible sense el guiatge de la meva tutora. Per aixo

voldria agrair el seu seguiment i entrega amb el meu treball.

A continuacié també voldria agrair a la Merceé Sunyer I'entrega que va mostrar
des del primer moment per la meva proposta, facilitant-me el material, les
instal-lacions i la seva propia experiéncia per poder realitzar I'experiment. La
Merce, juntament amb la seva companya Elena, em van guiar durant tot el

procés d’experimentacio a la URV.

Finalment, també voldria donar les gracies al senyor Josep Pamies, expert en
Herbolaria i Herbodietetica , que em va proporcionar les respostes als dubtes

que tenia sobre els remeis naturals que utilitzaria en I'experiéncia.

86



En état naturel : Comparacio de I'eficacia dels remeis naturals amb els sintétics.

87



