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Introduccioén: el estudio de compuestos provenientes de plantas,
nos ha beneficiado a lo largo de la historia, entre estas fuentes
se encuentra el cannabis. Uno de estos compuestos es el can-
nabidiol o CBD, el cual ha presentado propiedades benéficas, la
investigacion sobre sus propiedades farmacolégicas se ha visto
limitada en sus resultados y en algunos casos con éxito parcial
sobre la identificacion y cuantificacion del CBD en matrices de
origen biolégico, haciendo esencial el desarrollo de nuevas téc-
nicas y métodos de analisis para el entendimiento del CBD en el
organismo y su estudio farmacocinético en una matriz biologica
como es el plasma sanguineo. Objetivo: desarrollar y validar un
método analitico por HPLC que permita cuantificar de manera
especifica CBD utilizando el plasma como matriz biolégica, para la
obtencion de informacién en un estudio farmacocinético. Material
y métodos: con base en la informacion de referencias se aplicd un
método analitico para el analisis de plasma que contiene CBD en
un equipo HPLC con detector de arreglo de diodos, el método de
limpieza inicialmente era por extraccion liquido-liquido, conforme
al desarrollo del proyecto se modificé la fase movil original y se
adicion6 al método de limpieza de muestra un paso adicional por
salting-out. En busqueda de una mejora en la sensibilidad y con
base en la informacién bibliografica de referencia se sometieron
muestras de plasma con CBD a un equipo HPLC con detector de
masas, con solamente la primera fase de limpieza de muestra de
plasma. Resultados: |a diversidad de componentes en muestras
plasmaticas, representa un verdadero reto analitico en equipos
como el HPLC con detector DAD, se compard el analisis de mues-
tras plasmaticas con una extraccion liquido-liquido y con extraccién
salting-out y liquido-liquido, obteniendo una forma de volver mas
especifica la extraccion a los componentes endbgenos plasmati-
cos, verificando su eficiencia con un barrido espectrofotométrico;
el método llegd a una sensibilidad de 100 ng/mL como minimo y
con un maximo de 10,000 ng/mL. Para optimizar el método y me-
jorar su sensibilidad, se sometieron muestras plasmaéticas usando
la extraccion liquido-liquido en un equipo HPLC con detector de
masas, el cual, al ser mas especifico, obtuvo una sensibilidad de
2 ng/mL con un méximo de 2,000 ng/mL. En un andlisis piloto de
administracion de CBD en voluntarios mexicanos, se obtuvieron los
siguientes parametros calculados: Biodisp. (F): 0.20, Cons. Abs.
(ka): 0.14 h-1, Vol. Dist. (Vd): 17.87 L/kg, Cons. El. (kel): 0.031 h-1,
vida media de El. (t1/2): 23 h. Conclusiones: los métodos HPLC-
DAD y HPLC-MS en el andlisis de CBD para muestras plasmaticas
desarrollados en este proyecto fueron validados y, conforme a los
requerimientos y necesidades de andlisis, se optimizaron para ser
funcionales y aplicables para el estudio en un organismo vivo, sea
en un modelo murino o clinico.

10 La pirexia y los cambios en la liberacion de gaba
y glutamato estriatales no se asocian con el
déficit ni con la recuperacién funcional motora
en un modelo de lesion cerebral traumatica

Invest Discapacidad. 2024; 10 (s1): s11-s64

Maria de los Angeles Zarco Garfias,*

Alexander Aguirre Pérez,* Antonio Bueno Nava,*

Antonio Verduzco Mendoza,$ Adriana Olmos Hernandez,$
Alberto Avila Luna*

* Universidad Autonoma Metropolitana. + Neurociencias
Basicas, Instituto Nacional de Rehabilitacion «Luis
Guillermo Ibarra Ibarra» (INR-LGII), México. § Bioterio

y Cirugia Experimental, INR-LGII, México.

Introduccion: el traumatismo craneoencefalico (TCE) afecta a
2% de la poblacion mundial y causa algun tipo de discapacidad
como la motora. EI TCE genera una serie de eventos fisiopatol6-
gicos incluyendo la pirexia y los cambios en la neurotransmision
de sistemas como el dopaminérgico, GABAérgico y glutamatérgi-
co. Se ha descrito tanto en pacientes como en modelos de TCE
que la excitotoxicidad por glutamato y la pirexia resultan en un
mal prondstico para el paciente llegando a comprometer la vida,
sin embargo, no esta esclarecido si existe una asociacion de la
pirexia y los cambios en la neurotransmision con el déficit y con
la recuperacion funcional motora después de una lesion cerebral
traumatica. Objetivo: evaluar en un modelo de lesion cerebral
traumatica si los cambios de temperatura y los cambios en la neu-
rotransmision GABAérgica y glutamatérgica estriatales se asocian
con el déficit motor y si comprometen la recuperacién funcional
motora. Material y métodos: ratas macho Wistar se clasificaron
aleatoriamente en dos grupos, shamy TCE (n = 14 por grupo) y
subclasificados (dia 3 y dia 20 postlesion) para evaluar conducta
motora, temperatura y liberacion de GABA y glutamato. El TCE
grado severo fue en la corteza motora primaria con un impacta-
dor electromagnético. Se obtuvieron registros basales motores y
termograficos. Para la conducta motora se utiliz6 la prueba de la
viga de equilibrio con una escala de déficit motor que vade 0 a 6
por seccion. La temperatura se midié con una camara FLIR E 50,
a nivel del meato auditivo externo y de la cola. La liberacion de
GABA y glutamato estriatales se realizé6 mediante la técnica de
microdialisis y HPLC. El andlisis estadistico, para el déficit motor,
se realiz6 con la prueba de Wilcoxon, para el analisis bioquimico
y para la temperatura se aplico el analisis t de Student. Para
determinar las correlaciones entre el déficit motor y los niveles
GABA o glutamato; asi como la temperatura y el déficit motor,
se utilizé el analisis de correlacion de Spearman. Resultados:
el TCE produjo mayor déficit motor 24 horas postlesiéon con una
reduccion gradual hasta las 168 horas (p < 0.05). Los animales
con TCE presentaron recuperacion funcional motora a partir del
dia ocho postlesion. La temperatura del meato auditivo externo se
incrementé durante los primeros ocho dias postlesion (p < 0.05)
y se normaliz6 a partir del dia nueve comparado con el grupo
sham. En la bioquimica cortical, se presenté una reduccion de
33% en la concentracion de GABA en el grupo TCE comparado
con el grupo sham (p < 0.01). Esta disminucién se restablecio
al dia 20 postlesion, alcanzando concentraciones similares a
las del grupo sham. En cuanto a la liberacién de glutamato, se
observé una reduccién de 47% en el grupo TCE en comparacion
con el grupo sham al dia tres de la lesién, esta concentracion
se restableci6 a niveles similares a los del grupo sham al dia 20
postlesion. No se presentaron correlaciones entre el déficit motor
y los niveles GABA o glutamato; asi como en la temperatura y el
déficit motor a los dias 3 y 20 postlesion. Conclusiones: el TCE
produce incremento de temperatura y un déficit motor hasta 168
horas postlesién pirexia que no se asocia con el déficit motor
y que no compromete la recuperacion funcional motora. Los
niveles de liberaciébn de GABA y glutamato estriatal disminuyen
inicialmente después de la lesion y luego se restablecen durante
el periodo de recuperacién motora.
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