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Informes Académico

Durante el primer afo del proyecto se ha trabajado en
con el polimero Quitosano (Qs), en forma nativa y
nanoestructurada. Se esta ha trabajado en el proceso
de optimizacién y escalamiento a nivel laboratorio de
la sintesis de nanoparticulas de Qs (NPs-Qs), para luego
comparar la actividad antimicrobiana con el Qs nativo.
Para ello se han realizado ensayos en los que se evalué
la Concentraciéon Inhibitoria Minima (CIM) vy
Concentracion Bactericida Minima (CBM) de las NPs-Qs
y del Qs nativo frente a diferentes bacterias del género
Staphylococcus aislados de mastitis bovina clinica. En
resultados obtenidos en el laboratorio, hemos
observado que las NPs-Qs mostraron un importante
efecto bactericida sobre bacterias aisladas de mastitis
bovina clinica y crénica. Dicho efecto se obtuvo en
concentraciones 8 veces menores al Qs nativo.

Por otro lado, con el fin de determinar la resistencia
antibidtica que presentaban los aislamientos, se realizd
el antibiograma en disco para ampicilina, penicilina,
cefoxitina, eritromicina, rifampicina y lincomicina. Los
aislamientos clinicos y crénicos de los establecimientos
de la cuenca de Villa Maria presentaron un 85% de
resistencia a la penicilina (6/7), 71% a la eritromicina
(5/7), 57% a la ampicilina (4/7), 57% a la lincomicina
(4/7), 14% a la rifampicina (1/7), mientras que el 42%
presento resistencia a la meticilina a través del uso de
discos de cefoxitina. Por otro lado hemos observado
que entre los aislamientos crénicos el 85% presento
resistencia a 2 o mas, 71% presentd resistencia a 3 o
mds antibidticos y el 57% a 4 o mds antibidticos con
diferentes mecanismos de accion. En base a resultados
previos obtenidos por el grupo, donde se ha reportado
que los aislamientos de bovinos provenientes de
mastitis clinicas y cronicas crecen en biofilms, se ha
propuesto determinar si esta forma de crecimiento
puede ser considerado un factor de virulencia asociado
a la resistencia antibidtica. Para ello se han llevado a
cabo ensayos para determinar la CIM y CBM de
diferentes antibidticos frente a cultivos de crecimiento
planténicos y frente a biopeliculas preformados. Los
datos obtenidos en el laboratorio han mostrado que
las biopeliculas representan un importante factor de

virulencia, ya que para eliminar bacterias que crecen
dentro de las matrices de las biopeliculas se necesita
entre 16 a 64 veces mas concentracidn de antibidticos
que frente a cultivos crecidos en forma libre o
planténicas. En el presente proyecto nos hemos
enfocado en la bisqueda de compuestos naturales con
capacidad antimicrobiana y antibiofilms que puedan
ser incorporados en una formulacién para el
tratamiento y prevencion de infecciones durante el
periodo de secado. Para ello se propuesto incorporar al
uso de la terapia antibidtica convencional, el agregado
de Qs, un polimero natural de amplio espectro
antimicrobiano, con el fin de determinar si mejora la
eficiencia de la terapia antibidtica. Los resultados
obtenidos mediante el tratamiento combinado de
diferentes antibidticos y Qs, han demostrado que la
incorporacion de Qs a la terapia antibidtica, no solo
mejora la eficacia del antibidtico frente a cultivos
planténicos, sino frente a biofilms preformados de las
mismas. Considerando que el disefio esta orientado a
una formulacién de administracién intramamaria, se
han realizado experimentos con el fin de determinar
citotoxicidad de las diferentes combinaciones de los
diferentes antibidticos y Qs ensayadas sobre una linea
celular de epitelio mamario bovino (MAC-T). Los
resultados obtenidos han mostrado que las lineas
celulares MAC-T no redujeron la viabilidad celular
luego de ser cultivadas por 48 horas en presencia de
las diferentes combinaciones de Qs, diferentes
antibidticos y combinaciones de los mismos, sugiriendo
que las mismas podrian ser utilizadas dentro del tejido
mamario sin presentar toxicidad celular.

Los resultados obtenidos han demostrado que la
combinacion entre diferentes antibidticos de uso
veterinario 'y el polisacdrido Qs mejoran
significativamente la eficiencia terapéutica de cada
antibidtico y el Qs por si solos, sugiriendo que esta
combinacion podria un ser de gran interés terapéutico
para las formulaciones orientadas al tratamiento y
prevencidn de la mastitis bovina.

Las actividades previstas para el primer afio han sido
desarrolladas en forma satisfactoria y han dado lugar a
la formacién de recursos humanos de grado y posgrado
de diferentes integrantes del equipo. Los resultados
obtenidos fueron presentados en Congresos
Nacionales e Internacionales afines a la tematica.

XXIII Congreso Latinoamericano de Microbiologia-XIV
Congreso Argentino de Microbiologia. Rosario, Santa
Fe, Argentina. Septiembre 2016. Publicado en libro de
resumenes on-line. http://www.alam-
cam2016.aam.org.ar/descarga/LibroCAMALAM2016.p
df
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Vinculacién cientifica relevante

Los vinculos generados a través del proyecto se han
reflejado en diferentes colaboraciones con grupos de
investigacion de otras Universidades Nacionales.
Dentro de este marco se ha trabajado en colaboracion
con diferentes grupos de investigacion de la
Universidad Nacional de Rio Cuarto y Universidad
Nacional de Cérdoba.
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