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XIV Congreso Argentino de Microbiologia General (XIV SAMIGE)

terapéuticas. Los avances en nanoantimicrobianos son prometedores; recientemente se ha informado sobre la
actividad antifingica de nanoparticulas de plata (NPsAg) en algunas especies de Candida en estado plancténico,
la accion bactericida y la virucida. Sin embargo, poco se ha reportado sobre su efecto antibiofilm. El objetivo de
este trabajo fue evaluar el efecto de las NPsAg biosintetizadas y en combinacién con Anfotericina B (AmB)
sobre el biofilm inicial y maduro de C. glabrata.

Materiales y Métodos: La concentracion inhibitoria minima (CIM) y la concentracion fungicida minima (CFM)
de NPsAg y AmB para células planctdnicas de C. glabrata ATCC 2001, se determinaron mediante el método de
microdiluciéon en caldo para levaduras segin CLSI M27-4"ta ed. Los porcentajes (%) de inhibiciéon y de
erradicacion del biofilm se evaluaron sobre las etapas iniciales de la formacidon de biofilm y sobre el biofilm
maduro (48 h) en placa de 96 pocillos, siendo expuesto a AmB (400CIM) y a concentraciones de NpsAg
(supraCIM, CIM y subCIM). Ademas se realizaron combinaciones a diferentes concentraciones de NpsAg
(25CIM, 50CIM y 100CIM) con diferentes concentraciones de AmB (100CIM, 200CIM y 400CIM). Se realizo
tincion con cristal violeta definiendo 0,1 DO492nm = 1 Unidad de Biomasa de Biofilm. El nimero de unidades
formadoras de colonias por mililitro (UFC/ml) se obtuvo por recuento de células viables del biofilm en las
distintas condiciones.

Resultados: El mismo valor CIM y CFM fue encontrado para NPsAg (0,125 pM) y AmB (5,4 x 10° pM). El % de
inhibicion del biofilm fue del 85 % para NPsAg y AmB (100 y 400 CIM respectivamente), no mostrando
inhibicion significativa en las combinaciones. Las NPsAg tuvieron un % de erradicacion del biofilm maduro del
70% para la concentracion 600 CIM y 40% para 100 CIM, mientras que AmB (400CIM) alcanzé el 65%. Con la
combinacién de NPsAg y AmB (100 CIM NPsAg y 400 CIM AmB) se obtuvo un 87%. Los resultados del recuento
de UFC/ml en biofilm de C. glabrata tratado, mostraron una buena correspondencia con el % de erradicacion
del biofilm ensayado con cristal violeta.

Conclusiones: Se demostré actividad fungicida de NpsAg en C. glabrata y se logré mayor reduccion del biofilm
maduro cuando se expuso a combinaciones de NPsAg con AmB. Estos resultados son prometedores, ya que
lograr sinergia entre Amb y NPsAg podria contribuir a una estrategia antibiofilm. Ademas, se abren nuevas
perspectivas para proximas investigaciones, donde las NPsAg podrian ser antifingicos efectivos para la
prevencion o el tratamiento de infecciones causadas por Candida.
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Introduccion y Objetivos: Desde los afios 80 se viene evidenciado una disminucion en el desarrollo de
nuevos antimicrobianos de aplicacion clinica, con un escaso crecimiento del abanico terapéutico contra
afecciones flngicas. Sin embargo, en los ultimos afios el aumento de la incidencia de las candidiasis y su
impacto en la morbi-mortalidad viene asociado al incremento de la resistencia a los tratamientos actuales por
diferentes mecanismos, donde cepas de Candida no albicans han incrementado su prevalencia. En este trabajo
se ha evaluado como con la modificacion discreta de estructuras derivadas de oligoestirilbbenceno (OSB),
pueden generar actividad antifungica contra Candida tropicalis.

Materiales y Métodos: La sintesis de los diez dendrimeros candidatos a evaluar se realizé utilizando la
reaccion de Horner-Wadsworth-Emmons obteniendo una estructura rigida y conjugada en el nldcleo, que
concede excelentes propiedades fluoroscépicas. Asi los cambios en la periferia, y las propiedades derivadas,
seran las Unicas variables en estudios de correlacion entre la estructura y la actividad. Posicionando aminas
cuaternizadas, diferentes azoles, o acidos boricos; se diversificaron las longitudes de onda espectroscépicas y
se exploraron distintos grupos funcionales que ya han sido descritos por su potencial acciéon antifingica, en la
bisqueda de los mejores candidatos. La determinacién de la concentracidon inhibitoria minima (CIM) vy la
concentracion fungicida minima (CFM) se realiz siguiendo los estandares del Clinical and Laboratory Standards
Institute “M27 4"h ed.” sobre C. tropicalis NCPF 3111. Partiendo de un cultivo “overnight” se preparé un inéculo
0,5 segun escala McFarland que se diluy6 1:1000 en RPMI, los compuestos se disolvieron en la cantidad minima
necesaria de dimetilsulféxido (DMSO). Diluciones seriadas de los compuestos en RPMI (0,98 pg/ml a 2000
ug/ml) se afiadieron en una microplaca de 96 pocillos, tras lo que se adicioné 100 pl del indéculo y se incubd 48
h a 37 °C. Ademas, se realizaron las correspondientes curvas de muerte durante 24 h partiendo de un indéculo
de 10° UFC/m.
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