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Introduccién: Rotavirus (RV) es un patdégeno perte-
neciente a la familia Reoviridae. La particula viral est4
constituida por una capside icosaédrica no envuelta,
que engloba once segmentos de ARN de doble cade-
na. RV es la causa mas importante de gastroenteritis
aguda viral y una de las principales causas de muerte
por deshidratacién en nifios menores de 5 afios. En Ar-
gentina, las infecciones por RV producen anualmente
unas 23.100 hospitalizaciones, es por esto que a partir
del afio 2015 se incorporé la vacuna anti RV al
Calenda-rio Nacional de Vacunacién.

El acido ursélico (AU) es un triterpeno presente en di-
versos vegetales que posee actividades biolégicas, ta-
les como antiinflamatoria, antitumoral, antiviral, etc.

Objetivos: evaluar la actividad antiviral del AU en
infec-ciones in vitro por RV.

Metodologia: nuestro sistema de estudio esta consti-
tuido por viriones de la cepa de RV de simio, SA-11y la
linea celular proveniente de rifion de mono, MA104. En
primer lugar realizamos un estudio de viabilidad celular
mediante la determinacién cuantitativa de la actividad
enzimatica mitocondrial tras el tratamiento de nuestra
linea celular con el AU. Luego, con el objetivo de des-
cartar actividad virucida del AU, evaluamos nimero de
viriones infectivos tras el tratamiento con o sin AU,
empleando la técnica de inmunofluorescencia indirecta
(IF1). Para evaluar el efecto antiviral del AU utilizamos
dos técnicas diferentes, por un lado cuantificamos el
nimero de particulas virales infectivas intra- y extra-
celulares presentes en células pre-tratadas con AU o
mantenidas en situacion control y, por otro, evaluamos
la produccién de las proteinas virales estructurales VP6
y VP7 en células pre-tratadas con AU o en condicién
control e infectadas con RV. Por dltimo, con el fin de co-
nocer la/s etapa/s del ciclo infeccioso del virus afecta-
das por el AU, estudiamos el efecto del AU en ensayos
disefiados para evaluar las etapas iniciales (adsorcion e
internalizacion viral) y las etapas replicativas (replica-
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cion, sintesis de proteinas virales y egreso) del
mismo. Utilizamos como controles, inhibidores ya
descriptos en la literatura: 3-metilciclodextrina y acido
glicirretinico, respectivamente, y determinamos el
namero de virio-nes infectivos intra- y extra-celulares.

Resultados: la viabilidad celular es alta (alrededor del
95%) hasta las 24 h de tratamiento con 10 uM AU. A su
vez, el tratamiento con 10 uM AU durante todo el ciclo
infectivo de RV afecté la produccién de una nueva
progenie viral, observado tanto por la disminucion del
nimero de viriones infectivos intra- y extra-celular,
como por la disminucion en los niveles de proteinas
virales en las células infectadas. Ademas, este efecto
antiviral no se debi6 a un efecto directo sobre las
particulas vira-les, ya que el titulo de viriones incubados
con AU fue el mismo que el de aquellos mantenidos en
situacion con-trol. Observamos, también, que existe una
disminucion del nimero de viriones infectivos intra- y
extra-celulares cuando el AU esta presente durante las
etapas tanto iniciales como replicativas de la infeccion.

Conclusiones: el tratamiento con AU presenta activi-
dad antiviral en infecciones in vitro por RV, interfiriendo
tanto con la internalizacién y adsorciéon del virus, como
en la replicacion del genoma viral, sintesis de proteinas
virales y egreso de nuevos viriones.

Discusién: considerando la importancia que tiene
RV en salud publica en los paises en desarrollo,
entre ellos Argentina, la blasqueda de tratamientos
alternativos es de suma importancia para disminuir el
namero de pa-cientes afectados y reforzar la politica
de inmunizacién implementada en el afio 2015. En la
actualidad, nuestro grupo de trabajo se encuentra
enfocado en el estudio del mecanismo que subyace
la accion antiviral del AU en las infecciones por RV.
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