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La mastitis bovina (MB) es una inflamaciébn de la glandula mamaria producida
principalmente como respuesta al ingreso de microorganismos que genera grandes
pérdidas econdmicas a la actividad lactea. El tratamiento consiste en el uso de
antibiéticos, sin embargo, estos no pueden erradicar por completo la infeccion. Esto
debido a la resistencia y los mecanismos de supervivencia que desarrollan los patégenos,
como la formacién de biofilm y la capacidad de vivir intracelularmente en las células
bovinas, evadiendo las terapias antibiéticas y la respuesta inmune del huésped. Por ello,
se necesitan nuevas terapias que permitan disminuir el uso de antibidticos y superar los
mecanismos de supervivencia que desarrollan los patdgenos. Las nanoparticulas han
atraido recientemente mucha atencién como agentes antimicrobianos. El quitosano (Q) es
un polisacarido no téxico, biocompatible, y con actividad antibacteriana. El objetivo de
este trabajo fue evaluar nanoparticulas de quitosano (NPs-Q) como agente antimicrobiano
para el tratamiento de la MB, en comparacion con Q. Para ello, se evalud la actividad
antimicrobiana de NPs-Q contra bacterias del género Staphylococcus aislados de casos
de MB, determinando la viabilidad de S. aureus V329 y S. xylosus 1007 mediante tincion
de ioduro de propidio/Syto9 y citometria de flujo. Ademas, se estudié la capacidad de
NPs-Q de inhibir la formacién de biofilms de dichos aislamientos, mediante el ensayo de
cristal violeta, XTT y microscopia confocal. Se determiné el efecto del pre-tratamiento de
células epiteliales de glandula mamaria bovina con NPs-Q en la internalizacién de S.
aureus V329, evaluando las bacterias internalizadas en células MAC-T por recuento de
UFC/ml. Se estudi6 la capacidad de NPs-Q de inducir una respuesta inflamatoria,
analizando la produccion de IL-6 y IL-1B, en sobrenadante de cultivo de células MAC-T
pre-tratadas durante 24h por ELISA, y los niveles de expresion relativa de ARNm de estas
citoquinas, mediante RT-PCR en tiempo real. Se observd que la viabilidad de S. aureus
V329 y S. xylosus 1007 disminuyé de manera dosis dependiente y NPs-Q mostré un
100% de muerte a dosis menores que Q. Ademas, NPs-Q indujo gran disminucion de la
biomasa y viabilidad de los biofilm en el rango de concentraciones de 12,5-200 pg/ml,
mejorando el efecto de Q. Al estudiar el pre-tratamiento de células MAC-T con Q y NPs-Q,
se observo una disminucion en la internalizacion de S. aureus V329 con menor recuento
de UFC/ml con respecto a células sin pre-tratar, observandose mejor efecto con NPs-Q a
una dosis de 400 pg /ml. Por dltimo, NPs-Q y Q no estimularon la produccién de las
citoquinas IL-6 y IL-1B3, asi como tampoco se observaron diferencias significativas en los
niveles de expresion relativa de ARNm de estas citoquinas respecto a los controles sin
tratar. Se demostré que NPs-Q presenta efecto bactericida sobre patégenos aislados de
MB, inhibe la formacion de biofilms e impide la internalizacién bacteriana a las células
epiteliales mamarias, mejorando las propiedades de Q, y no promueven una respuesta de
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tipo inflamatoria en estas células. Este nanosistema es una prometedora estrategia
terapéutica para la prevencién de infecciones intramamarias en bovinos.
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