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El virus Dengue (DENV) produce 390 millones de infecciones al afio, y no cuenta con una
terapia antiviral; incluso las vacunas en desarrollo son deficientes al no ser efectivas sobre
todos los serotipos. El desafio es que los antivirales y la vacuna sean efectivos sobre los 4
serotipos de DENV. El &cido nordihidroguaiarético (ANDG), aislado de Larrea divaricata
Cav. (Zygophyllaceae), demostrd efecto sobre DENV2 y 4. Propusimos evaluar la actividad
in vitro del ANDG sobre DENV1. Mediante el ensayo de reduccién de unidades formadoras
de placas, ANDG mostro efecto virucida (disminucion > 3 log) y antiviral (CEso= 13,84 uM)
a concentraciones no toxicas. El efecto antiviral ocurre durante las primeras 2 h post
internalizacion viral (desnudamiento viral). Como el ANDG inhibe el metabolismo lipidico
celular, se compar0o el efecto antiviral al inhibir: 1) las proteinas de unién a elementos
reguladores de esteroles y 2) la 5-lipoxigenasa (5-LOX). La via 5-LOX estaria involucrada en
el ciclo de replicacion de DENV1. También se determind que el ANDG disminuye el ARN
intracelular de DENV1, usando gPCR. Los resultados indicarian que el efecto antiviral del
ANDG tiene multiples mecanismos de accion y este compuesto actua intracelularmente, de
acuerdo con su capacidad para incorporarse a las células hospedadoras. Este trabajo amplia el
conocimiento sobre los efectos del ANDG frente a DENV, estableciendo las etapas del ciclo
de replicacién afectadas y proponiendo un posible mecanismo de accion.

32

CIENCIAS
FARMACE

Facuitad de C as Quimicas
Sniversidad Nac

CONICET



