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Introducao

A criptococose € uma doenca fungica de distribuigcdo
global causada por leveduras pertencentes aos complexos
Cryptococcus gattii sensu lato (s.l.) e Cryptococcus
neoformans sensu lato (s.l.). Esta infeccdo acomete
diferentes espécies de mamiferos, incluindo o homem. Em
seres  humanos, ¢€é prevalente em individuos
imunossuprimidos, principalmente em pacientes HIV-
positivos.

Os esquemas antimicrobianos consolidados (anfoterecina
B, flucitosina e fluconazol) para o tratamento da
criptococose apresentam elevada toxicidade, devido ao
longo tempo de uso. Além disso, resisténcia aos
antifingicos tem sido reportada entre as espécies de
Cryptococcus. Esses fatores dificultam a terapia da
criptococose, afetando negativamente as taxas de
mortalidade.

Solucao e Beneficios

Caesalpinia pluviosa (Fabaceae), conhecida como
sibipiruna, é uma planta cuja casca € rica em taninos que
apresentam propriedades adstringente, antisséptica e
antioxidante. Além disso, estudos farmacol6gicos e
microbiolégicos tém mostrado propriedades antimicrobiana
e anti-inflamatéria em extratos derivados de sua casca.
Neste trabalho foi avaliado o efeito do extrato da casca
(fracdo acetato de etila - FAc) de C. pluviosa em células
planctbnicas e sésseis dos complexos C. gattii e C.
neoformans.

FAc da casca de C. pluviosa inibiu o crescimento de
células planctdnicas de todos os isolados de C. gattii,
sendo que os valores de concentracdo inibitéria minima
(CIM), determinados pelo método de microdiluicdo em
caldo, variaram de 31,25 pg/mL a 125 pg/mL. Exceto o
isolado clinico CN12 (CIM=125 pg/mL), os outros isolados
e a cepa de referéncia de C. neoformans exibiram valores
de CIM>1000 pg/mL. Apés 96 h de incubacdo em
presenca da CIM, houve reducao de 2 log;o no nimero de
unidades formadoras de col6nia, no ensaio de time-Kill,
indicando um efeito fungistatico. Além disso, foram
observadas porcentagens de reducao de 40%, 70% e 90%
na viabilidade de células sésseis de C. gattii ATCC 24065

em presenca de CIM (125 pug/mL), 2xCIM e 4xCIM de FAc,
respectivamente. Para C. neoformans ATCC 66031 houve
reducdo de 90% da viabilidade de células sésseis em
presenca da CIM (1000 pg/mL) e 2xCIM. Para avaliar a
seguranca de FAc para células de mamiferos, a
viabilidade de células HelLa foi avaliada ap6s incubacao de
72 h em presenca de diferentes concentra¢des do produto
natural. As concentracdes citotdxicas para 50% (CCsp) €
90% (CCgqy) das células mamiferas foram de 115,9 pug/mL
e 268,7ug/mL, respectivamente. De acordo com razdo
entre a CCyy/CIM, o indice de seletividade (SI) foi de 2,15
e 0,27 para C. gattii ATCC 24065 e C. neoformans ATCC
66031, respectivamente. Esses dados indicam que FAc é
mais téxica para C. gattii.

Potencial de Mercado e Diferencial Competitivo

Os resultados deste estudo mostram a atividade
antifingica e antibiofilme de FAc da casca de sibipiruna
sobre C. gattii em concentragbes ndo-toxicas para células
de mamiferos. Esta planta é nativa da Mata Atlantica do
Brasil, podendo ser explorada como fonte de novos
antifingicos. Em conjunto, esses resultados podem
contribuir para o desenvolvimento de produtos inovadores
e acessiveis a populagdo para o ftratamento de
criptococose, diminuindo o tempo de internamento e 0s
custos de assisténcia a saude.

Consideracg6es Finais

Este é o primeiro estudo descrevendo o efeito antifiingico
da FAc do extrato da casca de C. pluviosa sobre células
planctonicas e sésseis de C. gattii e C. neoformans.
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