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Cryptococcus neoformans € uma levedura encapsulada, agente etioldgico da criptococose. A incidéncia de infecgdes
causadas por fungos oportunistas tem aumentado drasticamente. Individuos imunocomprometidos portadores do
virus HIV, ou até mesmo usuérios de drogas imunossupressoras em tratamentos contra o cancer sdo bastante
suscetiveis a essas infecges. Drogas antiflngicas sdo comumente utilizadas no tratamento de criptococose e demais
micoses que acometem o homem. Essas drogas possuem mecanismos de acdo que perturbam a integridade da
membrana da célula fingica, afetando a biossintese de esterdis da membrana ou inibindo a fungéo destes esterois.
Entretanto, um obstaculo significativo que impede o sucesso da terapia antifingica € o mecanismo de resisténcia a
drogas, especialmente contra antimicdticos azolicos. Este mecanismo é mediado pela superexpressdo de bombas de
extrusdo capazes de facilitar o efluxo de drogas citotdxicas - proteinas transportadoras ABC-, levando a diminuicgéo
do acumulo celular da droga. O conhecimento da fungdo das proteinas de transporte de membrana na resisténcia a
drogas em Cryptococcus neoformans permitird avancar nos estudos de obtengdo de novos agentes antiflingicos.
Foram desenhados dois pares de primers baseados em seqiiéncias de genes envolvidos na resisténcia a maltiplas
drogas em C. neoformans var.neoformans (CnAFR1 e CneMDR1) e a presenca destes genes foi verificada em
amostras de C. neoformans var. gattii de nossa cole¢do. Os fragmentos amplificados esperados foram encontrados e
realizou-se sequenciamento para confirmacdo de que os fragmentos amplificados correspondiam aos genes CnAFR1
e CneMDR1. Amostras de C. neoformans var. gattii e C. neoformans var. neoformans/grubii estdo sendo analisadas
quanto a suscetibilidade ao antifungico fluconazol. Foi verificada a presenca de uma amostra resistente, a qual
apresentou desenvolvimento normal quando exposta a uma concentracdo de 64(g/(l da droga. Nossas perspectivas
sdo analisar o restante das amostras da colecdo quanto a suscetibilidade ao fluconazol e determinar o nivel de
expressao dos genes envolvidos na resisténcia a este antifingico. (FAPERGS/IC).
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