~ONEXG Q A D . /
"' )
,:.x e D
XX /, g’ Z 5//1155

X : | XXVII SIC
[ de-0Utubro - PAmpu rg&;;’r?iﬁ;. Saléo de Iniciagéo Cientifica

Evento Salao UFRGS 2015: SIC - XXVII SALAO DE INICIACAO
CIENTIFICA DA UFRGS

Ano 2015

Local Porto Alegre - RS

Titulo METABOL[TO PRODUZIDO POR FUNGO Fusarium oxysporum
INIBE A CAPSULA E FORMACAO DE BIOFILME DE Cryptococcus
spp.

Autor WILLIAM LOPES

Orientador MARILENE HENNING VAINSTEIN




METABOLITO PRODUZIDO POR FUNGO Fusarium oxysporum INIBE A CAPSULA E
FORMACAO DE BIOFILME DE Cryptococcus spp.

William Lopes', Marilene Henning Vainstein®

Faculdade de Farmacia, UFRGS; “Departamento de Biologia Molecular e Biotecnologia,
Centro de Biotecnologia, UFRGS.

As leveduras patogénicas Cryptococcus neoformans e Cryptococcus gattii sdo 0s agentes
causadores da criptococose, uma infeccdo que acomete o sistema nervoso central,
ocasionando meningite. Essas leveduras encapsuladas podem se desenvolver na forma de
biofilmes aderidos a superficies abioticas. Micro-organismos em biofilmes podem causar
infeccbes dificeis de tratar, devido ao revestimento que protege as células da acdo de
antifungicos ou do sistema imunoldgico do paciente. Biofilmes de Cryptococcus spp. podem
estar associados a valvulas cerebrais, tubos de derivagdo (shunts) utilizados para drenar o
excesso de liquor e também associados a outros dispositivos medicos. Nesse contexto, esse
trabalho tem o objetivo de utilizar metabolitos produzidos por fungos filamentosos, isolados
de cascas de arvores, na modulacdo dos biofilmes de C. neoformans e C. gattii. A modulacéo
envolve trés estratégias: inibicdo da formacao de biofilme (antibiofilme), reducéo da atividade
metabolica das células dentro do biofilme (dano ao biofilme) e erradicacdo do biofilme
maduro. Para producdo dos metabdlitos, 37 fungos filamentosos foram cultivados em dois
meios de cultura liquidos com composicfes diferentes: Yeast Extract Sucrose e Sabouraud,
por 21 dias. Apds a incubacdo, os sobrenadantes das culturas foram filtrados com membrana
de 0,22um e utilizados nos ensaios. Os testes foram realizados em microplacas e
quantificados através do método do XTT e acompanhamento microscépico. As atividades de
antiformacéo, dano e erradicacdo de biofilme foram encontrados em 11, 23 e 2 sobrenadantes
de culturas, respectivamente. Todos os fungos filamentosos produtores de metabdlitos de
interesse foram identificados por sequenciamento do rDNA 18S. Para elucidar o mecanismo
de inibicdo de biofilme o sobrenadante produzido pelo fungo Fusarium oxysporum foi
selecionado. A concentracdo minima inibitéria de biofilme (MBIC) foi determinada e
utilizada para avaliar o efeito do sobrenadante no tamanho das cépsulas de C. neoformans e
C. gattii. Os resultados apresentaram 100% de inibicdo da capsula ap6s o tratamento na
concentracdo de MBIC. A inibicdo da cépsula foi confirmada por imunofluorescéncia
utilizando anticorpo anti-GXM, corroborando para a rela¢do da inibicdo da capsula com a
inibicdo da formacdo de biofilme. A elucidacdo estrutural do metabodlito ativo esta em
andamento. Os resultados comprovam o potencial de inibir a formacdo de biofilme de
Cryptococcus spp. e a possibilidade de inibir biofilmes em dispositivos medicos.



