Cryptococcus neoformans e Cryptococcus gattii sdo leveduras patogénicas e agentes etiol6gicos da criptococose,
doenca que, em sua manifestacdo mais grave, é caracterizada por meningoencefalite. O potencial patogénico
destes fungos é devido, em parte, aos polissacaridieos presentes na capsula deste microrganismo. Dentre estes
polissacarideos, 0s mais abundantes sdo a galactoxinomanana (GalXM) e a glicuronoxilomanana (GXM), a qual
possui a capacidade de modular o sistema imune. Diferengas antigénicas decorrentes de variagdes estruturais na
molécula de GXM ocorrem entre C. neoformans e C. gattii. Em consequiéncia disto, estas diferengas estruturais
conferem diferentes potenciais imuno-modulatérios a estas moléculas. Desta forma, o objetivo deste trabalho é
identificar genes relacionados a inser¢do de modificagOes estruturais presentes nas moléculas de GXM de C.
gattii. Para tal, uma biblioteca de mutantes com insercéo aleatdria de T-DNA esta sendo avaliada para a presenca
de uma modificacdo especifica na molécula de GXM, a qual é reconhecida pelo anticorpo 13F1. Este
modificacdo confere a molécula de GXM a propriedade de imuno-modulagéo positiva, aumentando os niveis de
NO em macréfagos e ativando a via de sinalizacdo por NF-K B. Esta avaliacéo esta sendo realizada empregando
a metodologia de ELISA, com captura das células empregando o anticorpo especifico 13F1, seguido da
incubacdo com anticorpo 18B7, que reconhece a estrutura geral e conservada de GXMs. O sistema é entdo
revelado com peroxidase ligada ao anticorpo anti-18B7. Até o momento, dos 800 mutantes analisados, quatro
apresentaram um menor sinal de reconhecimento do anticorpo. Testes adicionais estdo sendo realizados para

confirmar a baixa reatividade dos mutantes selecionados contra o anticorpo 13F1.



