Resposta imune desencadeada por Cryptococcus
neoformans em camundongos suscetiveis (A/Sn)

criptococose ¢ infeccdo fungica
causada por leveduras capsuladas
do género  Cryptococcus. As
espécies do complexo Cryptococcus neoformans
(C. neoformans e C. gattii) sdo patogé€nicas e
responsaveis por micoses distintas do ponto de
vista clinico e epidemiologico. C. neoformans
¢ cosmopolita e predominantemente,
criptococose oportunista associada a condigdes
C. gattii causa,
predominantemente, criptococose primaria em

hospedeiro, aparentemente, imunocompetente e

causa,

de imunodepressdo celular.

¢ endémica em areas tropicais e subtropicais'. A
infeccdo pode ocorrer por inalacdo de particulas
infecciosas suspensas no ar e pode evoluir para
meningite ou meningoencefalite aguda, subaguda
ou cronica. Os sintomas sao cefaleia, febre, alteracao
do nivel de consciéncia, confusdo mental, perda da
memoria, perda da visdo, convulsdo e coma. Em
pacientes coinfectados por HIV e C. neoformans,
as taxas de mortalidade e morbidade sdo elevadas®.
Uma das hipoteses ¢ a ocorréncia do desequilibrio
das citocinas no sistema nervoso central. Para tal,
estabelecer um modelo animal com a associacao
imunossupressdo/meningite  criptocdcica parece
ser uma alternativa para estudar a resposta imune
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humoral e celular envolvida nesta infec¢ao. O
presente estudo avaliou a resposta imune humoral e
os niveis de fungemia no modelo animal.

Dois grupos 8 a 10
camundongos isogénicos fémeas da linhagem AS/n
provenientes do Biotério Central do Instituto Adolfo

constituidos de

Lutz foram infectados com 3 x 10° leveduras de C.
neoformans, sendo o primeiro por via endovenosa e
o segundo por via intraperitoneal. Posteriormente,
os camundongos de ambos os grupos foram
sacrificados entre o 6° e 21° dia de infeccao e foram
coletadas as amostras de sangue e tecido encefalico
para realiza¢do de exame direto com tinta da china
e PCR, pois o fungo tem predile¢do por se instalar
nas meninges, tanto no homem como no modelo
murino. Um terceiro grupo foi inoculado com
3 x 10° de leveduras, sendo coletadas amostras
de sangue para avaliagdo de ensaios soroldgicos
(rea¢do de imunofluorescéncia indireta e ELISA) e
a avaliacdo da taxa de mortalidade. As metodologias
foram realizadas conforme descrito previamente * .

Os resultados demonstraram que o0s
camundongos desenvolveram uma rapida infec¢ao
cerebral com presenca de leveduras no tecido
encefalico a partir do 6° dia de infec¢do e com um
pico entre o 9° e 11° dias. Em torno do 21° dia,
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40% dos animais se restabeleceram da fase cronica
da infeccdo, sem presenga de fungos no tecido
encefalico. Os demais (60%) forama dbito. Aviaideal
de inoculag¢dao ¢ a endovenosa e o monitoramento
da infeccdo foi realizado pela tinta da china e PCR.
Os testes sorologicos mostraram que 0s animais nao
foram capazes de produzir anticorpos especificos,
sugerindo a alta suscetibilidade desta linhagem de
camundongos.
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