Bioterdpicos de Candida albicans induzem alteracdes nos indices de adesao e

na respiracao celular
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Introducao: O género Candida spp é responsavel por cerca de 80% das infecgoes
fingicas no ambiente hospitalar e constitui causa relevante de infecgdes sistémicas em
pacientes  hospitalizados,  especialmente em  doentes graves e em
imunocomprometidos, com predominancia da Candida albicans. A adesdao das
leveduras as células epiteliais do hospedeiro é um potente estimulador para a formagao
de hifas, forma invasiva do fungo [1]. Os bioterdpicos sdo medicamentos preparados a
partir de produtos biolégicos, elaborados conforme a Farmacopeia Homeopatica
Brasileira (FHB)[2], indicados para tratamento de infec¢des de etiologia conhecida,
empregados com grande sucesso no tratamento clinico destas infecgdes. Os
bioterdpicos RC, desenvolvidos pelo médico brasileiro Roberto Costa (RC) sao
preparados a partir do agente etioldgico integro e, segundo suas pesquisas, possuem

maior capacidade de estimular o sistema imunolégico do hospedeiro [3,4].

Objetivo: Avaliar as possiveis alteragdes induzidas pelo bioterdpico de Candida
albicans RC nos indices de adesdao de Candida albicans frente as células Ma104, bem

como na respiragao celular.

Metodologia: Os bioterapicos de Candida albicans foram preparados nas diluicoes 12d
e 30d, conforme técnica desenvolvida pelo médico brasileiro Roberto Costa, apds
prévia identificacdo do agente etiolégico. Para o preparo do bioterdpico foi usada uma
parte de uma suspensdo de C. albicans integra (108 cél/mL) diluida em 9 partes de
agua destilada estéril submetida a 100 sucussdes mecanicas. O procedimento foi
sucessivamente repetido até 12d (BIO 12d) e 30d (BIO 30d). Agua 30d, usada como

controle, foi preparada da mesma forma. A manipulagao dos bioterapicos envolveu o
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uso de dois solventes: dgua destilada estéril e tampao salina fosfato (PBS). Analise por
microscopia eletronica de transmissdo e avaliagdo da capacidade de formacao de
colonias foi utilizada para avaliagdo de efeitos dos solventes sobre suspensdao de
leveduras (107 leveduras/ml) em dgua ou em PBS. A quantificagdo do indice de adesao
de C. albicans marcadas com FITC (isotiocianato de fluoresceina — 0,5mg/ml) as células
Ma104 pré-tratadas por 24 horas e 18 dias com BIO 12d e BIO 30d, a 10% v/v, foi
feita por citometria de fluxo (FACScan). Adicionalmente, as células Ma104 (5 x 104
células / ml) foram cultivadas em meio de cultura suplementado (DMEM + SFB) e
estimuladas com 3 a 4 aliquotas de BIO 12d e BIO 30d. As células foram tratadas no
minimo 6 vezes (equivalente a 48 horas de tratamento) e no maximo 18 vezes
(equivalente a 96 horas de tratamento), sendo avaliados os parametros da respiragao
por Oxigrafia de Alta Resolugdo (Oroboros Oxygraph-O2K)[5], apds cada tratamento
especifico. Todas as situagdes experimentais foram comparadas as condi¢des controle

(células tratadas com agua destilada estéril dinamizada e ndo dinamizada).

Resultados: A andlise por microscopia eletronica de transmissdo e a avaliagdo da
capacidade de formacdo de colonias indicou que ambos os aspectos ndao foram
modificados apés a diluicdo da suspensdo de leveduras em 4gua ou em PBS. Os
ensaios de adesdo indicaram diminuicao, em torno de 20%, das taxas de adesdo das
leveduras as células Ma104, apds tratamento por 18 dias. Foi possivel detectar uma
tendéncia a diminuir a intensidade de fluorescéncia em todos os tratamentos
realizados. Quanto aos parametros da respiracdo celular foi observado que células
tratadas com os bioterapicos tendem a redugdo na taxa de consumo de O2 acoplado a

sintese de ATP.

Conclusao: O uso de dgua destilada estéril e de PBS preservou as caracteristicas
ultraestruturais e a capacidade de formagdo de colonias durante a manipulagao dos
bioterdpicos de C. albicans. Os resultados obtidos indicam que os bioterdpicos
modificam tanto as taxas de adesdo das leveduras quanto a capacidade respiratéria
maxima, ndo sendo possivel ainda afirmar se existe correlagdo direta entre estas

alteracoes celulares.
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