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Introducdo: A resisténcia antifungica, intrinseca ou adquirida, tornou-se um problema
relevante no tratamento dessas doencas, evidenciando-se um sensivel aumento de espectro de
fungos patogénicos e da sua incidéncia na pratica clinica, sobretudo em pacientes
imunodeficientes e imunossuprimidos. Os derivados azélicos constituem uma classe de
farmacos antifangicos de amplo uso e bastante estudada em relacdo aos mecanismos de acéo e
resisténcia. O seu principal mecanismo de acao baseia-se no blogqueio da sintese de ergosterol
na membrana da célula fungica. O espectro de atividade e os perfis de resisténcia tém sido
relacionados a caracteristicas na estrutura quimica e as distintas afinidades pelo alvo. No caso
de isolados clinicos resistentes varios estudos demonstram efeitos vantajosos decorrentes da
combinacdo de dois ou mais farmacos. Nesse contexto, estudos preliminares, realizados in
vitro, demonstraram que a associacdo de antifungicos do grupo dos azo6is com uma fracédo
enriquecida de saponinas de frutos de llex paraguariensis A. St. Hil. (mate) reverteu a
resisténcia do farmaco frente a certas espécies fungicas. Uma possivel explicacdo considera o
fato de as saponinas serem substancias anfifilicas capazes de formarem, por auto-associagéo,
arranjos nanoestruturados denominados micelas. Essas micelas, por sua vez, podem atuar
como carreadores de farmacos e agentes solubilizantes. Dessa forma, diversos tensoativos
permitem aumentar a solubilidade aquosa aparente e, consequentemente, a biodisponibilidade
de farmacos pouco sollveis em agua. Objetivo: Avaliar a solubilizacdo micelar de
fluconazol, itraconazol e cetoconazol utilizando fracBGes especificas de saponinas de mate,
visando estabelecer propriedades fisico-quimicas com dados de ensaios de atividade
antifangica in vitro. Material e Meétodos: Fracdo Enriquecida em Saponinas: uma
quantidade apropriada do extrato de frutos de mate, obtido por maceracdo dinadmica,
concentracdo e liofilizacdo, foi fracionada em coluna de fase solida utilizando resina
polimérica, metanol e &agua como eluentes, em gradiente decrescente de polaridade.
Solubilizacdo Micelar: um excesso de fluconazol, itraconazol ou cetoconazol foi adicionado,
separadamente, a solucbGes de saponina em diferentes concentragdes. As amostras foram
incubadas em estuda a 32 °C por 48 horas, filtradas e posteriormente analisadas por CLAE-
PDA, conforme metodologia previamente publicada. Os resultados obtidos seréo
correlacionados com dados de atividade antifungica utilizando isolados clinicos. Resultados e
Conclusao: O estudo encontra-se em andamento e os resultados em fase de obtencéo.



