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1 INTRODUÇÃO 
 
 O tratamento das micoses humanas não é sempre efetivo, pois os fármacos 
antifúngicos disponíveis produzem recorrência ou causam resistência, além de 
apresentarem importante toxicidade. Por esta razão, há uma busca contínua de 
novos fármacos antifúngicos mais potentes, mas, sobretudo, mais seguros que os 
existentes (ZACCHINO, 2001). 

Rhodotorula spp. são leveduras da família Cryptococcaceae disseminadas 
pelo meio ambiente ou comensais da microbiota humana, sendo inclusive isoladas 
das mãos de profissionais da saúde (MENDES et al., 2008; COPETTI et al, 2003). 
Quando isoladas de indivíduos saudáveis, membros do gênero Rhodotorula spp. 
representam colonização inofensiva. Contudo, recentemente elas emergiram como 
sérios patógenos quando uma disfunção ou uma deficiência na defesa no 
hospedeiro está presente. Embora Rhodotorula spp. tenha um perfil de baixa 
virulência, infecções graves podem ocorrer, e o tratamento é motivo de controvérsia 
uma vez que esse microrganismo apresenta uma variável sensibilidade aos 
antifúngicos (COPETTI et al., 2003).  

As leveduras do gênero Candida têm grande importância pela alta frequência 
com que colonizam e infectam o hospedeiro humano. Espécies de Candida são 
encontradas no tubo gastrointestinal em 20 a 80% da população adulta saudável. 
Entre as mulheres, cerca de 20 a 30% apresentam colonização por Candida spp. na 
vagina. Estes microrganismos comensais tornam-se patogênicos caso ocorram 
alterações nos mecanismos de defesa do hospedeiro ou o comprometimento de 
barreiras anatômicas. 

O objetivo deste estudo foi testar a suscetibilidade de um isolado clinico de 
Rhodotorula sp. comparado a um isolado de Candida albicans frente a 16 
compostos de Tiazolidinonas Heterocíclicas. 
 
 
2 MATERIAIS E MÈTODOS  
 

A atividade antifúngica das Tiazolidinonas heterocíclicas (Figura 1) foi testada 
contra Candida albicans (uma cepa) e Rhodotorula sp. (uma cepa) através da 
técnica de microdiluição em caldo, para determinar a Concentração Inibitória Mínima 
(CIM) e a Concentração Fungicida Mínima (MFC) de acordo com o Clinical and 
Laboratory Standards Institute (CLSI) M27-A3. 

Os compostos testados foram sintetizados de acordo com o procedimento da 
literatura descritos por Cunico et al. (2012) e subdivididos em 16 compostos que 
foram testados em triplicata, em dez diluições (1:2), que variaram de 0,4 a 400µg/ml. 
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Fluconazol     Tiazolidinonas heterocíclicas 
   
Figura 1: Estrutura química do antifúngico padrão Fluconazol em comparação 

a estrutura básica das Tiazolidinonas heterocíclicas 
 

3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

Os compostos de Tiazolidinonas Heterocíclicas foram denominados V9, V10, 
V13, V15, V19, V20, V21, V22, V23, V24, V27, V28, V29, V30, V57, V58. Desses 16 
compostos, dois (V29 e V58) compostos apresentaram alta efetividade contra 
Rhodotorula sp. apresentando a menor média de CIM e CFM, 79µg/mL e 70µg/mL  
respectivamente, conforme pode ser verificado na Tabela 1. 

 
Tabela 1: Suscetibilidade (Média de três repetições da CIM) de Rhodotorula sp. e  
Candida albicans frente a 16 compostos de Tiazolidinonas Heterocíclicas e 
respectivo radical empregado nos compostos propostos. 
 

 R 
CIM (µg/mL)

a 

Rhodotorula sp. C. albicans 

V9 4-OH 100 280 
V10 3-F 122 327 
V13 4-Cl 128 400 
V15 2,6-Cl 133 400 
V19 4-F 160 400 
V20 3-NO2 100 266 
V21 2-NO2 140 360 
V22 4-NO2 100 200 
V23 2-F 113 280 
V24 3-OH 108 400 
V27 2-OCH3 100 308 
V28 3- OCH3 200 266 
V29 4- OCH3 79 266 
V30 2-Cl 100 400 
V57 4- CH3 100 266 
V58 2-OH 70 266 
    

   CIM – Concentração Inibitória Mínima 
   R – radical da Tiazolidinonas heterocíclicas 

 
Todos os compostos mantiveram o valor da CIM igual a CFM. Numa análise 

geral, conforme resultados apresentados na tabela observou-se MICmédio da 
Rhodotorula sp. igual a 109μg/ml e o MICmédio da C. albicans igual a 317,81μg/ml. 

DIEKEMA et al. (2005), em estudo semelhante com fluconazol, demonstraram 
que algumas cepas de  Rhodotorula sp. foram mais resistentes in vitro ao 
Fluconazol, apresentando MIC50 >128 μg/ml. Comparando aos antifúngicos de uso 



 
 

em micoses oportunistas, Anfotericina B (MIC50,1 μg/ml) e Flucitosina (MIC50, 0.12 
μg/ml) são ambos ativos in vitro, assim como os novos triazóis também tem 
atividade in vitro, sendo o Ravuconazol o mais ativo (MIC50, 0.25 μg/ml). 

Os estudos de suscetibilidade dos 16 compostos frente a outras espécies 
fúngicas estão sendo realizados, bem como a investigação da citotoxidade de todos 
esses compostos.  

 
4 CONCLUSÃO 
 

Nesse estudo, conclui-se que Rhodotorula spp. é mais sensível as 
Tiazolidinonas do que a Candida albicans, apresentando numa baixa CIM e CFM. 
Mais investigações são necessárias para o desenvolvimento de um novo composto 
antifúngico. 
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