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Resumo

Introducdo: A candidiase ou candidiase oral é a infeccdo fingica oportunista mais comum, sendo a Candida
albicans a espécie mais causadora de infeccdo no ser humano, principalmente em pacientes
imunologicamente comprometidos. Objetivo: O presente estudo teve como objetivo realizar um
levantamento da literatura sobre a atividade antifingica dos produtos naturais a base de plantas contra
espécies de Candida. Material e Método: Foi realizado um levantamento da literatura através das bases de
dados PUBMED e SCIELO, no periodo de 2000 a 2016. Resultados: Nove artigos cientificos sobre o tema
foram encontrados e fizeram parte do estudo. Seis plantas medicinais foram citadas, dentre as quais todas
apresentaram atividade antifungica frente a Candida. Conclusdo: Observou-se que as plantas medicinais
estudadas apresentaram significativa atividade antifungica frente a espécies dessa levedura.

Descritores: Fitoterapia; Candida albicans; Candida.

Abstract

Introduction: Candidiasis or oral candidiasis is the most common opportunistic fungal infection, and
Candida albicans is the most common cause of infection in humans, especially in immunologically
compromised patients. Objective: This study aimed to perform a literature review on the antifungal activity
of natural herbal products against Candida species. Material and Methods: A literature review was carried
out through the PUBMED and SCIELO databases, from 2000 to 2016. Results: Nine scientific articles on
the subject were found and were part of the study. Six medicinal plants were cited, among which all
presented antifungal activity against Candida. Conclusion: It was observed that the medicinal plants studied
showed significant antifungal activity against yeast species.

Descriptors: Phytotherapy; Candida albicans; Candida.

Resumen

Introduccion: La candidiasis o candidiasis oral es la infeccién flngica oportunista mas comun es Candida
albicans mas especies que causan infecciones en los seres humanos, en particular para los pacientes
inmunodeprimidos. Objetivo: Este estudio tuvo como objetivo realizar un estudio de la literatura sobre la
actividad antifingica de productos naturales a base de plantas contra especies de Candida. Material y
Métodos: Una revision de la literatura se llevo a cabo a través de las bases de datos PubMed y SciELO, de
2000 a 2016. Resultados: Nueve articulos cientificos sobre el tema se encontraron y fueron parte del estudio.
Se mencionaron Seis plantas medicinales, entre las que todos mostraron actividad antifingica frente a
Candida. Conclusion: Se observo que las plantas medicinales estudiadas mostraron actividad antifangica
significativa contra las especies de esta levadura.

Descriptores: Fitoterapia; Candida albicans; Candida.

INTRODUCAO

Candidiase ou candidose € uma micose causada por estudos 60% dos isolados de amostras clinicas, além de
leveduras do género Candida, em que a lesdo pode ser outras espécies como C. parapsilosis, C. tropicalis, C. krusei,
branda, aguda ou cronica, superficial ou profunda, e de C. glabrata e C. guillermondii, que também contribuem para
espectro clinico bem variavel. O principal agente das o desenvolvimento desta doenga’. C. albicans é, sem divida,
candidiases é a C. albicans, constituindo na maioria dos a espécie mais frequentemente isolada de infecgdes
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superficiais e invasivas em diversos sitios anatémicos e como
causa de candidiase em todas as partes do mundo. E a espécie
de Candida com maior conhecimento patogénico, devido a
diversidade de fatores de viruléncia descobertos.
Habitualmente se considera que a origem de C. albicans
causadora de infeccdes seja a microbiota do trato digestorio
humano (organismo comensal). C. albicans foi o primeiro
fungo zoopatogénico que teve 0 Seu genoma sequenciado
(organismo diploide com oito pares de cromossomos), 0 que
possibilita uma variedade de experimentos e, por
conseguinte, um grande avanco na biologia deste fungo,
principalmente na expresso dos genes®.

Espécies de Candida residem como comensais,
fazendo parte da microbiota normal dos individuos
saudaveis. Todavia, quando ha uma ruptura no balango
normal da microbiota ou o sistema imune do hospedeiro
encontra- se comprometido, as espécies do género Candida
tendem a manifestacdes agressivas, tornando-se patogénicas®.

As manifestagdes clinicas causadas pela Candida séo
variadas, podendo gerar uma infeccéo localizada de mucosas
até uma doenca disseminada potencialmente fatal. O
principal fator que determina o tipo e extensdo de infeccao
causada pela Candida é a resposta imunoldgica do paciente.
A candidiase é a infeccdo oportunista mais comumente
relatada em pacientes com AIDS".

Numerosos fatores contribuem para as infeccOes
fangicas, dentre os quais podemos destacar: o rompimento
das barreiras cutanea e mucosa, disfuncdo dos neutrofilos,
defeito na imunidade mediada por células, desordem
metabolica, exposicdo direta aos fungos, extremos de idade
(recém-nascidos e idosos), desnutricdo aguda, longo
tratamento com antibidticos, quimioterapia, transplantes,
resisténcia a antiftingicos, dentre outros>.

Tem-se observado principalmente no ambiente
hospitalar, o aumento de infeccbes por Candida spp
resistentes a antifungicos. Esta resisténcia tem elevado a taxa
de insucesso na terapéutica contra essa infeccdo, assim como
o crescimento da morbidade e da mortalidade®.

A C. albicans é naturalmente sensivel a todas as
drogas antifingicas de uso sisttmico, mas casos de
resisténcia adquirida a azélicos sdo conhecidos em pacientes
expostos prolongadamente a estes medicamentos. Quanto a
resisténcia a anfotericina B, os relatos sio minimos®.

O uso excessivo destes farmacos propicia o
surgimento de leveduras resistentes, principalmente em
pacientes imunossuprimidos, susceptiveis a infeccdes
frequentes. Assim, had necessidade do desenvolvimento de
novos farmacos de maior eficacia, dentre as possibilidades,
surge a utilizacdo de fitoterapicos como tratamento
alternativo. Os mesmos se diferem por apresentar uma
diversidade molecular superior aos sintéticos,
proporcionando novas descobertas, com pesquisa nas
atividades biolégicas que podem favorecer na prevencéo e
tratamento de doencas’.

Moléculas isoladas de produtos naturais com potencial
antifingico podem contribuir para a industria farmacéutica
no desenvolvimento de farmacos e para a producéo de novas
formulagdes, com menos efeitos colaterais, amplo espectro
de acdo e menor custo®. A atividade antimicrobiana de
extratos vegetais é avaliada atraves da determinacdo de uma
pequena quantidade da substancia necessaria para inibir o
crescimento do microrganismo-teste; esse valor € conhecido
como Concentrago Inibitéria Minima (CIM)°.

O territério brasileiro possui cerca de 20% da
biodiversidade mundial, incluindo plantas, que servem como
matéria-prima para a producdo de medicamentos
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fitoterapicos e outros. A grande diversidade cultural e étnica
do Brasil é responsavel pelo conhecimento transmitido ao
longo de geracbes sobre a gestdo e uso de plantas
medicinais™.

Tendo em vista a alta frequéncia de infecgOes pelas
especies de Candida, assim como o aumento das pesquisas
envolvendo o uso de fitoterapicos para combater essa
levedura, o presente estudo teve como objetivo realizar um
levantamento da literatura sobre a atividade antifingica dos
produtos naturais a base de plantas contra cepas de Candida,
no periodo de 2000 a 2016.

MATERIAL E METODO

Esse estudo consistiu de uma revisdo de literatura
baseada na pesquisa de artigos cientificos obtidos das bases
de dados PUBMED (http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed) e
SCIELO (http://www.scielo.org), no periodo compreendido
entre 2000 a 2016. Foram utilizadas as seguintes palavras-
chaves: (1) Portugués - fitoterdpico, Candida albicans,
antifingico; Candida, como também as respectivas palavras
no plural (2) Inglés — phytoterapy, Candida albicans,
antifungal, Candida. Os critérios de inclusdo aceitos foram: o
ano do estudo, sendo considerados os anos de 2000 a 2016,
foram inseridos também os artigos que se adequaram ao tema
proposto, utilizando plantas medicinais para a analise de sua
atividade antifingica frente as espécies de Candida, que se
trataram de ensaios clinicos randomizados e estudos
observacionais. Os artigos cientificos que ndo se
enquadraram aos critérios de inclusdo foram excluidos da
pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Pelo levantamento bibliografico, foram encontrados e
incluidos no estudo nove artigos cientificos que abordaram o
tema em questdo, estavam dentro do periodo considerado e se
tratavam de ensaios clinicos randomizados ou estudos
observacionais. Seis plantas medicinais foram citadas, nas
quais todas demonstraram atividade antifungica frente a
Candida (Tabela 1).

As plantas mais estudadas foram: Melaleuca
atnerfolia (&rvore-de-cha), Allium sativum (alho) e Ricinus
communis (mamona). A atividade antifingica observada pela
familia Punicaceae no trabalho pesquisado de Vasconcelos
et al., (2003), pode estar relacionada a presenca de glicosideo
flavandide e  taninos, componentes que apresentam
propriedades antimicrobianas e anti-inflamatérias'?. Ha um
interesse crescente no uso de taninos como agentes
antimicrobianos. A atividade de taninos contra bactérias e
leveduras pode ser medida por sua acdo sobre as membranas,
ja que estes podem atravessar a parede celular, composto por
varios polissacaridos e proteinas, e se ligarem a sua
superficie®,

Estudos com produtos naturais geram dificuldades no
gue concerne a comparacao dos resultados, tal situacdo deve-
se as diferentes apresentacbes dos produtos utilizados
(tintura, extrato etandlico, éleo essencial, dentre outros), bem
como aos variados critérios metodolégicos empregados**. Os
estudos demonstraram formas de apresentacdo diferentes do
fitoterdpico, entre elas, solucBes orais, gel e cha por
decoccéo. Dentre os tipos de estudo, a maioria dos artigos se
trataram de ensaios clinicos randomizados.

A maior ou menor atividade biologica dos 0Gleos
essenciais tem se mostrado dependente da composicdo de
seus constituintes quimicos como citral, pineno, cineol,
cariofileno, elemeno, furanodieno, imoneno, eugenol,
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eucaliptol, carvacrol e outros. Estes constituintes sao
responsaveis pelas propriedades antissépticas,
antibacterianas, antifingicas e antiparasiticas™. O modo de
extragdo dos  principios ativos pode influenciar
significantemente na atividade antimicrobiana. A biossintese
dos constituintes de uma planta é fortemente afetada pelo
ambiente, colheita e pos-colheita, precipitacdo pluviométrica,
temperatura, luminosidade e umidade™.

Tabela 1. Estudos sobre atividade antifungica de fitoterapicos contra
espécies de Candida*

© 2016 - ISSN 2317-3009

excelentes resultados com antifungicos azolicos orais,
encontramos formas clinicas de candidiases orais cronicas
rebeldes ao tratamento. A retirada dos fatores predisponentes,
combinada com derivados azolicos ou poliénicos (nistatina),
é o principal tratamento®’.

C. albicans é a principal levedura isolada,
principalmente em infeccdes nosocomiais, e o principal
agente de fungemia no mundo. A sensibilidade desse agente
a antifungicos tem sido observada igualmente no mundo e no
restante do Brasil'®. A utilizacdo de plantas medicinais pode
constituir uma alternativa terapéutica bastante atil devido a
sua eficacia, baixo custo operacional, aliada a relativa
facilidade para a aquisicdo destas pela populacdo e
compatibilidade com a cultura regional™*.

Considerando a resisténcia das leveduras pertencentes
ao género Candida frente aos antifungicos atualmente
utilizados, pode-se inferir que a busca de novos compostos
antifingicos de origem vegetal mostra-se de relevante
significAncia. Ha a necessidade de realizacdo de estudos de
cunho toxicoldgico e clinico como suporte de seguranca para
0 uso destes produtos como farmacos.

CONCLUSAO

Com base na metodologia empregada e nos resultados
encontrados concluiu-se que as plantas medicinais
pesquisadas apresentaram resultado satisfatorio na atividade
antifangica frente as espécies de Candida.

REFERENCIAS

Sensibilidade
Planta !
Autor (ano) medicinal Nome Controle da Candida
. . Popular frente ao
(espécie) fitoterapico
Vazquez e Melaleuca  Arvore-
Zawawi . A Fluconazol +
(2002)21 atnerfolia de-cha
Vasconcelos Punica x .
etal. (2003)" granatum Roma  Miconazol +
Sabitha et al. Allium Alho Clotrimazo +
(2005)% sativum |
Catalan et al. Melaleuca  Arvore- Nistatina .
(2008)% atnerfolia de-cha
Paiva et al. Uncaria Unha de Miconazol +
(2009)* tomentosa gato
Wright et al. . Violeta de
(2009) Cyg}?&‘iggon le‘rzgg Genciana +
0,5%
Bakhshi et al. Allium .
(2012)%° sativum Alho Nistatina +
Pinelli et al. Ricinus M Nistatina e
27 . amona +
(2013) communis Miconazol
Salles et al. Ricinus Solucéo
(2015)* communis _Mamona  salina +
0,85%

A candidiase oral ndo é uma enfermidade mortal,
mesmo que, ao provocar moléstias de diferentes niveis,
compromete o paladar e a degluticdo, levando a uma
diminuicdo do apetite, principalmente nos casos de pacientes
HIV-positivo, pacientes hospitalizados e idosos. A candidiase
oral é a porta de entrada para complicacGes da candidiase do
tipo orofaringeas, esofagicas, laringianas e sistémicas"”.

Candidiase € uma micose de importancia em saude
publica, incluida também como doenca sexualmente
transmissivel (DST). Sdo diversas as espécies ja reconhecidas
como agentes causais, embora a mais bem estudada seja a C.
albicans, ja que o seu isolamento e sua identificacdo sdo mais
confirmados. As diferentes espécies, com caracteristicas sutis
ou maiores que as diferenciam, apresentam manifestacOes
clinicas e micromorfologicas similares, com flexibilidade
para adaptar-se em diferentes sitios anatdmicos que,
dependendo de condig¢bes predisponentes do hospedeiro,
podem causar ampla gama de danos ao paciente™.

O tratamento da candidiase oral é simples nos
pacientes imunocomprometidos ou com imunodepressdo
leve, em que geralmente os antifingicos topicos apresentam
resultados eficazes. No entanto, nos casos de imunodepressao
0 problema maior estd na alta taxa de recorréncias ou
recidivas, requerendo a combinacao de uma terapia intensiva
tanto sisttmica como local. Em alguns casos se inclui propor
a possibilidade de instaurar um tratamento profilatico com
derivados azolicos, como nos pacientes com HIV. Apesar dos
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