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RESUMO

A candidiase vaginal ¢ considerada uma infec¢do fungica, provocada pela Candida albicans e
que afeta diretamente a qualidade de vida das mulheres. O tratamento das pacientes acometidas
com candidiase vaginal geralmente ¢ iniciado sem diagndstico laboratorial e sem confirmagao
do agente etioldgico, o que contribui para a falha terapéutica e € responsavel pelo aumento dos
casos de resisténcia fungica. Diante disso, novas possibilidades terapéuticas podem ser
promissoras no desenvolvimento de novos antifingicos, como € o caso do extrato da propolis.
Nesse contexto, o estudo objetiva compreender, através de uma revisao integrativa, a eficacia
antifngica do extrato de propolis no combate a Candida albicans. A metodologia refere-se a
uma pesquisa integrativa, ocorrida entre os meses de maio a setembro de 2022, nas bases de
dados indexadas na Biblioteca Virtual em Saude. A questdo norteadora ¢é: Qual a eficacia
antifungica do extrato de propolis no combate a Candida albicans? Para busca dos artigos foram
utilizados os seguintes descritores e suas combinagdes em lingua portuguesa: Propolis. Candida
albicans. Candidiase Vaginal. Os cruzamentos ocorrerdo mediante a utilizacdo do descritor
booleano and. Os resultados obtidos a partir da andlise dos artigos ap0s ser feito o cruzamento
dos descritores na Biblioteca Virtual de Satde (BVS), demonstraram que ao serem feitos os
cruzamentos dos 03 descritores simultaneamente foram encontrados somente 02 artigos apds a
aplicagdo dos filtros incluidos dos critérios da pesquisa. Por isso, optou-se pelo cruzamento das
duas expressoes: “Candida albicans” AND “Propolis”; e Candidiase Vaginal AND “Propolis”,
que obtiveram 69 e 03 estudos, respectivamente. Foram selecionadas 04 pesquisas
internacionais, publicadas entre o periodo de 2020 a 2022, o idioma inglés e a base de dados da
MEDLINE foram predominantes. Conclui-se que os mais variados estudos realizados em
diversas partes do mundo vém utilizando a prépolis no tratamento da candidiase vaginal, uma
vez que, este material apresenta bons resultados frente a C. albicans. Assim, é necessario que
mais pesquisas sejam voltadas a essa tematica, permitindo que os resultados auxiliem no
tratamento da candidiase vaginal e possam permitir que as mulheres tenham condi¢des de terem
acesso a tais métodos terapéuticos.

Palavras-chave: Propolis. Candida albicans. Candidiase Vaginal.



ABSTRACT

Vaginal candidiasis is considered a fungal infection, caused by Candida albicans and that
directly affects women's quality of life. The treatment of patients with vaginal candidiasis is
usually started without laboratory diagnosis and without confirmation of the etiologic agent,
which contributes to therapeutic failure and is responsible for the increase in cases of fungal
resistance. In view of this, new therapeutic possibilities may be promising in the development
of new antifungals, as is the case with propolis extract. In this context, the study aims to
understand, through an integrative review, the antifungal efficacy of propolis extract in the fight
against Candida albicans. The methodology refers to an integrative research, carried out
between May and September 2022, in the databases indexed in the Virtual Health Library. The
guiding question is: What is the antifungal efficacy of propolis extract in the fight against
Candida albicans? To search for articles, the following descriptors and their combinations in
Portuguese were used: Propolis. Candida albicans. Vaginal candidiasis. Crossings will occur
using the Boolean descriptor and. The results obtained from the analysis of the articles after
crossing the descriptors in the Virtual Health Library (BVS), showed that when crossing the 03
descriptors simultaneously, only 02 articles were found after applying the filters included in the
criteria of the search. Therefore, we chose to cross the two expressions: “Candida albicans”
AND “Propolis”; and Vaginal Candidiasis AND “Propolis”, which obtained 69 and 03 studies,
respectively. Four international studies were selected, published between 2020 and 2022, the
English language and the MEDLINE database were predominant. It is concluded that the most
varied studies carried out in different parts of the world have been using propolis in the
treatment of vaginal candidiasis, since this material presents good results against C. albicans.
Thus, it is necessary that more research is focused on this topic, allowing the results to help in
the treatment of vaginal candidiasis and allow women to have access to such therapeutic
methods.

Keywords: Propolis. Candida albicans. Vaginal candidiasis.



SUMARIO

1 INTRODUGCAQ ....oueerererererenenesesesesesesesesesesesesesesesesesesesssesssesssesesesessssssssssssssssssssssssssssssssssas 10
2 OBIETIVOS aeeeeeveeeeeeeesessssesessessssssasessssenssssssssssssssssssssessssssenssssssssssesssssnsssssssssssnssssnssssssnssssns 12
2.1 OBIETIVO GERAL ..ot ees e s e e e s e e et e s e s e e s es e seseseeseseses e, 12
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS ..o, 12
3 REFERENCIAL TEORICO c.cuveeeeeeeeeeeeesesesesessssessssssssssssssssssssssssssssssnssssssssssssssssnssssssssssnes 13
3.1 VISAO GERAL SOBRE A CANDIDIASE VAGINAL ....ooovveveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeereereans 13
3.2 CONTEXTUALIZACAO’ DA Candida albicans ... e 14
3.3 PROPRIEDADES BIOLOGICAS, COMPOSICAO QUIMICA E APLICABILIDADES DA
PROPOLIS oo e e e e e e e e e e e et e e s e s e e e, 16
4 METODOLOGIA.....eeeeeeeereeeeeesssesessesessssssessessnssssssssessssssessssessssesessssenssssssssssenssssnsssssensssns 19
4.1 TIPO DE ESTUDO ... ee e e e e e e s e e s es e e s e e s e e ses e seseseeseseeeas 19
4.2 COLETA DE DADOS ..o e, 19
4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO ... 20
5 RESULTADOS E DISCUSSAQD ..ucvoeeeeeeereveseresssesssssssssssssssssssssssssssssnsssssssssssnssssassssssnssssns 21
6 CONSIDERACOES FINAIS....oouevreeerererersenesesesssssssessssssssssesesessssssssessssssssssssesesssssssssseses 24

REFERENCIAS co.eeveveeeeeeeeeeeesesesssesssssssssssnsasssssssensssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassssssssssnsssnes 25




11

1 INTRODUCAO

A vagina ¢ colonizada, em sua maioria, por Lactobacillus e por outras espécies
bacterianas e de leveduras como da Candida albicans. Para que os Lactobacillus prevalegam
na flora, necessita-se que o pH da regido esteja acido, ou seja, entre 3,5 e 4,5. Como estes
microrganismos convivem em equilibrio, podem tornar-se patdgenos em determinadas
situagdoes (PALUDO; MARIN, 2018).

Com base em Freitas; Nogueira (2022), a infeccdo do fungo Candida albicans afeta
diretamente a qualidade de vida das mulheres, uma vez que, o aumento da candidiase acontece
em virtude dos fatores que estdo cada vez mais presente no cotidiano feminino como: relagdo
sexual desprotegida, higiene pessoal, roupas apertadas e alteragdo de resposta imunologica.
Nesse sentido, observa-se que o fungo precisa invadir a mucosa para causar os sintomas,
geralmente isso ocorre por causa do uso de antibidticos, corticoides e gravidez que pode alterar
a microbiota vaginal, deixando desequilibrada. Algumas mulheres sdo assintomadticas e sO
descobrem sobre a candidiase através de exames de rotina.

Nesse contexto, Paludo; Marin (2018), explicam que a candidiase vaginal ¢ considerada
uma infeccdo fungica, que afeta a maioria das mulheres em idade fértil, caracterizada por
corrimento vaginal em grumos semelhantes ao leite qualhado e com prurido intenso. Outros
sintomas, além dos citados, podem aparecer, como € o caso a dispareunia, desconforto vulvar
e distria, sem via de regra. Diante dessas manifestagdes clinicas, Conte (2021) discorre que o
tratamento das pacientes acometidas com candidiase vaginal geralmente ¢ iniciado sem
diagnostico laboratorial e sem confirmagdo do agente etioldgico, o que contribui para a falha
terapéutica e € responsavel pelo aumento dos casos de resisténcia fungica.

Sousa (2018) acrescenta que frente ao aumento da incidéncia das infecgdes fingicas
oportunistas, como ¢ o caso da candidiase vaginal, torna-se necessario a sele¢cdo adequada de
antifingicos para que ndo haja a producdo de genes de resisténcia nos microrganismos,
tornando-se cada vez mais dificil a terapéutica. Esta triagem pode ser realizada através dos
testes de susceptibilidade antifingica in vitro, que detectam e monitoram os padrdes de
resisténcia das espécies de fungos, em particular as espécies de Candida.

Visando as novas possibilidades terapéuticas no combate as infec¢des causadas por
Candida, Sousa; Araujo; Rodrigues (2021) dizem que ao longo dos ultimos anos, o uso ¢ a
caracterizagdo de substancias naturais bioativas com um futuro farmacologico, vem chamando
a atencdo da comunidade cientifica, pois estes podem representar alvos promissores para o

desenvolvimento de novos antifiungicos. Dentre estas substdncias naturais, destaca-se a
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propolis, gragas a sua gama Unica de micronutrientes, que conferem a esta substancia, diversas
propriedades biologicas comprovadas.

A propolis ¢ uma importante alternativa terapéutica do ponto de vista econdmico €
eficacia farmacologica por ser de facil obtengdo e por apresentar inimeras propriedades
farmacéuticas. E comprovada a ag¢io antimicrobiana frente a varios agentes etiologicos, como
Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus e Escherichia coli, além de e leveduras,
sobretudo Candida albicans. Dentre as propriedades bioldgicas da propolis, destacam-se: as
atividades antimicrobianas, antifingicas, antiprotozodrias, antioxidante e antiviral. Sugere-se
que a atividade antibacteriana da propolis possa estar associada ao alto conteudo de substancias
do tipo flavonoides que podem ter suas concentragdes variadas de acordo com a sazonalidade
(VERAS; NASCIMENTO (2020).

Segundo Sousa; Aradjo; Rodrigues (2021), a propolis ¢ uma substancia resinosa
balsdmica que fica depositada na entrada das colmeias para a protecdo contra microrganismos
patogénicos e animais. O Brasil possui uma grande variedade dessa substancia, apresentando
13 tipos distintos de propolis de acordo com a aparéncia e coloragdo. Dentre esses tipos, as que
mais se destacam sdo a do grupo 6, de cor marrom que tem como fonte dominante as espécies
do género Copaifera, a do grupo 12, de coloragdo verde que tem como fonte vegetal dominante
o alecrim do campo (Baccharis dracunculifolia) e a do grupo 13, de cor vermelha que tem como
fonte botanica o rabo-de-bugi (Dalbergia Ecastophyllum).

Pensando em todos os beneficios da propolis e nas suas aplicabilidades, o estudo foi
pensado apds a participacdo em um projeto de pesquisa e extensdo que buscava avaliar a
eficacia e tolerabilidade no uso de uma pomada com prépolis para avaliagdo do processo
cicatrizante em pacientes com Ulceras topicas ndo especificadas, despertando assim o interesse
de compreender melhor a acdo da préopolis frente a cicatrizagdo das feridas. Além disso, a
tematica ¢ relevante pela quantidade de aplicagdes que a propolis possui, sendo utilizada nas
mais variadas areas de conhecimento como ¢ o caso da Enfermagem, Apicultura, Farmacia,
entre outras.

Sendo assim, o estudo objetiva compreender, através de uma revisdo integrativa, a
eficacia antifungica do extrato de propolis no combate a Candida albicans. Para tal, a pergunta
norteadora escolhida, foi: Qual a eficacia antifungica do extrato de propolis no combate a

Candida albicans?
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Compreender, através de uma revisdo integrativa, a eficacia antifungica do extrato de

propolis no combate a Candida albicans.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

v" Elucidar os riscos da Candidiase Vaginal para a Satide da Mulher;

v" Identificar as propriedades bioldgicas, a composigdo quimica e as aplicabilidades da
propolis;

v" Conhecer os principais tipos de propolis que podem ser utilizadas no combate a infec¢do

por fungos Candida albicans.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 VISAO GERAL SOBRE A CANDIDIASE VAGINAL

A candidiase vulvovaginal (CVV) trata-se de um processo inflamatério da mucosa
genital, que envolve principalmente a vulva e a vagina, sendo procedida pela infeccdo por
leveduras, encontradas naturalmente na mucosa da vagina. Estima-se que 75% das mulheres
apresentara pelo menos um episddio desta infeccao ao longo da vida e 40% terdo um episddio
de candidiase recorrente, caracterizadas por relatos de prurido vulvar intenso, leucorreia,
dispaurenia e disuria, sendo observadas em alguns casos, eritema ¢ edema vulvovaginal,
incluindo escoria¢des na vulva (OLIVEIRA; SILVA; FARIAS FILHO, 2020).

Soares et al. (2019) explicam que ao ocorrer uma ruptura no balango normal da
microbiota ou o sistema imune do hospedeiro estd comprometido, as leveduras acabam
apresentando manifestagcdes agressivas, tornando-se patogénicas. Assim, com relagdo a origem,
pode ser enddgena, quando oriunda da microbiota; ou exdgena, quando transmitida através do
ato sexual.

Segundo Bezerra (2015), a multiplicagdo da Candida no canal vaginal é favorecida por
alguns de fatores predisponentes, onde algumas situagdes estio relacionadas ao hospedeiro, a
colonizagdo prévia por leveduras, diminui¢ao da resposta imunologica observada em doengas
imunossupressoras, diabetes mellitus, gravidez e usudrias cronicas de corticoides, além de
incluirem fatores como o uso de antibioticos, estrogénio terapia, anticoncepcionais orais.

Com base em Freitas; Nogueira (2022), a candidiase pode ser transmitida através do
contato com a secrecao de pessoas que possuem a infecgdo, pela boca, pele e vagina podendo
também ocorrer disseminagdo enddgena. Os fatores de risco para a incidéncia desta infecgao
envolvem as terapias de reposicdo hormonal e os anticoncepcionais estdo entre eles, pois
elevam os niveis de estrogénio e glicogénio favorecendo a proliferacao dos fungos.

Para uma melhor compreensao da candidiase vaginal, Silva; Castro (2018) destacam no

Quadro 01 os sinais e sintomas e os fatores de risco que predispdem a infec¢ao vaginal.

Quadro 01: Sinais, sintomas e fatores de risco da candidiase vaginal

Sinais e sintomas Fatores de risco

Prurido vulvovaginal Gravidez

Distria Diabetes mellitus
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Dispaurenia Obesidade

Corrimento branco, grumoso, inodoro e com Uso de contraceptivos orais

aspecto de “leite coalhado”

Hiperemia Uso de medicamentos, como antibidticos,
corticoides, imunossupressores

Edema vulvar Quimioterapia e radioterapia

Fissuras e maceragao da vulva Hébitos de higiene e vestuario que
aumentam a umidade e o calor local

Fissuras e maceragdo da pele Contato com substancias alergé€nicas e/ou
irritantes (talco, perfumes, sabonetes ou
desodorantes intimos)

Vagina e colo uterino recobertos por placas Alteragdes da resposta imunologica, como

brancas infec¢do pelo HIV

Fonte: Silva; Castro (2018, p. 07-08).

A respeito do diagnostico da CVV, Duarte; Faria; Martins (2019) dizem que o primeiro
passo ocorre a partir do exame pélvico, entre os sintomas clinicos para o diagnostico estdo
incluidos os pruridos na regido da vulva, secrecdes brancas e espessas, provocando edemas e
eritemas nos tecidos da area vulvar e vaginal, tornando o diagnostico mais preciso. No entanto,
mesmo com a precisdo do exame clinico, deve ser realizado exames laboratoriais com
especificidade na sintomatologia, pois pode-se detectar o género das espécimes de candida e se
ha possivel correlagdo com outros microrganismos presentes.

Bonfim et al. (2020) apontam que a CVV trata-se de um sério desafio a satde publica
com forte impacto socioecondmico e médico. Diante desse cenario, as drogas mais utilizadas
para o tratamento clinico dessa doenga sdo: nistatina (NYS), fluconazol (FCZ) e miconazol,
mas a complexidade da fisiopatologia da CVV muitas vezes leva a um aumento gradual da
resisténcia aos medicamentos durante o curso do tratamento. Além da resisténcia, outras drogas
de uso frequente, como derivados azolicos, polienos e equinocandinas, sdo responsaveis por

efeitos colaterais indesejaveis e toxicidade.

3.2 CONTEXTUALIZACAO DA Candida albicans

A taxonomia referente a Candida indica que aproximadamente existem 200 espécies de

leveduras deste género, sendo que apenas 10% sdao reconhecidas como patogénicas aos seres
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humanos, dentre as quais destacam-se: C. albicans, C. glabrata, C. guilliermondii, C.
parapsilosis, C. lusitaniae, C. tropicalis, C. krusei. C. fumata e C. rugosa, destas a de maior
prevaléncia e, geralmente, mais isolada em amostras biologicas seja qual for o sitio de infecgao,
¢ a Candida albicans, correspondendo de 60 a 80% dos casos (SOUSA, 2018).

Segundo Freitas; Nogueira (2022), a Candida Albicans provoca graves infecgoes,
fazendo com que seja necessario a descoberta de métodos que diferenciem as diversas cepas e
dessa maneira ser oferecido o tratamento especifico para cada caso. A Candida se manifesta na
mucosa oral e na vagina, que corresponde a 50% do total, ¢ a espécie mais prevalente.

Bouchelaghem (2021) acrescentam que o género Candida refere-se a um fungo que faz
parte da microbiota do individuo. A Candida albicans e outras espécies sdo patdgenos
oportunistas que foram registrados como a causa mais frequente de candidiase e candidemia.
Assim, a formacdo de biofilme por C. albicans ¢ um dos varios fatores de viruléncia
responsaveis por doengas infecciosas, ¢ aumenta o risco de doenga periodontal, candidiase
vulvovaginal e o desenvolvimento de varios mecanismos de resisténcia contra agentes
antifungicos.

Segundo Humelnicu (2022) mais de um bilhdo de pessoas sdo afetadas por infeccdes
superficiais por Candida. Com isso, um tratamento inadequado dessas infec¢des pode levar os
fungos a se espalharem da superficie do corpo para os 6rgaos internos (rins, coragdo, cérebro)
e para o sangue, causando infecgdes invasivas mortais ou candidemia.

No mundo, a incidéncia de infec¢des invasivas por Candida vem aumentando (700.000
casos por ano) e estd associada a uma mortalidade consideravel. O aumento antagonico do
numero de casos e da dispersao geografica até o final de 2020 exige um maior esfor¢o dos
cientistas para promover sistemas adequados de preveng¢ao, protecao e terapéutica e combater
a candidiase em estagios iniciais (HUMELNICU, 2022).

Moghim et al. (2021) ressaltam que a candidiase trata-se de uma das doengas fungicas
oportunistas mais importantes € mais comuns em humanos. A Candida albicans ¢ uma das mais
importantes que pode estabelecer infeccdo em individuos susceptiveis. A candidiase pode ser
vista como aguda, subaguda ou crdnica na pele, unhas, mucosa vaginal, bronquios, pulmao e
trato gastrointestinal. A resposta desempenhada pelo hospedeiro contra a infecgdo é geralmente
uma leve irritacdo e inflamagdo, depois € possivel observar a forma cronica e alteracdes agudas
purulentas ou granulomatosas. Diante desse quadro, € importante salientar que varios patogenos

microbianos, como espécies de Candida, tornaram-se resistentes a drogas antimicrobianas.



17

3.3 PROPRIEDADES BIOLOGICAS, COMPOSICAO QUIMICA E APLICABILIDADES
DA PROPOLIS

A propolis € uma substancia resinosa, produzida pelas abelhas ap6s realizarem a coleta
de exsudados das plantas que rodeiam as colmeias, ¢ estes sdo adicionados as secregoes
salivares e as ceras produzidas pelas abelhas. A propolis € usada como protecdo contra os
microrganismos na colmeia e para embalsamar pequenos animais mortos, evitando a
putrefagdo, infecgoes e doencas (MAKABE; SANTOS; PIRES, 2018).

Com base em Rodrigues et al. (2021), a propolis trata-se de um material complexo
natural, sintetizada pelas abelhas africanizadas através de brotos, ramos, flores, pélen, seiva e
outros componentes de arvores. Tem a fun¢do de proteger e dar estrutura as colmeias, devido a
sua natureza cerosa, protegendo a colmeia de ataques e mantendo a temperatura e controle da
entrada de umidade dentro da colmeia.

Bonfim et al. (2020) acrescentam que a prépolis é um composto complexo produzido
por abelhas da espécie Apis mellifera a partir de exsudatos de plantas e consiste em gomas
balsamicas ¢ materiais resinosos. Esse material ¢ composto quimicamente por multiplas
substancias como flavondides, terpendides, fenilpropandides e muitos outros. Os compostos
fenolicos sdo os principais componentes responsaveis pela atividade antimicrobiana dos
extratos de propolis. A caracterizagao das propriedades quimicas e antiflingicas de novos tipos
de extrato de propolis € importante para os farmacéuticos que atuam no desenvolvimento de
novos medicamentos.

De acordo com Freires et. al (2019) existem 12 tipos de propolis brasileira, segundo o
perfil quimico obtido através das técnicas de espectrofotometria de absor¢do na regido UV-
visivel, Cromatografia em Camada Delgada de Alta Eficiéncia (CCDAE) e CLAE
(Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia), como também a partir da avaliacdo das atividades
antimicrobiana e antioxidante. A propolis brasileira foi quimicamente caracterizada e
classificada do tipo 1 ao 12. Entretanto, um novo tipo dessa propolis € encontrada, como € o
caso da propolis vermelha do Nordeste, classificada separada dos 12 tipos, sua composi¢ao
quimica € rica em isoflavonoides.

A respeito da composi¢ao quimica da propolis, Cunha; Aratjo (2021) discorrem que ela
¢ bastante complexa e influencia na atividade farmacolodgica, pois, os principais constituintes
ativos sao os flavonoides, acidos fenolicos, aromaticos e o acido cafeico. A propolis é composta
por elementos, como ferro e zinco, sendo fundamentais para a sintese de colageno, contendo

ainda proteinas, aminoacidos, vitaminas € minerais.
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Em sua composi¢do geral apresenta um conteido vasto de compostos volateis e
compostos fendlicos, além de ser rica também em material ceroso e apresentando pequenas
quantidades de aminodacidos, acucares e polifendis. A quantidade desses compostos e a
existéncias de outros depende da regido onde a propolis foi produzida, sendo bastante
influenciada também pelo clima da regido e época do ano, sendo possivel encontrar bastante
variagdes nos compostos de propolis de determinadas partes do Brasil (RODRIGUES et al.,
2021).

Para Abreu et al. (2021) nota-se que em virtude da grande diversidade da sua flora, a
propolis brasileira estd classificada em 13 (treze) tipos, de acordo com a sua constituicao
quimica e também pela avaliacdo de suas atividades antimicrobianas e antioxidantes. A propolis
encontrada mais recentemente ¢ classificada como 13° tipo e denominada de propolis vermelha,
devido a sua coloragdo vermelha intensa. A principal origem botanica deste tipo de propolis €
a planta Dalbergia ecastophyllum, encontrada ao longo do mar e costa de rios no Nordeste
brasileiro e sua coloragdo se deve, principalmente, pela coleta das abelhas, do exsudado

vermelho da superficie da D. ecastophyllum, como pode ser observado na Figura 0O1.

Figura 01: Coleta da resina Dalbergia ecastophyllum por abelhas Apis mellifera para posterior

produgdo de propolis vermelha

ot i

Fonte: Abreu et al. (2021, p. 134).

Bouchelaghem (2021) destaca o papel crucial desempenhado pela regido geografica nos
tipos de propolis, gracas a variagdo climatica e diferente flora etnobotanica por regido. As
espécies de alamo, amieiro, salgueiro, olmo, bétula, castanheiro-da-india, faia e coniferas sdao

fontes populares de propolis da melhor qualidade. O P. nigra, conhecido popularmente como
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alamo, ¢ amplamente distribuido na Europa e América do Norte, Asia ¢ Nova Zelandia. A
propolis de bétula russa coletada de Betula verrucosa ¢ diferente da prépolis de dlamo e
compreende flavonois e flavonas. A Dalbergia ecastophyllum, Clusia scrobiculata, Clusia
minor, Clusia major e Clusia rosea sao as fontes vegetais da propolis vermelha, amplamente
distribuida no Brasil, Cuba, México, China e Venezuela, e ¢ caracterizada por benzofenonas
poliisopreniladas como fitoquimicos ativos.

A respeito da propolis vermelha, Leite et al. (2020) explicam que ela ¢ formada
principalmente pela extragdo de compostos botanicos de Dalbergia ecastophyllum de abelhas
Apis melifera, apresenta compostos fendlicos, principalmente flavondides. Esses fitoquimicos
estdo associados a atividade antifingica e tornam este produto um promissor agente
antimicrobiano natural.

A resina da folha de Baccharis dracunculifolia € responsavel pela cole¢dao de propolis
brasileira e contém uma variedade de fitoquimicos, incluindo flavondides, lignanas, acido p-
cumarico, diterpenos, acetofenona e maiores concentracdes de artepillina C. Além dessas, um
tipo de propolis mediterrdneo ¢ encontrado na Grécia, Chipre, Croacia, Egito, Argélia,
Marrocos e Malta, cujos principais compostos sdo diterpenos provavelmente originarios da
planta conifera do género Cupressaceae. Amostras de propolis de diferentes origens
geograficas foram investigadas por suas propriedades antibacterianas e antifingicas. As
amostras de propolis foram ativas contra S. aureus e C. albicans, apesar das grandes diferengas
na origem das plantas entre as amostras das zonas temperadas e tropicais, como explica

Bouchelaghem (2021).
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4 METODOLOGIA

4.1 TIPO DE ESTUDO

A pesquisa em questdo foi uma revisdo integrativa da literatura, de acordo com Cunha;
Cunha; Alves (2014), a revisdo integrativa originou-se a partir da integracdo de opinides,
conceitos ou ideias provenientes das pesquisas utilizadas no método, esse método pode ser
incorporado as pesquisas realizadas em outras areas do saber, além das areas da saude e da
educacdo, pois, ele viabiliza a capacidade de sistematizacdo do conhecimento cientifico e de
forma que o pesquisador aproxime-se da problematica que deseja apreciar, tragando um
panorama sobre sua producao cientifica para conhecer a evolucdo do tema ao longo do tempo

e, com isso, visualizar possiveis oportunidades de pesquisa.

Figura 02: Tipos de revisao de literatura

Tipos de Revisao

da Literatura
Revisa Revisao
S Bibliografica
Narrativa Sistematica
Meta Revisao Revisao Revisao
Analise Sistematica Qualitativa Integrativa

Fonte: Cunha; Cunha; Alves (2014, p. 06).

Como observado na Figura 02, a Revisdo integrativa estd inserida na revisdo

bibliografica sistemadtica, que ¢ uma das Revisdes de Literatura.

4.2 COLETA DE DADOS

A coleta de dados ocorreu entre os meses de maio a setembro de 2022, nas bases de
dados indexadas na Biblioteca Virtual em Satde (BVS) através da Literatura Latino-Americana

e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Sistema Online de Busca e Analise de Literatura
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Médica (MEDLINE); além da Scientific Eletronic Library Online (SCIELO) e demais bases de
dados confiaveis.

A questdo norteadora €: Qual a eficacia antiflingica do extrato de propolis no combate
a Candida albicans? Para busca dos artigos foram utilizados os seguintes descritores e suas
combinagdes em lingua portuguesa: Propolis. Candida albicans. Candidiase Vaginal. Os

cruzamentos ocorrerao mediante a utilizagao do descritor booleano and.

4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Os critérios de inclusdo abarcaram os seguintes preceitos: artigos cientificos originais
que apresentam a tematica, que estejam disponiveis em lingua portuguesa, inglesa ou
espanhola, possuam acesso gratuito, apresentem texto completo e que tenham sido publicados
nos referidos bancos de dados entre os anos de 2017 a 2022.

No tocante aos critérios de exclusdo, ndo fizeram parte da pesquisa: monografias,
dissertacdes e teses ou artigos que ndo abordaram o tema, ndo estejam na lingua portuguesa,
inglesa e espanhola, tenham acesso restrito e estejam incompletos, além de resumos e estudos
que estdo fora do periodo estipulado, ou seja, que ndo tenham sido publicados nos 05 ultimos

anos.



22

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos a partir da analise dos artigos apos ser feito o cruzamento dos
descritores na Biblioteca Virtual de Saude (BVS), demonstraram que ao serem feitos os
cruzamentos dos 03 descritores simultaneamente foram encontrados somente 02 artigos apds a
aplicagdo dos filtros incluidos dos critérios da pesquisa. Por isso, optou-se pelo cruzamento das
duas expressoes: “Candida albicans” AND “Propolis”; e Candidiase Vaginal AND “Propolis”,
que obtiveram 69 e 03 estudos, respectivamente.

Diante desses dados encontrados, foram selecionadas 04 pesquisas internacionais,
publicadas entre o periodo de 2020 a 2022. De modo que, 02 estudos foram publicados em 2020
e 01 artigo foi publicado em 2021 e 2022, respectivamente. O idioma inglés foi predominante,
sendo encontrado nos 04 artigos selecionados e a MEDLINE foi a Unica base de dados em que
foram extraidos os artigos cientificos.

Para um melhor vislumbre desses dados, o Quadro 02 apresenta as seguintes variaveis:
Autor(es), Ano, Idioma, Base(s) de dados, Titulo dos estudos; enquanto que o Quadro 03

apresenta os Objetivos, Metodologia e os Resultados.

Quadro 02: Autor(es), Ano, Base de dados, Titulo dos Estudos

N° Autor (es) Ano Idioma Base (s) de Titulo
dados

01  Argielles et 2020  Inglés MEDLINE Novel Bi-Factorial  Strategy
al. against Candida albicans
Viability Using Carnosic Acid
and Propolis: Synergistic

Antifungal Action.
02 Bonfim et 2020 Inglés MEDLINE Preclinical approaches n
al. vulvovaginal candidiasis
treatment with mucoadhesive
thermoresponsive systems

containing propolis.

03 Moghim et 2021 Inglés MEDLINE Antifungal Effects of Iranian
al. Propolis Extract and Royal jelly
Against Candida albicans In-

Vitro.
04 Humelnicu 2022  Inglés MEDLINE Chitosan-Based Therapeutic
et al. Systems for Superficial
Candidiasis Treatment.

Synergetic Activity of Nystatin
and Propolis.

Fonte: Dados da pesquisa (2022).
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N° Objetivo

Metodologia

Resultados

01  Focar na aplicacdo desses
dois extratos naturais, CA e
PP, no desenvolvimento de
novas quimioterapias
antifungicas.

02  Realizar um estudo in vitro e
in vivo investigacao sobre a
eficacia de uma nova
plataforma termorresponsiva
mucoadesiva para entrega de
propolis (MTS-PRPe) em um
modelo murino pré-clinico de
tratamento de VVC causado
por C. albicans.

03  Avaliar os efeitos
antifingicos do extrato de
propolis iraniana e da geléia
real contra C. albicans in
vitro.

04  Tratar novas abordagens para
formulagdes terapéuticas
antifingicas baseadas em
quitosana (CS) projetadas
para atender aos requisitos de
aplicacdes especificas.

Estudo
Experimental

Estudo
experimental.

Estudo
experimental.

Estudo
experimental.

O resultado de uma anélise matematica
por isobolograma foi consistente com a
acdo sinérgica dos extratos combinados
ao invés de um efeito meramente
aditivo.

Os resultados demonstraram a
atividade antifungica do extrato de
propolis e MTS-PRP contra a cepa
padrdo e um isolado clinico resistente
ao fluconazol de C. albicans, tanto in
vitro como in vivo ensaios. Esses
resultados foram semelhantes e ainda
melhores, dependendo da concentragao
de propolis, quando comparados a
nistatina.

Neste estudo, a CIM, CIM 50 e CFM
da geleia real em C. albicans foram,
respectivamente, 80, 103 =25 e 160 +
34 mg/mL e para o extrato alcodlico de
propolis iraniana foram,
respectivamente, 0,030 = 0,015, 0,0618
+ 0,027 ¢ 0,0833 £ 0,0599 mg/mL.
Por andlise in vitro, os hidrogéis com
valores de pH 4cido em torno de 3,8
mostraram-se ativos contra Candida
albicanse espécies de Candida glabrata.
O ensaio de time-killing realizado
durante 24 h em Candida albicans em
meio sintético simulando vagina
mostrou que as formulacdes de
hidrogel contendo NYS e PRO
apresentaram a desaceleracdo mais
rapida do crescimento do fungo, a
partir de unidade formadora de colonia
(UFC)/mL de 1,24 x 10 7 até UFC/mL
< 10 (a partir das primeiras 6 h).

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

De acordo com os achados encontrados no estudo realizado por Humelnicu et al. (2022),

as formulagdes de hidrogéis e filmes sdao consideradas os sistemas terapéuticos mais indicados

para o tratamento da candidiase superficial, pois podem abranger uma area maior para a

administracdo de antifingicos, oferecendo, ao mesmo tempo, protecao fisica. Foi constatado no

primeiro relato de avaliacdo e demonstragdo do efeito antifingico de sistemas de quitosana
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carregados com nistatina e/ou propolis sob condigdes simuladas relevantes na candidiase
vulvovaginal.

Humelnicu et al. (2022) ainda discutem que a introdugdo de propolis na matriz de
quitosana induz espessamento do filme, em comparagao com CS-LA e CS-NYS, e alteracdes
morfologicas visiveis. A maioria ¢ evidenciada para as amostras CS-PRO e CS-NYS-PRO2,
devido a maior quantidade de propolis. Assim, o CS-PRO apresenta uma estrutura ondulada
homogénea e organizada, enquanto o CS-NYS-PRO2 apresenta uma morfologia descontinua
com separagao de fases entre quitosana e plastificantes glicerina/propolis.

Os resultados encontrados pelo estudo desenvolvido por Moghim et al. (2021),
apontaram que o teste de regressao logistica mostrou que houve diferencas significativas entre
os efeitos inibitdrios e fungicidas de cada um dos extratos vegetais (P < 0,05). O extrato de
propolis iraniano teve os maiores efeitos inibitorios e fungicidas em C. albicans, de modo que,
geléia real teve o menor efeito antifingico.

A pesquisa realizada por Argiielles et al. (2020), apresenta evidéncias preliminares, mas
conclusivas, consistentes com uma acao fungicida sinérgica induzida pela combinacdo de dois
compostos naturais, o acido carndsico (CA) e propolis. Esses agentes sdo descritos como
antioxidantes e tém sido usados com alguns efeitos benéficos em células animais devido a sua
atividade antioxidante e capacidade de eliminar EROs.

Apesar dos resultados encontrados Argiielles et al. (2020) argumentam que tais
resultados suportam a busca continua por mais moléculas bioativas naturais com o objetivo de
sua aplicag@o em terapias clinicas contra C. albicans e possivelmente outros fungos patogénicos
nocivos. Essa estratégia permitiria evitar os indesejaveis efeitos colaterais nocivos
desencadeados por alguns antifingicos convencionais € poderia superar sua baixa toxicidade
seletiva devido a natureza eucariotica das células fungicas. No entanto, ¢ primordial que mais
estudos sejam desenvolvidos no intuito de desvendar os mecanismos envolvidos na atividade
fungicida sinérgica das misturas de CA e propolis.

Bonfim et al. (2020) apontam que a agdo antiflingica das formulacdes de propolis
permitiu identificar uma reducdo da resposta inflamatoria apos o tratamento, o que por sua vez,
pode ser inferida com a reorganizagado e recuperagao tecidual da mucosa vaginal. Portanto, esse
tipo de terapia ¢ extremamente interessante, pois estabelece facilidade de administra¢ao para
futuros estudos clinicos. Além disso, ¢ importante notar que os resultados obtidos com as
formulagdes de propolis foram semelhantes ou mesmo superiores aos da nistatina, tratamento

de referéncia comercial utilizado como primeira linha na terapia de CVV.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Abordar a eficacia antifungica do extrato de propolis no combate a Candida albicans na
perspectiva de possibilidade terapéutica nos casos de candidiase vaginal, torna-se
extremamente relevante, visto que, os tratamentos atuais acabam acarretando resisténcia
medicamentosa em alguns casos, fazendo com que sejam necessarias outras formas de
tratamento.

Nesse sentido, foi importante entender a partir da literatura como a propolis vem sendo
utilizada e todas as suas aplicagdes, no entanto, ¢ importante salientar que mesmo sendo um
produto de origem natural, a propolis podem acarretar efeitos colaterais nao desejados, quando
ndo testados clinicamente.

Com isso, conclui-se que os mais variados estudos realizados em diversas partes do
mundo vém utilizando a prépolis no tratamento da candidiase vaginal, uma vez que, este
material apresenta bons resultados frente a C. albicans. Assim, é necessario que mais pesquisas
sejam voltadas a essa tematica, permitindo que os resultados auxiliem no tratamento da
candidiase vaginal e possam permitir que as mulheres tenham condi¢des de terem acesso a tais

métodos terapéuticos.
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