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RESUMO

A levedura do género Candida é muito frequente na mucosa oral de individuos
saudaveis. Porém, quando ha quebra dos mecanismos de defesa do hospedeiro,
esta levedura pode causar uma proliferacdo ou infeccdo da cavidade bucal. Os
métodos convencionais para o tratamento de candidiase, superficial ou sistémica,
séo baseados na utilizacdo de agentes antifungicos, como: nistatina, anfotericina B,
miconazol, cetoconazol, entre outros. No entanto, sao observados varios
inconvenientes quando da utilizagdo dos mesmos, representados por toxicidade,
interagbes antag6nicas farmaco-farmaco, falta de eficacia fungicida, alto custo e
surgimento de espécies resistentes causados pela utilizacdo frequente de alguns
deles. Na busca por novas estratégias terapéuticas para a candidiase oral, estudos
utilizando plantas medicinais estdo sendo cada vez mais realizados. Esse trabalho
procura analisar a possivel atividade antifungica do 6leo essencial de Pogostemon
cablin contra cepas de Candida tropicalis. Para a determinagcdo da CIM
(Concentracao Inibitéria Minima) do 6leo essencial, foi realizada a técnica da
microdiluicao em caldo. Utilizaram-se as seguintes cepas de Candida tropicalis
(ATCC 13803, LM 04, LM 20 e LM 64). Foi realizado controle de viabilidade das
cepas ensaiadas, e também controle de sensibilidade destas cepas ao
antimicrobiano anfotericina B. As placas foram assepticamente fechadas e
incubadas a 35°C por 24 - 48hrs e se realizou a leitura. Diante dos resultados
observou-se que para a cepa do tipo ATCC 13803 a CIM foi de 128 ug/ml, para a LM
64 foi de 32 upg/ml, no entanto, para as cepas LM 04 e 20 o 6leo essencial
apresentou uma CIM de >1024 pg/mL. Ja para a Concentracdo Fungicida Minima
(CFM) os valores foram os mesmos que a CIM, respeitando suas respectivas cepas.
Pode — se entdo concluir que o 6leo essencial de Pogostemon cablin possui uma
forte atividade antimicrobiana de carater fungicida contra cepas de Candida
tropicalis, sendo uma substancia passivel para a realizacao de novos estudos.

Palavras-chave: Pogostemon cablin, Produto natural, Candida tropicalis.



ABSTRACT

Candida yeast is very common in the oral mucosa of healthy individuals. However,
when there is a breakdown of host defense mechanisms, this yeast may cause a
proliferation or infection of the oral cavity. Conventional methods for the treatment of
candidiasis, superficial or systemic, are based on the use of antifungal agents, such
as: nystatin, amphotericin B, miconazole, ketoconazole, among others. However,
several drawbacks are observed when using them, represented by toxicity,
antagonistic drug-drug interactions, lack of fungicidal efficacy, high cost and
emergence of resistant species caused by the frequent use of some of them. In the
search for new therapeutic strategies for oral candidiasis, studies using medicinal
plants are being increasingly performed. This work analyzes the possible antifungal
activity of Pogostemon cablin essential oil against Candida tropicalis strains. For the
determination of MIC (Minimum Inhibitory Concentration) of the essential oil, the
broth microdilution technique was performed. The following strains of Candida
tropicalis (ATCC 13803, LM 04, LM 20 and LM 64) were used. Viability control of the
strains tested, as well as the sensitivity control of these strains to the antimicrobial
amphotericin B were performed. The plates were aseptically closed and incubated at
35 ° C for 24-48hrs and read. In view of the results it was observed that for the ATCC
type 13803 the MIC was 128 ug / ml, for the LM 64 it was 32 ug / ml, however, for the
LM 04 and 20 strains the essential oil had a MIC of> 1024 pg / ml. For the Minimum
Fungicide Concentration (CFM), the values were the same as the MIC, respecting
their respective strains. It can be concluded that the essential oil of Pogostemon
cablin has a strong fungicidal antimicrobial activity against strains of Candida
tropicalis, being a substance susceptible to new studies.

Key words: Pogostemon cablin, Natural product, Candida tropicalis.
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1. INTRODUCAO

A levedura do género Candida € muito frequente na mucosa oral de individuos
saudaveis, sua taxa de prevaléncia varia de 20 a 70%. Contudo, quando ha quebra dos
mecanismos de defesa do hospedeiro, esta levedura pode causar uma proliferacao ou
infeccdo da cavidade bucal, observada principalmente na primeira infancia, senescéncia
e em pacientes imunocomprometidos (ROSSI et al., 2011).

A candidiase oral foi descrita como doencga associada aos primeiros casos
descritos na literatura de AIDS (sindrome da imunodeficiéncia adquirida), constituindo a
infeccdo fungica mais frequente em pacientes HIV positivos. Considera-se que até 90%
dos individuos infectados pelo virus HIV sofrerdo pelo menos um episddio de candidiase
orofaringea (BARBEDO; SGARBI, 2010).

Segundo Pfaller e Diekema (2007), mais de 17 espécies diferentes do género
Candida sao conhecidas como agentes etioldgicos de infecgbes em humanos,
entretanto mais de 90% das infeccoes invasivas sdo causadas por C. albicans, C.
glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis e C. Krusei.

Os métodos convencionais para o tratamento de candidiase, superficial ou
sistémica, sdo baseados na utilizacdo de agentes antifungicos, como: nistatina,
anfotericina B, miconazol, cetoconazol, entre outros. Porém, sao observados varios
inconvenientes quando da utilizacdo dos mesmos, representados por toxicidade,
interagbes antagdnicas farmaco-farmaco, falta de eficacia fungicida, alto custo e
surgimento de espécies resistentes, causado pela utilizacdo frequente de alguns deles
(PINTO et al., 2009; YAMADA et al., 2016).

Além disso, apesar da introdugdo de novas drogas antifungicas, elas ainda séo
em numero limitado, evidenciando, portanto, uma grande demanda por novos agentes
antifingicos mais eficazes e menos toxicos. Nesse contexto, desponta a utilizacdo de
metabdlitos extraidos de plantas medicinais para este fim (PINTO et al., 2009; YAMADA
et al., 2016).

Cerca de 80% da populagdo de paises em desenvolvimento se utilizam das
plantas medicinais como forma de tratamento de suas enfermidades. Este fato amplia a
perspectiva para o desenvolvimento de pesquisas com plantas com a finalidade de
propor alternativas que contribuam para qualificacdo e ampliacdo dos cuidados
primarios em saude. O alto custo de medicamentos industrializados e a falta de acesso
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da populacao a servicos de saude também impulsionam o crescente uso como métodos
alternativos e complementares (CALIXTO, 2003; BOCHNER et al., 2012).

Na busca por novas estratégias terapéuticas para a candidiase oral, estudos
utilizando 6leos essenciais de plantas estdo sendo cada vez mais realizados. Tais
substancias consistem em misturas complexas (formada principalmente por mono e
sesquiterpenos alifaticos ou aromaticos) que se apresenta em diferentes proporcoes
(ROSSEL et al., 2008).

Desta forma, com base nas informagdes sobre o potencial terapéutico dos 6leos
essenciais de plantas medicinais e a importancia do combate as infec¢cées causadas por
leveduras do género Candida, esse trabalho procura avaliar a possivel atividade
antifungica do 6leo essencial de Pogostemon cablin (Lamiaceae) contra cepas de C.
tropicalis.
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2. REFERENCIAL TEORICO

O género Candida é constituido de aproximadamente 200 espécies diferentes de
leveduras, que colonizam diversos sitios corpdreos, tais como, orofaringe, cavidade
bucal, dobras da pele, secrecées brbnquicas, vagina, urina e fezes (SCHULZE;
SONNENBORN, 2009).

As leveduras do género Candida sao constituintes presentes da microbiota da
pele e mucosa do homem, desde o nascimento. A relagdo de convivéncia levedura/
hospedeiro ocorre ao longo da vida, porém quaisquer alteracbes na homeostase do
organismo humano, como mudangcas organicas, fisico-quimicas, fisiolégicas ou
patolégicas tanto da pele como nas mucosas, favorecem a manifestacdo infecciosa
deste fungo leveduriforme (RIBEIRO et al., 2004).

Uma vez que as espécies do género Candida fazem parte da microbiota humana,
infecgdes pelas mesmas sdo consideradas oportunistas, tornando-se patogénicas caso
ocorram alteracbes nos mecanismos de defesa do hospedeiro. Alguns fatores
individuais contribuem para as infecgcbes por Candida, dentre os quais se podem
destacar: o rompimento das barreiras cutanea e mucosa, disfungdo dos neutrdfilos,
defeito na imunidade mediada por células, desordem metabdlica, exposicao direta aos
fungos, extremos de idade (recém-nascidos e idosos), desnutricdo aguda, longo
tratamento com antibiéticos, quimioterapia, transplantes, resisténcia a antifungicos,
dentre outros (BARBEDO; SGARBI, 2010).

A candidiase oral é uma doenca oportunista, pois uma vez que o sistema
imunoldgico estd comprometido, ela se desenvolve e se instaura no organismo, ou seja,
a integridade imune do hospedeiro é importante como fator para que a Candida sp.
continue se comportando como comensal e ndo se proliferar excessivamente causando
a candidiase (NASUTION, 2013).

Nas ultimas décadas, a candidiase vem se tornando mais recorrente devido a
higiene bucal mal realizada, tratamentos prolongados que utilizam antibidticos
indiscriminadamente, queda da imunidade, entre outros fatores (MOREIRA et al., 2011).

Em relagcdo ao tratamento da candidiase oral, grande quantidade de farmacos
obtidos por meio da sintese orgénica tem sido utilizada no tratamento de infeccoes
micéticas, como os antissépticos a base de tintura de iodo, violeta de genciana, acido
salicilico e benzoico, derivados sulfamidicos, corantes, quinonas e antifungicos

poliénicos (nistatina, anfotericina). Além desses, utilizam-se também antifingicos como
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os azdbis (cetoconazol, econazol, sulconazol, miconazol, clotrimazol e fluconazol) e
anfotericina B. Porém, as infec¢bes fungicas sao de dificil tratamento, fato relacionado a
elevada resisténcia da Candida frente a acdo de alguns antifUngicos convencionais
(ARAUJO et al., 2004; VANDEPUTTE; FERRARI; COSTE, 2012).

A crescente resisténcia aos antifungicos, as limitagdes terapéuticas, a ineficacia,
a toxicidade, as interacfes medicamentosas e a biodisponibilidade insuficiente das
drogas antifungicas atualmente disponiveis tornam o tratamento das micoses humanas
muito dificil e estimulam a busca por novas alternativas terapéuticas entre as plantas
aromaticas e seus 6leos essenciais, empiricamente usados por apresentar propriedades
antifingicas (BARBERAN et al., 2008; CAVALEIRO et al., 2006; SILVA; PAULA;
ESPINDOLA, 2009).

Plantas medicinais e aromaticas sdo amplamente empregadas na medicina
popular e tém sido extensivamente estudadas a fim de encontrar compostos mais
eficazes e menos téxicos. Constituem uma importante fonte de novos compostos
biologicamente ativos (NAKAMURA et al.,, 2004; OLIVEIRA et al, 2006;
PRABUSEENIVASAN; JAYAKUMAR; IGNACIMUTHU, 2006), contendo uma série de
substancias que podem ser usadas para o tratamento de diferentes doencas infecciosas
(SAAD et al., 2010).

Os 6leos essenciais, misturas de compostos volateis originados do metabolismo
secundario das plantas, sd&o uma rica fonte de compostos biologicamente ativos
(GONCALVES et al., 2003). A composi¢cao quimica do 6leo essencial depende do clima,
da estagédo do ano, das condicdes geograficas, do periodo de colheita e da técnica de
destilacao (MACIEL et al., 2002).

Estes 6leos podem ser encontrados em todos os érgaos, ou seja, folhas, flores,
caules, ramos, sementes, frutos, raizes e cascas. Na natureza estdo relacionados com
diversas fungdes necessarias a sobrevivéncia do vegetal, exercendo papel fundamental
na defesa contra micro-organismos. Eles também podem atrair alguns insetos que
favorecam a dispersao do pélen e sementes, ou repelir outros indesejaveis (BAKKALI et
al., 2008; SANTOS, 2004).

Os oleos essenciais de plantas podem ser obtidos principalmente através de
destilacao por arraste com vapor de agua ou destilacdo por pressao reduzida e sao
conhecidos desde a antiguidade por possuir propriedades antibacterianas e antifungicas
(CAVALEIRO et al., 2006; COWAN, 1999; TEMPONE et al., 2008).
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Uma familia que esta presente em todas as regides do Brasil € a Lamiaceae, que
compreende cerca de 7000 espécies de plantas e que na sua maioria sdo produtoras de
6leos essenciais (FALCAO; FERNANDES; MENESES, 2003).

Dentre as espécies desta familia pode-se destacar a Pogostemon cablin,
popularmente conhecida como patchouli, que € uma planta arbustiva, perene, adaptada
a condicao climatica quente e umida. Originaria das Filipinas é amplamente encontrada
em muitos paises do Sul da Asia. Por armazenar 6leos essenciais em suas folhas,
apresenta grande valor comercial, sendo amplamente cultivada na india, Indonésia,
Malésia, China, Singapura e América do Sul (BLANK et al., 2011).

Essa planta é bastante utilizada em praticas medicinais tradicionais na india e na
China, e apresenta propriedades antifungica, anti-helmintica, antitripanossoma
(BETTONI et al., 2010), inseticida (ALBUQUERQUE et al., 2013), antieméticas e
antibacteriana (BLANK et al., 2011). No entanto, poucos estudos de atividade
antifangica contra cepas do género Candida foram realizados com o 06leo essencial
extraido das folhas de Pogostemon cablin.
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RESUMO

A levedura do género Candida é muito frequente na mucosa oral de individuos sauddveis. Porém,
quando hd quebra dos mecanismos de defesa do hospedeiro, esta levedura pode causar uma
proliferacdo ou infec¢do da cavidade bucal. Os métodos convencionais para o tratamento de
candidiase sdo baseados na utilizacdo de agentes antifungicos, porém, sdo observados varios
inconvenientes quando da utilizacdo dos mesmos, representados por toxicidade, interacdes
antagdnicas farmaco-farmaco, falta de eficicia fungicida, alto custo e surgimento de espécies
resistentes, causado pela utilizacdo frequente de alguns deles. Na busca por novas estratégias
terapéuticas para a candidiase oral, estudos utilizando plantas medicinais estdo sendo cada vez
mais realizados. Esse trabalho procurou analisar a possivel atividade antiftingica do d6leo essencial
de Pogostemon cablin contra cepas de Candida tropicalis. Para a determinacdo da CIM
(Concentracdo Inibitéria Minima) do dleo essencial, foi realizada a técnica da microdilui¢cdo em
caldo. Foi realizado controle de viabilidade das cepas ensaiadas, e também controle de
sensibilidade destas cepas ao antimicrobiano anfotericina B. Diante dos resultados observou-se
que para a cepa do tipo ATCC 13803 a CIM foi de 128 pg/ml, para a LM 64 foi de 32 pg/ml, no
entanto, para as cepas LM 04 e 20 o 6leo essencial apresentou uma CIM de >1024 pg/mL. J4 para
a Concentragdo Fungicida Minima (CFM) os valores foram os mesmos que a CIM, respeitando
suas respectivas cepas. Pode — se entdo concluir que o 6leo essencial de Pogostemon cablin possui
uma forte atividade antimicrobiana de cardter fungicida contra cepas de Candida tropicalis.

Palavras-chave: Fitoterapia, Candidiase, Farmacologia.
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INTRODUCAO

A levedura do género Candida é muito frequente na mucosa oral de individuos sauddveis, sua
taxa de prevaléncia varia de 20 a 70%. Contudo, quando ha quebra dos mecanismos de defesa do
hospedeiro, esta levedura pode causar uma proliferacdo ou infec¢do da cavidade bucal, observada
principalmente na primeira infincia, senescéncia e em pacientes imunocomprometidos!.

A candidiase oral foi descrita como doenga associada aos primeiros casos descritos na literatura
de AIDS (sindrome da imunodeficiéncia adquirida), constituindo a infec¢do flngica mais
frequente em pacientes HIV positivos. Considera-se que até 90% dos individuos infectados pelo
virus HIV sofrerdao pelo menos um episdédio de candidiase orofarinea?.

Segundo Pfaller e Diekema (2007), mais de 17 espécies diferentes do género Candida sdo
conhecidas como agentes etiologicos de infec¢cOes em humanos, entretanto mais de 90% das
infec¢Oes invasivas sdo causadas por C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis e C.
kruseis.

Os métodos convencionais para o tratamento de candidiase, superficial ou sist€émica, sdo baseados
na utilizacdo de agentes antifingicos, como: nistatina, anfotericina B, miconazol, cetoconazol,
entre outros. Porém, sdo observados vdrios inconvenientes quando da utilizacdo dos mesmos,
representados por toxicidade, interagdes antagonicas farmaco-farmaco, falta de eficicia fungicida,
alto custo e surgimento de espécies resistentes, causados pela utilizacao frequente de alguns deles
45.

Além disso, apesar da introdug¢do de novas drogas antifingicas, elas ainda s3o em nimero
limitado, evidenciando, portanto, uma grande demanda por novos agentes antifingicos mais
eficazes e menos toxicos. Nesse contexto, desponta a utilizagdo de metabdlitos extraidos de
plantas medicinais para este fim *>.

Cerca de 80% da populagdo de paises em desenvolvimento se utilizam das plantas medicinais
como forma de tratamento de suas enfermidades. Este fato amplia a perspectiva para o
desenvolvimento de pesquisas com plantas com a finalidade de propor alternativas que
contribuam para qualificacdo e ampliagdo dos cuidados primarios em saude. O alto custo de
medicamentos industrializados e a falta de acesso da populacdo a servigos de satide também
impulsionam o crescente uso como métodos alternativos e complementares .

Na busca por novas estratégias terapéuticas para a candidiase oral, estudos utilizando dleos
essenciais de plantas estdo sendo cada vez mais realizados. Tais substincias consistem em
misturas complexas (formada principalmente por mono e sesquiterpenos alifdticos ou arométicos)

que se apresenta em diferentes proporc¢des®.
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Desta forma, com base nas informagdes sobre o potencial terapéutico dos dleos essenciais de

plantas medicinais e a importancia do combate as infec¢des causadas por leveduras do género

Candida, esse trabalho procurou avaliar a possivel atividade antiftingica do dleo essencial de

Pogostemon cablin (Lamiaceae).

METODOLOGIA

Ensaios in vitro

Substéncia-teste

O produto submetido ao ensaio bioldgico foi codificado por:

(OE) Oleo essencial - Pogostemon cablin

O mesmo foi devidamente solubilizado em tween 80 a 0,02%, a Dimetil-sulféxido (DMSO) numa

propor¢ao de até 0,5% e completada com dgua destilada esterilizada (q.s.p. 6 mL) para obter uma

emulsdo na concentraciio de 1024 ug/mL>!°,

Espécies Fungicas

Para o ensaio de atividade bioldgica do OE, foi utilizada a seguintes leveduras do género Candida:
* Candida tropicalis (C.t. ATCC 13803, C.t. LM - 04; C.t. LM —-20¢e C. t. LM — 64);

Estas pertencentes e gentilmente cedidas pela MICOTECA do Laboratério de Micologia,

Departamento de Ciéncias Farmacéuticas (DCF), Centro de Ciéncias da Saudde (CCS) da

Universidade Federal da Paraiba. Todas as cepas foram mantidas em ASD a temperatura de 4 °C.

Foram utilizados para os ensaios, repiques de 24-48 horas em ASD, incubados a 35 +2 °C.

In6culo

Para preparacdo do inoculo, coldnias obtidas de culturas das cepas de Candida spp. mantidas em

ASD, foram suspensas em solucao de NaCl 0,85% estéril e ajustadas de acordo com o padrao 0,5
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de McFarland para primeiramente obter um inoculo de 10® UFC/mL e em seguida diluida em
solucdo salina numa propor¢io de 1:9, para enfim resultar numa suspensio fiingica contendo 10°

UFC/mL que foi utilizada nos ensaios "2,

Determinaciao da Concentracao Inibitéria Minima (CIM)

Os ensaios de atividade antifiingica foram realizados conforme os protocolos de % e 5. A
determinagao da CIM das substancias sobre cepas de Candida foram realizadas através da técnica
da microdiluicdo em caldo em placa para cultura de células (TPP/ SWITZERLAND/EUROPA)
contendo 96 pocos. Inicialmente, foram distribuidos 100 pL. de RPMI 1640 duplamente
concentrados nos orificios das placas de microdilui¢do. Em seguida, 100 pL da emulsdo dos
produtos teste duplamente concentrados, foram dispensados nas cavidades da primeira linha da
placa. E por meio de uma dilui¢do seriada a uma razdo de dois, foram obtidas concentracdes de
1024 pg/mL até 4 pg/mL. Por fim, foram adicionados 10 pL dos inoculos de Candida spp. nas
cavidades, onde cada coluna da placa refere-se a uma cepa fungica, especificamente.
Paralelamente, foi realizado o controle do in6culo (RPMI 1640 + leveduras); e controle droga
padrao (RPMI 1640+ in6culo+ anfotericina B 100ug). As placas preparadas e assepticamente
fechadas foram submetidas a incuba¢ao numa temperatura de 35 + 2 °C por 24 - 48 horas. A CIM
foi definida como a menor concentracdo do produto, capaz de produzir inibi¢do visivel sobre o
crescimento fungico verificado nos orificios, quando em comparagdo com seus controles. O
resultado foi expresso pela média aritmética das CIM’s obtidas no ensaio realizado em duplicata.

A atividade antiftingica dos produtos foi interpretada e considerada como ativa ou inativa,
conforme os seguintes critérios: 50-500 pg/ml= forte/6tima atividade; 600-1500 pg/mL=

moderada atividade; > acima de 1500 pug/mL=fraca atividade ou produto inativo '6.

Determinaciao da Concentracao Fungicida Minima (CFM)

Apos leitura da CIM, aliquotas de 10 pL do sobrenadante das cavidades onde foi observada
completa inibicao do crescimento fungico (CIM, CIM x 2 e CIM x 4) nas placas de microdilui¢ao,
foram subcultivadas em 100 uL. de RPMI 1640 contidos em novas placas. Posteriormente, as
mesmas devidamente preparadas, foram incubadas a 35+ 2 °C por 24-48 horas. A CFM foi
considerada como a menor concentragdo em que nao houve crescimento de leveduras no meio de
cultura. Os ensaios foram realizados em duplicata e o resultado expresso pela média aritmética das

CFM’s obtidas nos dois ensaios .
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A Concentragao Inibitéria Minima (CIM) em meio liquido foi testada e determinada para o 6leo
essencial de Pogostemon cablin nas diferentes concentragdes sugeridas na metodologia e
determinada pela menor concentracdo capaz de inibir visualmente o crescimento fungico,
conforme apresentado na tabela. Observou-se que os resultados para o 6leo testado variaram entre
1024 ¢ 32 pg/mL.

A CIMsp é dita como a menor concentragdo capaz de inibir 50% das cepas durante o experimento;
seguindo a premissa, observa-se que a CIMso para Candida tropicalis foi de 128 pg/mL (Tabela
1).

Ja a Concentracdo Fungicida Minima (CFM) foi determinada a partir da menor concentragdo do
0leo que decorreu da inibicdo visivel do crescimento do micro-organismo. Os valores obtidos

foram os mesmos que o da CIM, variando entre 1024 ¢ 32 pg/mL.

Tabela 1. Concentracao inibitoria minima (CIM) e Concentracao Fungicida Minima (CFM)
em pg/mL do dleo essencial de Pogostemon cablin contra diferentes cepas de Candida

tropicalis.

Pogostemon cablin

Microorganismo CIM CFM
128
Candida tropicalis ATCC 13803 128
. - >1024
Candida tropicalis LM 04 >1024
. - >1024
Candida tropicalis LM 20 >1024
32
Candida tropicalis LM 64 32

Fonte: Préprio autor

As plantas medicinais sdo importantes por fornecerem matéria-prima para a sintese de drogas,
além de serem utilizadas como agentes terapéuticos alternativos. O emprego das plantas é
supervalorizado no uso tradicional com base nos seus beneficios medicinais. Dessa forma, torna-
se imprescindivel o conhecimento sobre a dose e a parte empregada da planta, além de suas
propriedades terapéuticas, pois existem aquelas que sdo altamente téxicas, mesmo em pequenas
doses 8.

As espécies de Candida fazem parte da microbiota bucal de aproximadamente 50% da populagao.

Entretanto, sob determinadas condi¢Ges, podem comportar-se como patdégenos oportunistas,
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produzindo infeccdes que vao desde lesdes mucosas superficiais até disseminagdes sistémicas
graves e invasivas, potencialmente fatais em pacientes imunocomprometidos. Além de diversas
formas de candidose, essas leveduras podem estar envolvidas em lesdes endoddnticas persistentes
e doencas periodontais. A espécie mais isolada dessas infec¢des € C. albicans, seguida das

espécies C. glabrata, C. tropicalis, C. parapsilosis e C. krusei. *°.

O patchouli, Pogostemon cablin Benth. (Lamiaceae), produz um Oleo essencial extraido por
destilagdio a vapor de suas folhas secas, que possui diversas propriedades, dentre elas
aromaterdpicas, atividade antibacteriana, antifingica, antioxidante, inseticida, e repelente contra
insetos 2.

Sartoratto et al. (2004) sugerem que uma atividade antimicrobiana € classificada como forte
quando, para Oleos essenciais, possuem CIM de até 500 pg/mL, moderada para CIM de 600 a
1500 ug/mL e fraca para CIM acima de 1500 pg/mL '°.

Sendo assim, de acordo com o resultado do 6leo, o Pogostemon cablin pode ser considerado um
forte inibidor frente as cepas de Candida tropicalis, uma vez que apresentou uma CIMso
(Concentracao Inibitéria Minima capaz de inibir o crescimento de 50% das cepas) de 128 pg/mL.
De acordo com Hafidh et al. (2011), para um composto ser considerado fungicida ou fungiostatico
de acordo com a Concentra¢do Fungicida Minima (CFM) deve ser igual ou duas vezes mais que o
CIM ou o CFM deve ser maior que duas vezes o CIM, respectivamente. Analisando o resultado
do CFM pode-se ver que o Pogostemon cablin possui atividade fungicida, ja que o CIM foi igual
ao CFM 2!,

Os resultados encontrados nesta pesquisa reforcam os dados encontrados por Das et al. (2013) e
Wang et al. (2012) estudos demonstrando o potencial antifingico de P. cablin contra cepas de

Candida 2>?3.

CONCLUSAO

Em vista dos resultados obtidos, pdde-se observar que o 6leo essencial de Pogostemon cablin
testado apresentou resultados relevantes. Diante disso, o produto natural pode ser considerado
como promissor contra as cepas de Candida tropicalis, no entanto fazem-se necessarios estudos

mais aprofundados para elucidacdo de mecanismos e padrdes de eficiéncia e eficdcia.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo possibilitou uma andlise in vitro do Oleo essencial de
Pogostemon cablin contra cepas de Candida tropicalis. Verificou-se que essa sustancia
apresentou uma forte atividade de inibicao contra as cepas, ja que sua CIM so foi de 128
pg/mL. A partir do resultado da CFM s0, que também foi de 128 pg/mL, podemos
classificar o 6leo como fungicida. Toda via, fazem-se necessarias novas pesquisas
envolvendo o mesmo, para aprofundamento dos padrdes de eficiéncia e eficacia

farmacolégica.
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FORMATO DE MANUSCRITO

Todo o manuscrito deve estar em MS WORD.

Idioma: inglés
Espaco: 1,5

Tamanho do papel: A4 (8,5 "X11")
Margens: 1 polegada (todos os lados)

ORGANIZACAO DO MANUSCRITO

Deve ser organizado na seguinte ordem:
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Conteudo Texto
Sequéncia Tipo de fonte Tamanho da fonte | Padronizar
1 Titulo Times New Roman 14 Negrito
2 Nome do autor Times New Roman 12 Normal
3 Afiliacao Times New Roman 10 Normal
4 Abstrato Times New Roman 12 Normal
5 Palavras-chave Times New Roman 12 Normal
6 Introducao Times New Roman 12 Normal
7 | Materiais e métodos | Times New Roman 12 Normal
8 Resultado Times New Roman 12 Normal
9 Discusséo Times New Roman 12 Normal
10 Concluséao Times New Roman 12 Normal
11 Reconhecimento Times New Roman 12 Normal
12 Referéncia Algarismos arabicos 12 Normal
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Cabecalhos Times New Roman 12 Negrito
Subtitulos Times New Roman 12 Negrito
Texto de corpo Times New Roman 12 Normal

Titulo
O titulo deve ser breve, abrangente e descritivo.

Autoria

Cada autor deve fornecer seu nome completo, incluindo seu primeiro nome e
sobrenome, seguido de seu endereco. O Autor Correspondente do manuscrito deve ser
mencionado a marca estelar em sobrescrito e deve ser mencionada a afiliacao dos
autores. Além disso, o autor correspondente deve incluir telefone, fax e enderecgo de e-
mail no canto inferior esquerdo da péagina de titulo.

Resumo Deve comecgar em uma nova pagina apos a pagina de titulo para distingui-la da
Introdugéo. Os resumos devem refletir brevemente todos os aspectos do estudo. O
resumo ndo deve exceder 250 palavras. Artigos de revisdo, trabalhos de pesquisa e
comunicacoes curtas também devem ter um resumo.

Palavras-chave

Abaixo do resumo mencione 4-6 palavras-chave adequadas para indexagao. Esses
termos estardo no final do resumo. Se possivel, as palavras-chave devem ser
selecionadas do Index Medicus ou do Excerpta Medica Index.

Introducao
Deve comecgar em uma nova pagina e indicar claramente Objetivo, Revisdo de Literatura
e Objetivo da pesquisa.

Materiais e Métodos

Esta secdo deve descrever os materiais e métodos usados no estudo, como ano, local e
outros detalhes relevantes. O método estatistico e o nivel de significancia escolhido
devem ser indicados. Inclua detalhes de aprovacao ética neste segmento (se houver).

Resultado e Discussao
A secao deve focar no cumprimento dos objetivos mencionados na parte de
introducao. Deve conter uma revisao critica dos resultados do estudo.

Conclusao
Esta sec¢do deve conter apenas resultados significativos da pesquisa.

Reconhecimento

Todos os agradecimentos devem ser digitados em um paragrafo antes da secao de
referéncia (Todas as pessoas que fizeram contribuigdes significativas para o trabalho de
pesquisa devem ser incluidas no Reconhecimento).

Referéncia

O Estilo Vancouver é o estilo de citagdo usado por revistas cientificas. Ele saiu de uma
reunido de editores de revistas médicas em 1978, realizada em Vancouver, BC, e é
mantido pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE).
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Autor de livros iniciais de sobrenome. Titulo: subtitulo. Edicao (se nao for a
primeira). Lugar da publicagdo: Publicador: Ano.

Exemplo:

Rang HP, Dale MM, Ritter JM, Moore PK. Farmacologia. 52 ed. Edimburgo: Churchill
Livingstone; 20083.

Revistas

Autor Sobrenome Iniciais. Titulo do artigo Titulo do periddico, abreviado. Data de
Publicacao: Numero do Volume (Numero do Problema): Numeros de Pagina.
Exemplo:

John JC Inibidores da ECA e AINEs. Med J Euro. 2010; 777: 181-195.

Websites

Autor iniciais do sobrenome (se disponivel). Titulo do site [Internet]. Lugar de publicacéo:
Publisher; Data da Primeira Publicacao [Data da ultima atualizacao; data

citada). Disponivel em: URL

Exemplo:

George Samsung, Rosy Chris. HIV. MediNet. 15/1/2004

Disponivel em: http: / www. health.com/ article.htm

Se o autor ndo é conhecido:
Titulo da pagina. Titulo do site. Ultima atualiza¢do ou data de direitos autorais. URL
(data de acesso).

Figuras, Imagens e Tabelas
Figuras, imagens e tabelas devem ser colocadas em local apropriado no manuscrito.

Submissao do manuscrito

Todos 0os manuscritos devem ser submetidos pelo sistema de submissao on-line ou por
e-mail para editor@humanjournals.com e editor.in.chief.international@gmail.com como
anexo.



