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RESUMO

O género Candidaé uma levedura dimorfica, considerada um patdgeno
oportunista, o qual depende de fatores proprios de viruléncia e fatores pré-
disponentes do hospedeiro para causar infeccdo O objetivo teste trabalho.é
descrever tratamento alternativo para candidiase em gestantes utilizando
probidticos. Esta pesquisa refere-se a um estudo de revisdo bibliografica sobre o
tema tratamento de candidiase em gestantes com uso de probioticos. A Fonte de
informacdes utilizadas Scientific Eletronico Library Onlaine (Scielo), Virtual de Saude
(BVS) e Biblioteca Julio Bordignon da Faculdade de Educacdo e Meio Ambiente
(FAEMA). Os probidticos possuem atributos, benéficos ao o hospedeiro, quando
administrada em doses corretas ao homem, aperfeicoando as caracteristicas da
microbiota urogenital, trato digestivo e respiratério. O uso de probidticos € uma
alternativa de tratamento e profilaxia de manifestacdes de candidiase em gestantes,
eles competem com 0s microrganismos patogénicos e nao possuem efeitos
adversos, € ndo existem relatos que estes ocorrem anomalia ao feto.

Palavras-chave: Candidiase; Gestantes; Probioticos.



ABSTRACT

The Candida genus is a dimorphic yeast, considered an opportunistic pathogen,
which depends on its own virulence factors and factors predisposing the host to
cause infection The objective test trabalho.é describe alternative treatment for
candidiasis in pregnant women using probioticos.Esta research concerns themselves
to a bibliographic review on the subject treatment of candidiasis in pregnant women
with use of probiotics. The source of information used Scientific Eletronico Library
Onlaine (Scielo), Virtual Health (BVS) and Julius Library Bordignon, Faculty of
Education and Environment (Faema.Os probiotics have attributes, beneficial to the
host when administered in correct doses to man, improving the characteristics of
urogenital microbiota, digestive and respiratory tract. The use of probiotics is an
alternative treatment and prophylaxis of candidiasis demonstrations in pregnant
women, they compete with pathogenic microorganisms have no adverse effects, it is
there are no reports they occur anomaly to fetus.

Keywords: candidiasis; Pregnant; Probiotics.
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INTRODUGCAO

O género Céandida é uma levedura dimoérfica, considerada um patégeno
oportunista, o qual depende de fatores proprios de viruléncia e fatores pré-
disponentes do hospedeiro para causar infeccdo. (CAMARGO et al.,2008).

A composicao da microbiota vaginal ndo € constante, sofrendo alteracdes em
resposta a fatores exdgenos e enddgenos. Fatores esses que incluem as fases do
ciclo menstrual, gestacdo, uso de anticoncepcionais, frequéncia de intercurso
sexual, uso de duchas ou produtos desodorantes, consumo de antibiéticos ou outras
medicacfes com caracteristicas imunossupressivas. (LINHARES et al., 2010;
CONTIN, 2013).

Na gravidez, ocorre aumento de glicogénio, nas células, devido ao aumento
de hormdnios circulantes, com isso ocorre uma maior capacidade de proliferacéo,
germinacao e aderéncia de C.albicans. (BASTO et al.,2003).

O calor, umidade, e 0 aumento nos niveis de glicogénio no canal vagina, que
ocorre durante a gestagdo, proporciona um ambiente favoravel para ativacdo dos
fungos. Entre as mulheres que desenvolverdo candidiase em algum momento da
vida 25 % a 40% sao assintomatica. (HOLANDA et., 2007; GONDO et al.,2010).

Sdo empregados os agentes poliénicos, imidazolicos e triazélicos como
tratamento convencional para candidiase. (FERRAZZA et al., 2005).

Os probibdticos possuem atributos, benéficos ao o hospedeiro, quando
administrada em doses corretas ao homem, aperfeicoando as caracteristicas da
microbiota urogenital, trato digestivo e respiratério. (APPELT et al., 2010).

O uso de probidticos vem mostrando eficacia, em varias patologias tais como;
acao anticarcenogénices, ativacdo e aumento da resposta imune, diminuicdo dos
niveis do colesterol séricos, minimizacdo dos efeitos causados pela a intolerancia a
lactose e trata diarréias. (SCHREZENMIR, 2001).

De acordo com Reid e Burton, (2002) apud Martines, (2008) dentre os pré-
requisitos desejaveis para que representantes das espécies do género Lactobacillus
sejam utilizadas como probibticos em infec¢des vaginais, encontra-se: capacidade

de adesdo as células epiteliais vaginais, inibicdo da adesdo e multiplicacdo de



microorganismos patogénicos, deplecdo nutrientes disponiveis para patdégenos,
alteracbes do microambiente e modulagdo da resposta imune do hospedeiro.
(FLESCH; POZIOMYCK; DAMIN, 2014). Justificativa deste trabalho € sugerir
tratamento para candidiase no periodo gestacional com probidticos, sendo uma
alternativa menos agressiva. Sem causar efeitos contrarios as gestantes e o feto em

relacdo aos tratamentos convencionais utilizados.
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2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Descrever tratamento alternativo com probiéticos para candidiase.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Elencar a manifestac@es clinicas de Candida;
o Apresentar fatores predisponentes do hospedeiro;

o Descrever tratamento alternativo para Candida.
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3. METODOLOGIA

O embasamento tedrico presente neste trabalho surgiu, através de estudos
de diferentes autores capazes de orientar a verificagdo do objeto da pesquisa,
“Tratamento de candidiase em gestantes com uso de probidticos”.

Este estudo caracteriza-se como revisdo sistematica de literatura realizada no
periodo de fevereiro a outubro do ano de 2015. As plataformas de acesso foram:
ScientificEletronico Library Onlaine (Scielo), Virtual de Saude (BVS) e Biblioteca
Julio Bordignon da Faculdade de Educacédo e Meio Ambiente — FAEMA. Foi utilizado
o descritor em Ciéncias da Saude (DeCS): Candidiase, Probioticos.

A pesquisa teve como critérios de inclusdo de referéncias publicadas no
periodo de 2001a 2014, disponibilizadas na integra, em lingua portuguesa e inglesa,
os critérios de exclusdo consistia em referéncias que ndo obedeciam ao
delineamento temporal de publicacdo que estivessem incompletas, ndo fosse
coerente com o tema pesquisado.

Esse trabalho € composto por quarenta (46) referéncias sendo 36 artigos e

dez (10) dissertacdes e teses.
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4. REVISAO DE LITERATURA

4.1 CANDIDA

O género Candida € um patbgeno de carater oportunista, é levedura
dimérfica. Esta presente na microbiota, bactéria normal da vagina, em condi¢des
apropriadas se multiplica (CAMARGO et al.,2008).0 grupo Eumycota, filo Deutormy
cota, classe Blastomycetes fazem parte da familia Criptococcacea sao pertencentes
do Reino Fungi. A Candida albicans, Céndida glabrata, Candida krusei, Candida
parapsilosise, Candida tropicalis, sdo prevalecente clinicamente entre espécies do
género Candida. (CASTRO et al., 2006; DALAZEN et.,2011).

Tem sido observado que infec¢des por Candida desde o tempo de Hipdcrates
gue descreveu a doenca mais suscetivel em paciente debilitado. Até a metade do
século XX era escasso as infec¢gbes invasiva por levedura do género candida. A
incidéncia de infeccdo sistémica aumentou drasticamente durante os ultimos 20
anos principalmente em paciente neutropénico e pacientes internados em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI). Este quadro dificulta a terapia para tais infec¢des devido
0 numero de agentes antifungicos. (CASTRO et al., 2006).

Em condicbes normais, este fungo esta presente nos humanos como um
organismo comensal (organismo de espécies diferentes, que habitam na microbiota
vaginal em homeostasia) sem provocar efeitos prejudiciais a sua saude. Dentre elas
a candidiase vulvovaginal (CVV), € o tipo mais comum de vaginite, principalmente,
em paises com temperaturas elevadas. Estudos constataram que 25% das mulheres
adultas apresentam colonizacdo assintomatica e 75% delas apresentardo infeccao
clinica em algum momento da vida. Nas mulheres, cerca de 20 a 30% apresentam
colonizacdo na mucosa vaginal, sendo C.albicans a espécie prevalente. (COSTA et
al., 2010; GIOLO; SVIDZEINSKI, 2010).

Candida albicans é um dos constituintes da microbiota vaginal normal que,
em hospedeiras saudaveis, ndo se multiplica, mas em condicfes especificas, pode
causar candidiase (ANTUNES et al., 2007).

Candidiase tem sintomas caracteristicos como, prurido (coceira), disuria

(desconforto ou dor urinaria), dispareunia (durante relacdo sexual), leucorréia



14

(corrimento vaginal), semelhante a leite talhado, em alguns casos, apresenta edema,
eritema,vulvovaginal, escoriagdes. (CARVALHO, 2007; GONDO et al., 2010;
OLIVEIRA, 2011). Como mostra a figura 1.

FIGURA 1- Candida albicans nas paredes vaginais.
Fonte adaptada (DST Unifal)

4.2 Fatores que favorecem as infecgdes por Género Candida

Gravidez, dose alta de antibidticos, corticoides e imunossupressores,
contraceptivos orais, diabetes mellitus (descompensado) dieta alimentar acida,
vestimentas jutas ou de fibra sintética, desconforto no ato sexual, ciclo mestrual e
habitos higiénicos precéarios sao fatores riscos para CVV. (JUNIOR; GRIGOLITO;
FREGONEZZI, 2011. (CARVALHO, 2007; GONDO et al., 2010;0LIVEIRA, 2011).

Durante a gravidez, uso de contraceptivos orais e tratamento de reposicao
hormonal, aumenta os niveis do estrégeno, causando desequilibrio do horménio
sexual como conseqiéncia causa 0 aumento do substrato nutricional dos fungos,
favorecendo o desenvolvimento de infeccdo da mucosa vaginal. (CARVALHO;
OLIVEIRA, 2013).
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Infeccbes vaginais do género Candidas, quando nao diagnosticadas
previamente e tratadas corretamente no periodo gestacional, podem acarretar varias
consequéncias como parto prematuro, ruptura prematura de membranas, baixo peso

ao nascer, aborto e morte neonatal. (LIMA et al., 2013).

4.3 FISIOPATOGENIA

As infeccOes originadas por leveduras do género Candida sdo cognominadas
candidiase ou candidose. Ha varias manifestacdes clinicas causadas por fungos do
género Candida. Sao classificadas das superficiais, com acometimento mucoso e
cutaneo e infeccbes profundas de alta gravidade, como a candidemia. (GIOLO;
SUVIDZINSKI, 2010)

A Céandida faz parte da microbiota do trato gastrointestinal, em condi¢des de
desequilibrio da microbiota o hospedeiro, age como, patdégenos oportunistas. A
Candida também pode ser transmitida pela via exdgena, através das maos de
profissionais de saude que realizam procedimentos em pacientes portadores de
cateteres vasculares em posicdo central, implante de préteses contaminadas por
fungos, bem como pela administracdo parenteral de solucbes contaminadas ou até
guando manuseando desses materiais. (GIOLO; SUVIDZINSKI, 2010; ARRAES,
2012).

A microbiota vaginal normal é composta por lactobacillus produtores de
Peréxido de Hidrogénio (bacilos de Ddderlein), que sao formadores de acido latico a
partir do glicogénio, sua sintese e secrecdo sdo estimuladas pelos estrogénios. Esse
mecanismo propicia uma acidez vaginal adequada, potencial hidrogeniénico 4,5(pH
4,5), estabelecendo uma barreira de defesa, dificultando a proliferagdo de alguns
patdbgenos. Com excecdo a Céandida, que prolifera em meio &cido. (BOFANTI,
GONCALVES, 2010; GONDO et al. ,2010; JERONIMO, 2013).

4.4 PROBIOTICOS
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Os probiodticos sdo determinados como microrganismos Vvivos. Quando
utilizado em doses corretas, atua beneficamente a saude do hospedeiro. Os efeitos
benéficos atribuidos aos microrganismos probidticos tém sido obtidos principalmente
através da modulacdo, a presenca de probioticos, vai determina o equilibrio e
atividade da microbiota vaginal, intestinal. (BURITI, 2007; PEIXOTO; SILVA, 2008;
SANTOS, 2010; FERNANDES, 2013; SILVA 2013).

Os probidticos sdo produtos que contem microrganismos Vviaveis
(Lactobacillus, Bifidobacterium) bem definidos e em quantidades suficiente para
alterar a microflora intestinal por implantacdo ou colonizacdo, exercendo efeitos
saudaveis no organismo. (SCHEZENMEIR, 2001).

Os microorganismos, Lactobacillus e Bifidobacterium, encontram-se
presentes em produtos alimentares tais como: iogurtes, produtos lacteos
fermentados e suplementos alimentares. (RAIZEL et al.,2011). Como mostra a figura
2.

Figura 2 - Alimentos Probiéticos

Fonte: adaptada (Minha Farmécia)

Os probidticos vém atuando em varios ambientes como: Produto alimentares,
farmacoldgicos (sprays nasais, capsulas e pomadas) e ultimamente atuando em
agentes de limpeza e colchdes. (VANDENPLAS; HUYS; DAUBE, 2014).

As bactérias provenientes da fermentacdo do glicogénio utilizadas como
probidticos incluem os lactobacilos (Lactobacillus lactis, L. acidophilus, L. plantarum,
L. brevis, L. 25 fermentum, L. casei, L. bulgaricus, L. delbrueckiisubs. Lrhamnosus, L
paracasei, L. jensenii, L reuteri, 15L. johnsonii, L. helveticus, L. gasseri), Bifido

bacterirumbifidum, B. lactisBb-12B. breve, B. infatins B. Longum Enterococcus
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faecium SF68, e Enterococcus faecalis, Streptococcus salivarius e Streptococcus
thermophilus, Pediococcus cidilacticia e espécies de Leuconostoc e Lactococcus.
(LEUCAS, 2012; FERNADES, 2013).

Os probioticos agem em trés diferentes niveis. Sao eles nivel 1 competindo
com os fungos pelos nutrientes; Nivel Il realiza um processo de co-agregacao,
competindo com os fungos, e bloqueando os receptores epiteliais, assim inibindo a
adesdo dos mesmos ao epitélio vaginal; Nivel Il sdo capazes de produzir
substancias (bacteriocinas) que podem inibir a germinacédo de micélios. (ALVARES;
SULOZINSKL; CONSOLARO, 2007).

De acordo Aruchalamet al. (1999) apud (PIMENTEL, 2011) o efeito benéfico
das culturas probiéticas no trato urogenital esta relacionado a competicdo desses
microrganismos com 0s patdgenos urogenitais por nutrientes e espaco, inibindo
acdo patogénica desse microrganismo. Lenoir-Wijnkoop e colaboradores (2007)
apud (PIMENTEL, 2011) descrevem que o metabolismo das culturas probioticas
reduziriam o pH vaginal em torno de 4-5 tornado-se mais resistente a adereca de
patdgenos na vagina.

Estudo realizado na microbiota intestinal, humana observa que bactérias
probiéticas possuem influéncias benéficas, a perda da proliferacdo de bactérias
patogénicas, estimulando o mecanismo natural de defesa do hospedeiro. Nesse
estudo, foi possivel observar, que € um potente inibidor contras as bactérias
patogénicas e também as leveduras do género candida sp isoladas na vagina.
(ISHIKAULA, 2011).

O mecanismo de acao, de probidticos, ainda ndo esta totalmente elucidado.
Sabe-se que seu beneficio esta associado ao ato de manter-se resistente ao sugo
gastrico e bile, aderir-se a mucosa intestinal e competir com microrganismos
patogénicos, promovendo sua acao satisfatoria na modulacdo de inflamacdo e
imunidade (NOGUEIRA; GONCALVES, 2011).

4.5 TRATAMENTOS

45.1 Tratamentos Convencionais
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O namero de infec¢cBes causadas por Candida spp vem aumentando cada vez
mais principalmente no ambiente hospitalar e consequentemente, resisténcia aos
antifingicos. Esta resisténcia esta aumentando a taxa de insucesso no tratamento
contra esses agentes. (NUNES et al., 2011).

Nos tratamentos as classes convencionais para candidiase sdo empregados
0s agentes azdlicos (imidazdlicos e triazdlicos), entre eles itraconazol fluconazol,
clotrimazol, cetoconazol, miconazol, e metronidazol além dos agentes poliénicos
(nistatina e algumas formulacdes contendo anfotericina B). (FERRAZZA et al., 2005;
JUNIOR; GRIGOLITO; FREGONEZI, 2011).

Nos adultos, este composto azoélico, quando administrado por via oral deve
ser em doses de 200 mg de 24 em 24h durante 14 dias. No tratamento da
candidiase vaginal resistente, as tomas sdo de 400 mg/dia, durante 5 dias.
Nas criancas a dose é de 3 mg/kg/dia. E aconselhavel ser tomado com as
refeicdes (INFARMED, 2010; SHEPPARD; LAMPIRIS, 2008).

Para aplicacdo tdpica deste composto estdo disponiveis véarias formas
farmacéuticas: creme, solucdo, e shampoo, que devem ser aplicados 2 a 3 vezes
por dia, continuando mais 14 dias apos o desaparecimento das lesdes.

O tratamento de infec¢Bes fungicas é bastante limitado por problemas
relacionados com a seguranca do farmaco, resisténcias e eficacia. Actualmente, a
terapia usada no tratamento de micoses invasivas recorre a um numero limitado de
farmacos antifungicos, como a anfotericina B, o fluconazol e o itraconazol
(CARRILLO-MUNOZ et al., 2006).

Varias desvantagens tém sido retratadas, como as reacdes adversas,
actividade fungistatica ao invés de fungicida e resisténcias a certos derivados
azolicos e a outros antifungicos. Além disso, os poliénicos apresentam uma falta de
selectividade para o hospedeiro e uma elevada toxicidade. As equinocandinas
apresentam um curto espectro de actividade contra alguns fungos (CARRILLO-
MUNOZ et al, 2006; GUPTA; TOMAS, 2003).

Os azobis e outras familias de farmacos antifUngicos sdo cada vez mais
usados no tratamento de candidemia e cryptococcoses. Mas, a baixa
susceptibilidade dos novos patogénicos fungicos, principalmente os filamentosos,
para os azois classicos, como o fluconazol e o cetoconazol, tem levado a um
aumento na pesquisa de outros compostos com melhores perfis microbiolégicos
(CARRILLO-MUNOZ et al., 2006).
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Os antifingicos, como os azois, podem apresentar-se sob véarias formulagdes:
pomadas, cremes, solucdes, tinturas e solugbes ungueais, pos, preparacdes orais
(solidas ou liquidas) e preparacfes para administracdo endovenosa. As pomadas
geralmente sdo usadas em superficies secas, devido as suas propriedades
oclusivas. (INFARMED, 2010).

4.5.2 Desvantagem dos Tratamentos Convencionais

Os azdlicos inibem a demetilacdo do lanosterol e a sintese, de ergosterol,
devido a sua acdo sobre as enzimas do citocromo P450 (Enzima responséavel pela
inativacdo de substancias estranhas nos organismos dos fungos. Como
consequéncia desfigura a fluidez da membrana e a viabilidade fungicas. Mulheres
gestantes devem evitar realizar tratamento com azdis, pois 0S mesmo causam
efeitos teratogénicos ao feto. (MARTINEZ, 2006)

O uso deste grupo de farmacos nao é recomendado durante a gravidez e o
aleitamento, por ser possivel o efeito teratogénico, embrio-toxico e a sua passagem
para o leite materno (CATALAN; MONTEJO, 2006).

O cetoconazol é também um inibidor potente e bastante ndo-selectivo da
sintese dos esterdides supra-renais e gonadais. Inibe a clivagem da cadeia
lateral do colesterol, P450cl17, C17, 20-liase, 3B-hidroxiesteréide
desidrogenase e P450cll, enzimas necessarias a sintese das hormonas
esterdides. A sensibilidade das enzimas do sistema do Citocromo P450 a
este composto nos tecidos dos mamiferos € muito menor do que a
necessdria para o tratamento das infeccbes flngicas, pelo que os seus
efeitos inibitérios sobre a biossintese dos esterdides apenas sao
observados em doses elevadas (CHOUSOS, 2008).

O seu uso é desaconselhado durante a gravidez, pois € toxico para o feto.
Também se deve evitar o seu uso no primeiro més de vida e o contacto com os
olhos, o fluconazol também ndo deve ser administrado, pois foram referidas
anomalias congénitas multiplas com doses altas em uso prolongado como também o
miconazol tem seu uso desaconselhado, pois € toxico para o feto. (INFARMED,
2010).

4 5.3 Tratamento Alternativo
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O tratamento as vaginites bacterianas em gestante é de grande importancia é
para evitar parto prematuro, sendo sugerida por Reid e Bocking (2003), em alguns
casos, a probidticoterapia € a medida mais adequada do que o uso de antibioticos.
(ANTUNES et al., 2007).

A terapia com lactobacilos, (iogurte por via oral) dessensibilizagcdo ao
antigeno da Candida, e a dieta pobre em carboidratos e acucar é utilizado com
tratamento alternativo para candidiase vulvovaginal recorrente (CVVR), porém, nao
ha dados que comprovem sua eficacia. (FEURESCHUETTE, et al., 2010).

Para garantir um tratamento, eficaz é necesséario que os probidticos sejam
ingeridos diariamente. Foram observadas que as doses de 100g de produto
provenientes de Lactobacillus contendo 108 -109 UFC (Unidade Formadoras de
colénia) de microrganismos probioticos (107 a 106 UFC/g de produto), comumente
administrado no periodo de 15 dias, foram favoraveis na composicao da microbiota
intestinal. (BADORO et al., 2008).
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CONSIDERACOES FINAIS

A candidiase é uma doenca que afeta muitas mulheres. Suas causas sao
multifatoriais. As mulheres gravidas sdo mais susceptiveis a candidiase, devido aos
niveis elevados de estrogénios e a baixa imunidade, entre outras. A candidiase
diagnosticada e nao tratada a tempo pode causar o parto o prematuro.

Fatores como maus habitos de higiene, roupas inadequadas, alimentacdes
ricas em carboidratos, uso indiscriminados de antibidticos, corticoides, ambientes
propicios, como locais Umidos e com temperaturas elevadas contribuem para a
proliferagao da candida.

Os probiodticos estdo sedo utilizados em varias patologias, tais como efeitos
intestinais, aumento da resposta imune, intolerancia a lactose tratamentos
odontoldgicos, e infec¢des urogenitais.

O uso de probidticos € uma alternativa de tratamento e profilaxia de
manifestacfes de candidiase em gestantes, eles competem com 0s microrganismos
patogénicos e ndo possuem efeitos adversos, é ndo existem relatos que estes
ocorrem anomalia ao feto.

O consumo diario de lactobacillus auxilia na prevencdo do aparecimento de
candida, sendo uma Gtima opcdo para gestantes, pacientes diabéticos, paciente
imuno comprometido, mulheres durante o ciclo menstrual, pois este inibe o

crescimento de microrganismo patogénico.
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