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Resumo:

Ao passo do desenvolvimento de novos
farmacos, por meio de produtos naturais ou
sintéticos bioativos, os fungos desenvolveram
seus mecanismos de resisténcia frente aos
antifungicos utilizados atualmente. Fungos do
género Candida, como Candida albicans e
Candida tropicalis, sdo de grande relevancia
clinica e médica por possuirem uma
mortalidade de 30 a 50%. O Aracga (Psidium
sp.) é utilizado na medicina popular através de
suas folhas, cascas e entrecascas e seu
género (Psidium) ja demonstrou atividade
antioxidante e antimicrobiana. Assim, este
trabalho buscou avaliar o efeito antifiingico do
Oleo essencial da folha de Araca (Psidium sp.).
Foram realizados testes da C.IM e
concentracao fungicida minima do Psidium sp.
e do Fluconazol, além da modug&o de ambos.
Depois foram calculadas as devidas ICso €
curva de viabilidade celular. Os resultados
mostram que o 6leo essencial de Psidium sp.
apresentou atividade inibitéria contra fungos
em associa¢cdo com Fluconazol.

Palavras-chave: Psidium sp. Oleo Essencial.
Anti-Candida.

Introducdo:

O Brasil possui uma Otima posi¢ao
geografica e clima tropical, fatores que sao
muito importantes no ambito dos produtos
naturais, pois, as plantas nestas localidades
possuem até quatro vezes mais componentes
ativos quando comparadas com outras de
outros climas (PINTO et al, 2002;
CAVALCANTI et al., 2012), o que confere ao
pais uma verdadeira vocacdo para a pesquisa
em produtos naturais.

Ao passo do desenvolvimento de novos
farmacos, através de produtos naturais ou
sintéticos bioativos, o0s fungos caminham
desenvolvendo seus mecanismos de
resisténcia frente aos antifingicos utilizados
atualmente. Razéo dessa acelerada
resisténcia é o reflexo do uso sem prescri¢do
médica, doses acima e abaixo do

recomendado e outros fatores durante
décadas (KOK et al, 2015). Alguns dos
mecanismos de resisténcia ja evidenciados
sdo mecanismos moleculares, e outros
mecanismos frente as classes das
Equinocandinas, Az0is e Polienos
(KOTACZKOWSKA; KOTACZKOSKI, 2016).

Fungos do género Candida como
Candida albicans e Candida tropicalis, sao de
grande relevancia clinica e médica. Habitam
normalmente mucosas, trato geniturinario e
gastrointestinal e s6 costumam gerar infec¢des
em casos de pacientes imunodeficientes ou se
o ambiente se tornar favoravel (FINKEL;
MITCHELL, 2011).

Casos de candidemia por Candida

albicans possuem uma mortalidade de 30 a
50% (SUDBERRY, 2011). Candida tropicalis ja
possui relatos de resisténcia frente ao
Fluconazol, 5-Fluorocitosina e as
Equinocandinas (KOTACZKOWSKA,
KOTACZKOSKI, 2016). Assim, evidenciando
gue os casos de infeccdo por fungos,
especialmente pelas espécies de Candida, sédo
de grande preocupacéao.
O Aracga (Psidium sp.) é utilizado na medicina
popular através de suas folhas, casca e
entrecasca. Dentre muitos nomes, ele é
conhecido como Goiabeiro ou Araca de Veado
(FRANZON et al., 2009). O género Psidium ja
demonstrou atividades biolégicas, como
atividade antioxidante (ZAPATA, CORTES,
ROJANO, 2013) e antimicrobiana (VOSS-
RECH et al., 2011; ALVARENDA et al., 2015;
ALVARENGA et al., 2016).

Assim, este trabalho teve por objetivo,
avaliar o efeito antifungico do éleo essencial
da folha de Aracé (Psidium sp.).

Metodologia:

As folhas da espécie Psidium sp. foram
coletadas na fazenda Barreiro Grande, na
Chapada do Araripe, no municipio de Crato,
Ceara. Uma exsicata foi depositada no Herbario
Caririense Dardano de Andrade Lima -
HCDAL da Universidade Regional do Cariri —
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URCA.

A extracdo do Oleo essencial de
Psidium sp. foi realizada utilizando-se sistema
de arraste de vapor, e coletado em um
aparelho doseador tipo Cleavenger,
modificado por Gottlieb & Magalhdes (1960).

O preparo da solucao inicial do 6leo foi
efetuado pesando-se 10 mg do 6leo e diluindo
em 1 mL de dimetilsulfoxido (DMSO — Merck,
Darmstadt, Alemanha), para a obtencdo de
uma concentragdo inicial. A partir desta
concentracao, foi realizada diluicio em agua
destilada estéril a fim de atingir a concentracdo
de 16.384 ug/mL (solugao teste).

Os microorganismos utilizados nos
testes de sensibilidade aos produtos naturais
foram obtidos do Laboratério de Micologia
(LM) da Universidade Federal da Paraiba —
UFPB e do Laboratério de Microbiologia e
Biologia Molecular (LMBM) da Universidade
Regional do Cariri — URCA. Foram utilizadas
duas linhagens padrdo de leveduras (CA
40006 e 77 CT 40042 e 23). O fluconazol foi
utilizado como droga de referéncia no teste de
modulacao do farmaco comercial.

Todas as linhagens foram inicialmente
mantidas em tubos de ensaio contendo Agar
Sabouraud Dextrose (ASD) inclinado, sob
refrigeracdo (8 °C), no Laboratério de
Microbiologia e Biologia Molecular - LMBM da
Universidade Regional do Cariri. Para o0s
testes da Concentracgédo Inibitéria Minima (CIM)
e Concentracdo Fungicida Minima (CFM), na
preparacéo do inéculo dos fungos, inicialmente
os isolados foram cultivados em meio ASD
vertido em placa de Petri a 37 °C por 24 horas
(overnight). A partir destas, foram preparadas
suspensfes dos microrganismos em tubos
contendo 3 mL de solucdo estéril (NaCl a 0,9
%). Em seguida, essas suspensfes foram
agitadas com auxilio do aparelho vortex e a
turbidez foi comparada e ajustada por
comparagdo com a suspensdo de sulfato de
béario do tubo 0,5 da escala de McFarland, a
qual corresponde a um in6culo de
aproximadamente 105 unidades formadoras
de colbnias/mL — UFC/mL. (SOUZA et al.,
2007).

A determinacdo da CIM do Oleo foi
realizada pela técnica de microdilui¢do,
utilizando placas contendo 96 cavidades com
fundo chato e em triplicata (ELLOF, 1998;
SOUZA et al., 2007). Em cada orificio da placa
foi adicionado 100 pL do meio liquido de Caldo
Sabouraud Dextrose (CSD) duplamente
concentrado. Para distribuicdo na placa de
microdiluicho  foram  preparados  tubos
eppendorf ® contendo cada um deles com 1,5
mL de solucdo contendo 1350 pyL de CSD
duplamente concentrado e 150 pL da

suspensao fangica. A placa foi preenchida no
sentido numeérico adicionando-se 100 yL desta
solucdo em cada poco (placa de 96 pocos) e
em seguida procedendo-se a microdiluicdo
seriada com a solucdo de 100 pyL do produto
natural. A revelagdo da CIM foi feita pela
observacdo da turbidez provocada pelo
crescimento.

Resultados e Discusséo:

O Oleo essencial de Psidium sp. foi
testado contra duas cepas de Candida
tropicalis (CT) e duas de Candida albicans
(CA), onde uma das cepas era de isolado
clinico (CT 23 e CA 77) e outra cepa do
Instituto Nacional de Controle de Qualidade
em Saude (CT INCQS 40042 e CA INCQS
40006).

Os valores da ICso do FCZ frente a CA
INCQS 40006 foi de 16 pg/mL, e para CA 77
foi de 8 pug/mL. Quando ambos foram testados
com OEPsp, houve efeito antagonico.

Em ambas as cepas de Candida
tropicalis, o FCZ+OEPsp apresentou atividade
antagonica.

Nos testes fungistaticos, a cepa CA
INCQS 40006 sobre agdo do FCZ+OEPsp
apresentou potencial sinérgico, enquanto que
a cepa CA 77 demonstrou acdo antagonica.

Ja para a CT INCQS 40042, o FCz
somente inibiu o crescimento concentracéo de
8192 pg/mL e quando associado o FCZ com o
OEPsp a concentragdo diminuiu para 4096
pg/mL.

No teste com a CT 23 o FCZ sozinho
nao conseguiu inibir o crescimento nas
concentracbes testadas. Somente quando
associado ao OEPsp a inibicdo do crescimento
da CT ocorreu na concentragcdo de 8192
pg/mL.

Conclusoes:

O O6leo essencial de Psidium sp.
apresentou um potencial para inibir o
crescimento das cepas utilizadas de Candida
albicans e Candida tropicalis e melhorou a
acdo do Fluconazol nesse sentido. Porém o
efeito fungicida do Oleo Essencial de Psidium
sp. foi muito baixo quando comparado com o
FCZ adicionalmente ao 6leo.

Até o momento ainda néo foi possivel a
identificacdo da espécie. Sendo este um passo
necessario para o prosseguimento dos testes
com a planta, além de estudos acerca da
composi¢cdo quimica e outros estudos mais
especificos quanto as acbes deste Oleo
essencial.
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