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APRESENTAÇÃO 
Desde o surgimento da espécie humana, o homem procura na natureza elementos 

que possam ser utilizados como alternativas para melhorar sua qualidade de vida. As 
plantas medicinais sempre ocuparam seu papel de destaque como importante matéria-
prima para obtenção de remédios e o tratamento de diversas doenças, o que se verifica 
também nos dias atuais.  No entanto, hoje, o uso das plantas medicinais passou do 
universo empírico para avançados modelos científicos o que tem impulsionado cada vez 
mais o uso de insumos vegetais na farmácia, medicina, medicina veterinária, enfermagem 
e outras áreas da saúde. A importância das plantas medicinais e seus derivados está 
registrada na maioria dos capítulos que integram a obra “Pesquisa, Produção e Difusão 
de Conhecimentos nas Ciências Farmacêuticas 2”. Aqui, destacam-se os trabalhos que 
abordam sobre o efeito de diferentes insumos obtidos a partir de plantas medicinais, 
interações medicamentosas com fitoterápicos e desenvolvimento farmacotécnico de 
produtos formulados com derivados vegetais. Também estão reportados temas como a 
influência de medicamentos no comportamento humano, erros de dispensação, papel do 
farmacêutico na conciliação medicamentosa, descarte de medicamentos, avaliação da 
qualidade de produtos, doenças endêmicas e parasitárias.  A contribuição de múltiplas 
observações no campo farmacêutico faz da coletânea “Pesquisa, Produção e Difusão de 
Conhecimentos nas Ciências Farmacêuticas 2” uma obra que contribui para a disseminação 
do conhecimento. Boa leitura a todos!

Iara Lúcia Tescarollo
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RESUMO: Devido à baixa eficácia, o efeito 
tóxico e a resistência dos fungos aos atuais 
antifúngicos, há uma crescente preocupação 
para a descoberta de novos fármacos. Um 
exemplo disso é o uso disseminado do fluconazol 
que levou à resistência da Candida krusei com 
base em estudos in vitro. A folha da goiabeira 
(Psidium guajava L.) é conhecida pela cultura 
indígena por tratar várias patologias como 
diarreia, disenteria, gastrite e cólica de intestino, 
tendo outros usos relatados como antibacteriano 
e antifúngico. O presente estudo verificou em 
meio de cultura a atividade antifúngica do 
óleo essencial das folhas de goiabeira sobre 
leveduras das espécies de Candida albicans, 
C. krusei e C. glabrata. Foram utilizadas três 
amostras de cepas do gênero Candida sp. de 
relevância clínica, na qual a C. albicans pura 
de padrão comercial e as demais foram obtidas 

de uma coleção de culturas microbianas de um 
laboratório particular. O óleo essencial obtido 
por hidrodestilação foi impregnado em discos 
de difusão estéreis, onde verificou a presença 
de um alo de inibição de 13mm para a Candida 
glabrata. Realizou-se o controle positivo com os 
fármacos fluconazol e cetoconazol a 1,5mg/ml e 
2,0mg/ml respectivamente. Constatou-se a baixa 
suscetibilidade das cepas C. krusei e albicans 
frente ao fluconazol, conforme relata a literatura. 
Os resultados indicaram que há possibilidades 
de utilização do Pisidium guajava L. como fonte 
de pesquisa para novos medicamentos.
PALAVRAS - CHAVE: Inibição. Psidium guajava. 
Candida sp.

VERIFICATION OF ANTIFUNGAL 
POTENTIAL OF ESSENTIAL OIL GUAVA 

LEAVES (PSIDIUM GUAJAVA L.) ON 
GENDER YEAST CANDIDA SP

ABSTRACT: Due to the low efficacy, toxic effect 
and resistance of fungi to the current antifungal, 
there is a growing concern for the discovery of 
new drugs. An example of this is the widespread 
use of fluconazole, which led to the resistance 
of Candida krusei based on in vitro studies. 
The guava leaf (Psidium guajava L.) is known 
for indigenous culture because it treats various 
pathologies such as diarrhea, dysentery, gastritis 
and intestinal colic, and other uses are reported 
as antibacterial and antifungal. The present study 
verified in the culture medium the antifungal 
activity of the essential oil of the guava leaves 
on yeasts of the species of Candida albicans, C. 
krusei and C. glabrata. Three samples of strains 
of the genus Candida sp. of clinical relevance, in 
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which pure C. albicans of commercial standard and the others were obtained from a collection 
of microbial cultures of a private laboratory. The essential oil, obtained by hydrodistillation, 
was impregnated in sterile diffusion discs, where it verified the presence of a 13mm inhibition 
alloy for Candida glabrata. Positive control was performed with fluconazole and ketoconazole 
at 1.5mg/ml and 2.0mg/ml, respectively. The low susceptibility of C. krusei and C. albicans 
strains to fluconazole was observed, as reported in the literature. The results indicated that 
there are possibilities of using Pisidium guajava L. as a research source for new drugs.
KEYWORDS: Inhibition. Psidium guajava. Candida sp.

1 |  INTRODUÇÃO
Várias espécies de Candida estão implicadas na candidíase, podendo acometer 

a flora da pele, das mucosas e do trato gastrointestinal. Os agentes encontrados mais 
frequentemente são a Candida albicans, C. tropicallis, C. parapsilosis, C. glabrata, C. 
guilliermondi, e C.dubliniensis (BROOKS et al., 2012).

A microbiota da boca ou do trato genituitário inibe naturalmente patógenos como 
fungos. Uma vez que o fungo não é eliminado por drogas antibacterianas, ele cresce 
demasiadamente no tecido mucoso, aproveitando-se da microbiota que se encontra inibida 
pela ação dos antibióticos convencionais (TORTORA; FUNKE; L., 2005).

Conforme Murray et al. (2004), as infecções podem variar em nível e local, podendo 
ser superficial de pele e mucosa ou sistêmica, eventualmente fatais. Alguns fatores de risco 
estão ligados à candidíase, como a síndrome da imunodeficiência adquirida (AIDS), gravidez, 
diabetes, idade, neoplasias, hemopatias assim como antibioticoterapia, corticoidoterapia, 
antiblásticos, cirurgia de transplantes e ambientes hospitalares contaminados (TRABULSI; 
ALTERTHUM, 2008). Crescentemente se estudam os fatores de virulência dos fungos e, 
no caso de C. albicans, pode-se enfatizar, dimorfismo (variações de antígenos da parede); 
adesina, produção de enzimas (proteínas e fosfolipases) e switching (variações fenotípicas) 
(TRABULSI; ALTERTHUM, 2008).

Quanto ao tratamento da Candida nas formas mucocutâneas e de outras, geralmente 
consiste em nistatina tópica, cetoconazol ou fluconazol orais (BROOKS et al., 2012), 
(KATZUNG, 2005). O cetoconazol é um agente fungistático, porém dependendo da dose, 
pode ser fungicida, atuando contra diversas infecções clínicas incluindo a Candida sp. Seu 
mecanismo de ação consiste em inibir a síntese do ergosterol, ou outros esteróis, agindo 
também na inibição da biossíntese de triglicerídeos e fosfolipídios. Na Candida albicans, 
inibe a modificação dos blastóforos na forma micelial invasiva (KOROLKOVAS, 2006). 

O cetoconazol diferencia-se do fluconazol e do itraconazol, devido sua maior 
propensão a inibir as enzimas do citocromo P450 humano, tendo menor seletividade para o 
citocromo P450 fúngico, aumentando assim sua toxicidade (KATZUNG, 2003).

Em pacientes com candidíase nas formas de mucocutânea crônica foi constatado a 
ocorrência de náuseas ou prurido em cerca de 3% dos pacientes em uso de cetoconazol, e 
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além desses pode se destacar a ginecomastia, elevação dos níveis das enzimas hepáticas 
e hepatites (BROOKS et al., 2012). O tratamento com cetoconazol tem sido restrito não 
apenas pelas interações medicamentosas e efeitos secundários indesejados, mas também 
em virtude da sua baixa janela terapêutica. 

“O fluconazol é um agente antifúngico bis-triazólico, com atividade sobre várias 
espécies de fungos causadores de micoses profundas e mucocutâneas [...]” (KOROLKOVAS, 
2006). Possui boa biodisponibilidade por ser mais hidrossolúvel, permitindo a sua 
administração intravenosa, além da via oral. Apresenta menos interações farmacológicas, 
em virtude à menor interação com as enzimas microssomais hepáticas, comparado a todos 
os azóis (KATZUNG, 2003). 

O uso disseminado do fluconazol levou à resistência da Candida krusei, C. glabrata e 
C. lusitaniae, com base em estudos in vitro (BRUNTON; LAZO; PARKER, 2010), (BROOKS, 
et al.,2012), (MURRAY; ROSENTHAL; PFALLER, 2009). Diante desses fatos, a busca por 
novos compostos ativos aumentou a procura de plantas com propriedades terapêuticas 
(DE ALENCAR MENEZES, 2009). 

As plantas constituem-se de uma infinidade de recursos com potencial terapêutico. 
Segundo o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterápicos (PPNPMF), no Brasil 
há uma grande biodiversidade de plantas medicinais, cujo uso é muito comum entre as 
práticas culturais das comunidades, sendo esta variedade biológica associada aos saberes 
empíricos, de forma que existem vários medicamentos ainda inexplorados dentro desta 
biodiversidade (ROBBERS; SPEEDIE; TYLER, 1997), (SIMÕES et al., 2007). 

O Pisidium guajava L. (goiabeira) é uma árvore de pequeno porte, do grupo das 
Mirtáceas, nativo de áreas tropicais e subtropicais em diversas partes do mundo, adaptando-
se a diferentes condições climáticas, embora prefira climas secos (RICHARDSON; 
REJMÁNEK, 2011). É capaz de produzir produtos químicos que podem ser divididos em 
primários e secundários. Os primários (macromoléculas) são essenciais a todos os seres 
vivos que são os lipídeos, protídeos e glicosídeos, com importância vital para a planta, 
enquanto que os secundários (micromoléculas) são responsáveis pela atividade biológica, 
atuando na defesa e sendo encontrados em baixas concentrações (SIMÕES et al., 2007).

Em relação a composição química secundária, conforme relataram Alonso (1998); 
Pino (2001) apud Carvalho et.al., (2002) as folhas apresentam “taninos, óleos essenciais 
(cariofileno, nerolidiol, β-bisaboleno, aromadendreno, p-selineno, α-pipeno e 1,8-cineol), 
triterpenóides (ácido oleânico, ácido ursólico, ácido catecólico, ácido guayavólico, ácido 
maslínico, ácido elágico) e β-sitosterol.” 

Seu uso é tradicionalmente conhecido pela cultura indígena por tratar várias 
patologias como diarreia, disenteria, gastrite e cólica de intestino, tendo outros usos 
relatados como antibacteriano e antifúngico (GUTIÉRREZ; MITCHELL; SOLIS, 2008), 
(PREETHI; DEVANATHAN; LOGANATHAN, 2010), (ALVES et al., 2006), (BEATRIZ et al., 
2012), (MORAIS-BRAGA et al., 2017).Outros estudos realizados por Wu, et al., (2009), 
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demonstraram um efeito hipoglicemiante, enquanto que Zahin; Ahmad; Aqil, (2017) 
constataram um efeito antioxidante e antimutagênico. 

O presente estudo teve como objetivo analisar em meio de cultura in vitro, a 
atividade antifúngica do óleo essencial de folhas de Psidium guajava L. sobre as espécies 
de leveduras de Candida albicans, C. krusei e C. glabrata.

2 |  MATERIAIS E MÉTODOS
Foi desenvolvido um estudo de caráter experimental, na qual “[...] o investigador cria 

uma situação isolada em um ambiente artificial com variáveis elaboradas hipoteticamente” 
(FACHIN, 2005), e descritivo, onde “[...] os fatos são observados, registrados, analisados, 
classificados e interpretados, sem que o pesquisador interfira neles” (ANDRADE, 2006).

Foram utilizadas três amostras de cepas do gênero Candida de relevância clínica de 
acordo com Lacaz et al. (2002) e Souza; Neufeld (2016), sendo a espécie Candida albicans 
(ATCC 000031) pura de padrão comercial, da marca Laborclin®, enquanto que a C. krusei 
e C. glabrata, foram cedidas de uma coleção de culturas microbianas de um laboratório 
particular de Cacoal. A identificação destas se deu através do Chromagar Candida da marca 
Laborclin® (DE ARAUJO et al., 2007), que é adequado para o isolamento e identificação 
das espécies de Candida albicans, C. krusei e C. glabrata.

As folhas de goiabeira foram colhidas no município de Espigão do Oeste- RO, no 
mês de outubro, no período da manhã entre as 5 e 6 horas, coletou-se do terço médio da 
planta, em dias ensolarados e analisadas em laboratório para confirmação da espécie. 
O óleo essencial foi obtido por hidrodestilação após a lavagem das folhas frescas, 
pesagem das partes sólidas (60g/500ml de água destilada) e submissão em aparelho de 
Clevenger modificado, com controle da temperatura a menos de 100ºC. O hidrolato obtido 
foi submetido em funil de Bromo para a separação das fases e obtenção do óleo essencial. 
A metodologia foi adaptada de Lima et al. (2009).

O preparo do Chromagar Candida se deu de acordo com as instruções do fabricante. 
Cada isolado foi subcultivado neste meio e incubado a 30°C por 48 horas. A visualização 
das placas e análise dos resultados sucedeu-se pela interpretação da morfologia e da 
pigmentação das colônias (DE ARAUJO et al., 2007), sendo transferidos os microrganismos 
a um meio nutricional pré-estabelecido. A concentração dos microrganismos diluídos em 
soro fisiológico foi de 0,5, segundo a escala de turvação McFarland que corresponde 
a 1,5x108 unidades formadoras de colônias (UFC) /mL, como recomenda o documento 
M44-A2 (NCCLS, 2004). 

Utilizou-se discos de difusão em papel estéreis de 6 mm, onde foi impregnado o óleo 
essencial da planta. Cada amostra das espécies de Candida foram semeadas separadamente 
em placas de Petri com ágar-peptona dextrose (Sabouraud) por espalhamento. Após, 
impregnou-se três discos brancos estéreis com o óleo essencial, na quantidade de 15ul, 

https://www.google.com.br/search?q=Sabouraud&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwiN1ueOgMnVAhVpilQKHZc8CvIQvwUIJCgA
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o cetoconazol solução 2mg/ml e fluconazol solução 1,5mg/ml para o controle positivo nas 
quantidades de 15ul, correspondendo a 25ug de fármaco, segundo o documento M44-A2 
(NCCLS, 2004). O estudo foi realizado em duplicata e as zonas de inibição foram medidas 
com paquímetro analógico (FONSECA; FRANÇA-BOTELHO, 2010).

O método estatístico sistemático utilizado para a representação dos dados obtidos, 
foi em forma de tabela, por se constituir de dados alcançados pelas próprias pesquisadoras 
em números absolutos e/ou percentagens, de acordo com Marconi e Lakatos (1999), 
gerado pelo Microsoft Excel 2013.

3 |  RESULTADOS E DISCUSSÃO 
No presente estudo, foram utilizadas três espécies de Candida sp. (C. Albicans, C. 

krusei e C. glabrata), para o teste de inibição com o óleo essencial do Psidium guajava L. 
Os critérios interpretativos dos alos de inibição foram definidos quanto a suscetível (ST), 
sensível (SS) e resistente (RS). A categoria suscetível (ST) implicou em uma completa 
inibição, independentemente do tamanho do alo. Para aqueles que apresentaram um alo, 
porém com a presença de algumas colônias foi definido como sensível (SS). Definiu-se 
resistente (RS) para aqueles que não apresentaram nenhum alo de inibição. 

Para a leitura dos resultados utilizou-se uma adaptação do documento M44-A2 
(NCCLS, 2004), uma vez que nenhum estudo in vivo com o óleo essencial foi realizado 
para a padronização das concentrações recomendadas para o tratamento adequado de 
uma infecção.

A tabela 1 apresenta os resultados referente ao teste com óleo essencial e o controle 
positivo com os medicamentos cetoconazol e fluconazol, frente as Candidas sp.

Espécies Óleo essencial
(Psidium guajava L.) Cetoconazol Fluconazol

C. albicans SS ST (20mm) SS

C. krusei RS SS SS

C. glabrata ST (13mm) ST (23mm) ST (29mm)

(ST) suscetível: completa inibição; (SS) sensível: presença de alo com algumas colônias; (RS) resistente: 
ausência de alo. 

Tabela 1. Inibição de crescimento de leveduras do gênero Candida pelo óleo essencial das 
folhas de Psidium guajava L. e pelos antifúngicos cetoconazol e fluconazol.

Fonte: elaborados pelos (as) autores (as) com dados provenientes da pesquisa.

Os resultados encontrados neste estudo foram significativos, uma vez que houve 
inibição pelo óleo essencial na espécie de C. glabrata, com um alo de inibição de 13mm, 
mostrando-se sensível para a C. albicans, e nenhum efeito para a C.  krusei. 
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Deve se se considerar que fatores extrínsecos como climáticos (irradiação e 
temperatura), climático-edáfico (agua e gás carbônico) e edáfico (estrutura física do solo, 
arejamento, nutrientes minerais, pH e microrganismos) podem interferir na produção 
de produtos termossensíveis da planta, como o óleo essencial. Dentre estes, outros 
interferentes como idade da planta, época da colheita e período do dia (quantidade de 
óleo essencial está reduzida ao redor das 12 horas) podem interferir no teor de princípio 
ativo. (OLIVEIRA; AKISUE; AKISUE, 1998). Com isso a reprodução deste estudo em outras 
regiões pode levar a diferentes resultados.

Quanto aos medicamentos controle positivo em concentrações proporcionais ao 
usual, fluconazol e cetoconazol, observou-se que o primeiro teve baixa suscetibilidade para 
as espécies C. albicans e C. krusei e mostrou inibição para a C. glabrata, enquanto que o 
segundo mostrou significativa inibição para as espécies C. albicans e C. glabrata e pouco 
efetivo para a C. krusei, porém é um fármaco pouco seletivo e que ainda apresenta muitos 
efeitos adversos, restringindo seu uso.

Ressalta-se que estudos anteriores encontraram resultados similares, porém, com 
uma metodologia diferente, havendo inibição para as espécies de Candida albicans e C. 
krusei (ALVES et al., 2006), onde Fonseca e França-Botelho (2010) relataram também a 
inibição da C. tropicalis com as folhas de Psidium guajava L., constatando a resistência do 
fungo frente ao fluconazol.

O uso do chá das folhas de goiaba, comum dentre a prática popular, precisa de 
cautela, devido seu potencial citotóxico, podendo ocasionar hepatotoxicidade e problemas 
renais como relataram, Beatriz, et al., (2012). Em razão do seu efeito hipoglicemiante, 
relatado por Wu, et al., (2009), o chá deve ser evitado por diabéticos que fazem uso de 
medicamentos que diminuem os níveis de glicose, podem ocasionar um efeito potencializado 
ou sinérgico, causando maiores complicações.

4 |  CONCLUSÃO 
A candidíase por décadas tem sido um problema relatado em diversas partes do 

mundo, especialmente pela capacidade da Candida de produzir dimorfismo e variações 
fenotípicas. O tratamento torna-se cada vez mais ineficaz devido ao uso disseminado 
dos fármacos usuais causando resistência, tornando-se necessária a busca por novos 
compostos ativos capazes de inibir seu crescimento. O resultado deste e outros estudos 
demonstram o potencial antifúngico das folhas Psidium guajava L., frente as cepas de 
Candida, sugerindo como uma alternativa futura para o tratamento ou o uso associado a 
outros fármacos.
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