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Prof. Dr. André Ribeiro da Silva - Universidade de Brasilia

Prof® Dr* Anelise Levay Murari - Universidade Federal de Pelotas

Prof. Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto - Universidade Federal de Goias

Prof? Dr® Daniela Reis Joaquim de Freitas - Universidade Federal do Piaui

Prof? Dr* Débora Luana Ribeiro Pessoa - Universidade Federal do Maranhao

Prof. Dr. Douglas Siqueira de Aimeida Chaves - Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
Prof. Dr. Edson da Silva - Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri

Prof? Dr® Elizabeth Cordeiro Fernandes - Faculdade Integrada Medicina

Prof® Dr® Eleuza Rodrigues Machado - Faculdade Anhanguera de Brasilia

Prof® Dr* Elane Schwinden Prudéncio - Universidade Federal de Santa Catarina

Prof* Dr® Eysler Gongalves Maia Brasil - Universidade da Integracdo Internacional da Lusofonia Afro-
Brasileira

Prof. Dr. Ferlando Lima Santos - Universidade Federal do Recdncavo da Bahia

Prof® Dr* Fernanda Miguel de Andrade - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dr. Fernando Mendes - Instituto Politécnico de Coimbra - Escola Superior de Salde de Coimbra
Prof® Dr* Gabriela Vieira do Amaral - Universidade de Vassouras

Prof. Dr. Gianfabio Pimentel Franco - Universidade Federal de Santa Maria

Prof. Dr. Helio Franklin Rodrigues de Almeida - Universidade Federal de Ronddnia

Prof® Dr? lara Lucia Tescarollo - Universidade Sao Francisco

Prof. Dr. Igor Luiz Vieira de Lima Santos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Jefferson Thiago Souza - Universidade Estadual do Ceara

Prof. Dr. Jesus Rodrigues Lemos - Universidade Federal do Piaui

Prof. Dr. J6natas de Franca Barros - Universidade Federal do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. José Max Barbosa de Oliveira Junior - Universidade Federal do Oeste do Para

Prof. Dr. Luis Paulo Souza e Souza - Universidade Federal do Amazonas

Prof® Dr* Magnélia de Araljo Campos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Marcus Fernando da Silva Praxedes - Universidade Federal do Reconcavo da Bahia
Prof® Dr* Maria Tatiane Gongalves Sa - Universidade do Estado do Para

Prof® Dr* Mylena Andréa Oliveira Torres - Universidade Ceuma

Prof® Dr* Natiéli Piovesan - Instituto Federacl do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. Paulo Inada - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Dr. Rafael Henrique Silva - Hospital Universitario da Universidade Federal da Grande Dourados
Prof® Dr* Regiane Luz Carvalho - Centro Universitario das Faculdades Associadas de Ensino
Prof® Dr* Renata Mendes de Freitas - Universidade Federal de Juiz de Fora

Prof® Dr® Vanessa da Fontoura Custodio Monteiro - Universidade do Vale do Sapucai

Prof® Dr* Vanessa Lima Gongalves - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof? Dr® Vanessa Bordin Viera - Universidade Federal de Campina Grande

Prof® Dr* Welma Emidio da Silva - Universidade Federal Rural de Pernambuco
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Ciéncias Exatas e da Terra e Engenharias

Prof. Dr. Adélio Alcino Sampaio Castro Machado - Universidade do Porto

ProF® Dr® Ana Grasielle Dionisio Corréa - Universidade Presbiteriana Mackenzie

Prof. Dr. Carlos Eduardo Sanches de Andrade - Universidade Federal de Goias
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APRESENTACAO

A colecdo “Trajetoria e Pesquisa nas Ciéncias Farmacéuticas” € uma obra
organizada em dois volumes que tem como foco principal a apresentacédo de trabalhos
cientificos diversos que compde seus 35 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas
e Ciéncias da Saude. A obra abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos
de caso ou de experiéncia e revisbes com tematicas nas diversas areas de atuacéo do
profissional Farmacéutico nos diferentes niveis de atengéo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado a atengéo e assisténcia farmacéutica,
farmacologia, saude publica, controle de qualidade, produtos naturais e fitoterapicos,
praticas integrativas e complementares, entre outras areas. Estudos com este perfil podem
nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes s&o, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pela Farmacia, pois apresenta material que apresenta estratégias,
abordagens e experiéncias com dados de regibes especificas do pais, o que é muito
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Trajetéria e Pesquisa nas Ciéncias Farmacéuticas” apresenta
resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada desenvolveram seus
trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica. Sabemos o quao
importante é a divulgagédo cientifica, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena
Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores
exporem e divulguem seus resultados.

Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: O uso crescente de produtos naturais
para fins terapéuticos tem sido uma alternativa
segura e de baixo custo para as formulagcbes
sintéticas no tratamento de infeccdes. As
espécies de fungos do género Candida s&o
agentes oportunistas de infeccdes em humanos,
causando infeccdes superficiais e disseminadas.
As plantas e seus derivados apresentam uma
diversidade de aplicagdes, cujos metabdlitos
podem ser utilizados para fins terapéuticos,
como os 6leos essenciais. O 6leo essencial de
Citrus limon tém mostrado eficacia na inibicao
antifingica e na redugéo da formacéo de biofilme
in vitro de espécies de Candida. Este estudo de

Trajetoria e pesquisa nas ciéncias farmacéuticas

CANDIDIASE

revisdo relata as informagdes atualizadas sobre
acdo de C. limon sobre espécies de Candida.
A capacidade in vitro do 6leo essencial de C.
limon em inibir o crescimento de Candida spp.
demonstra o potencial para o desenvolvimento de
formulagcbes farmacéuticas para o tratamento de
candidiases, especialmente aquelas superficiais
e mucocutaneas, como candidiases vulvovaginal
e bucal.

PALAVRAS-CHAVE: Oleos volateis. Candida.
Testes de  sensibilidade  antimicrobiana.
Substéancias bioativas.

THE ESSENTIAL OIL OF Citrus limon AS
AN ALTERNATIVE FOR THE TREATMENT
OF CANDIDIASIS

ABSTRACT: The increasing use of natural
products for therapeutic purposes has been a
safe and cost-effective alternative to synthetic
formulations in the treatment of infections.
Fungal species of the genus Candida are
opportunistic agents of infections in humans,
causing superficial and disseminated infections.
Plants and their derivatives have a diversity of
applications, whose metabolites can be used
for therapeutic purposes, such as essential oils.
Citrus limon essential oil has shown efficacy in
antifungal inhibition and reduction of in vitro
biofilm formation of Candida species. This review
study reports the updated information on action of
C. limon on Candida species. The in vitro ability
of C. limon essential oil to inhibit the growth of
Candida spp. demonstrates the potential for the
development of pharmaceutical formulations for
the treatment of candidiasis, especially those
that are superficial and mucocutaneous, such as
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vulvovaginal and oral candidiasis.
KEYWORDS: Volatile oils. Candida. Antimicrobial susceptibility testing. Bioactive substances.

11 INTRODUGCAO

A microbiota humana é constituida por diversos microrganismos comensais que, por
alteragbes estruturais ou de defesa natural do hospedeiro, se tornam patogénicos. Espécies
de fungos do género Candida séao encontradas na forma de leveduras em diversos sitios
anatémicos, habitando pele e mucosas, uretra, trato gastrointestinal e microbiota vaginal
(ANTINORI et al, 2016).

Espécies de Candida tém se destacado nas Ultimas duas décadas pelo crescente
registro como agentes causadores de infeccoes em humanos (MATTA; SOUZA; COLOMBO,
2017). Dentre as cerca de 200 espécies que compdem o género, C. albicans € a principal
relacionada a doencas (DIGNANI, SOLOMKIN, ANAISSIE, 2003). As demais espécies,
comumente denominadas Candida ndo-Candida albicans (NCA), sdo reconhecidas como
outros agentes causadores de candidiase, tanto superficiais como invasivas, sistémicas e
oportunistas (MATTA; SOUZA; COLOMBO, 2017). Estudo realizado no Brasil aponta que
NCA representam 65,7% das leveduras isoladas de infec¢des, sendo que as principais
espécies relatadas sdo C. parapsilosis (24,1%), C. tropicalis (15,3%), C. glabrata (10,2%),
C. krusei (1,5%), C. lusitaniae (0.7%), C. famata (0.7%) e C. guilliermondii (0.7%) (DOI et
al., 2016).

Além do favorecimento oportuno obtido pelo imunocomprometimento do hospedeiro,
espécies de Candida apresentam mecanismos ativos de agresséo direcionados a adeséo
tecidual e a invasdo, como produgdo de enzimas hidroliticas (proteinases, fosfolipases,
hemolisinas) (SILVA et al., 2017). As manifesta¢des clinicas do hospedeiro dependem
do sitio acometido, condi¢des imunes do hospedeiro e viruléncia do agente, variando em
infeccdes envolvendo pele e anexos, mucosa oral e vaginal, e em quadros mais graves,
caracterizados por infecg¢ao sistémica invasiva (DIGNANI, SOLOMKIN, ANAISSIE, 2003).

As infecgdes causadas por espécies de Candida, na grande maioria das vezes, sdo
infeccOes oportunistas, o que implica dizer que para a infecgéo ocorrer, deve haver um fator
predisponente ou fator de risco. No caso das infec¢des invasivas, o imunocomprometimento
desenvolvido, ou pregresso, a internacao, juntamente com outros fatores, como utilizagéo
de dispositivos invasivos, uso de antibacterianos de amplo espectro, sindrome de
imunodeficiéncia adquirida, infeccoes bacterianas concomitantes s&o diretamente
envolvidas no desenvolvimento de candidiases invasivas (ENOCH et al., 2017).

As infecgbes superficiais e cutdneas geralmente sdo menos graves, mas ndo
menos importantes, pois em muitos casos, apresentam importéncia para a saude publica.
Para essas, os fatores predisponentes podem ser diabetes mellitus, uso de medicagdes

imunossupressoras, imunocomprometimento geral, altera¢gdes hormonais, dentre outros
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fatores, locais ou sistémicos (COLOMBO et al., 2013). As infec¢gdes podem ocorrer em
unhas, cavidade bucal, regides genitais de homens e mulheres, e outros. A candidiase
vulvovaginal, por exemplo, € um transtorno que leva muitas mulheres ao ginecologista a
cada ano (FELIX et al., 2018).

Estima-se que até 75% das mulheres tenham algum evento relacionado a infec¢éo
fungica vaginal em algum periodo da vida, principalmente durante a idade reprodutiva
(SILVA et al., 2017). C. albicans é a espécie prevalente em cerca de 95% dos casos de
candidiase vulvovaginal, seguida da C. glabrata (14.5%) (COLOMBO et al., 2013). Candida
tropicalis e C. parapsilosis também sé&o relatadas como espécies de NCA causadores de
infecgéo vaginais (FELIX et al., 2018).

Aindicacéo de terapia medicamentosa antifingica & baseada na espécie de fungo,
gravidade da infecgéo, local acometido, condic¢éo clinica e imunolédgica do individuo (RAI;
2017). Classes de medicamentos eficazes atualmente sdo representadas pelos azbis,
poliénicos, alilaminas e equinocandinas, que séo as op¢des terapéuticas para o tratamento
de diversas infecgdes de etiologia fungica, incluindo aquelas causadas por espécies de
Candida (COLOMBO et al., 2013).

Os derivados azélicos representam a primeira escolha pelo espectro de agéo,
seguranca e disponibilidade, em formulagdes orais, tépicas e intravenosas, a depender
da gravidade do caso, e do agente infeccioso (EGGIMANN, GARBINO, PITTET, 2003;
COLOMBO et al.,, 2013; SILVA et al., 2017). Em casos de candidiases superficiais, os
azois, poliénicos e alilaminas (terbinafina) de uso tépico podem ser combinados com os de
uso oral para aumentar a eficacia do tratamento (RAI, 2017). Imidazéis e nistatina topicos,
combinados com triazbis orais sdo eficazes na candidiase vulvovaginal ndo complicada,
sendo contraindicado durante a gravidez (COLOMBO et al., 2013). Triazbis orais, como
fluconazol e itraconazol, sdo alternativas eficientes em casos de moderada gravidade,
em individuos imunocomprometidos e no caso de candidiase vulvovaginal complicada,
geralmente combinado ao uso de imidazois (RAI, 2017; FELIX et al., 2018).

Em infecgbes invasivas, formulacgdes fungicidas contendo anfotericina B (lipossomal
e complexo lipidico) e equinocandinas (anidulafungina, caspofungina e micafungina)
constituem a primeira escolha em pacientes infectados por isolados com resisténcia
demonstrada, ap6s exposicao prévia a azo6is e com candidemia (SILVA et al., 2017). A
anfotericina B apresenta consideravel efeito de nefrotoxicidade, altos custos, e baixa
tolerabilidade em decorréncia de diversos efeitos adversos decorrentes de seu uso
(COLOMBO et al, 2013).

O amplo emprego de azois, diferengas na duragdo e o uso como profilatico,
principalmente ap6s a década de 80, podem explicar a reducéo da incidéncia de infeccoes
por C. albicans, e o aumento do percentual relativo de infecgbes causadas por espécies
NCA (EGGIMANN, GARBINO, PITTET; 2003). A partir dai, tornou-se necessario maior

atencé@o em relacéo a identificacao da espécie, e em casos de infecgbes invasivas, muitas
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vezes a necessidade de realizagdo de testes de sensibilidade in vitro aos antifungicos,
similarmente com o que ocorre com as bactérias (COLOMBO et al, 2013; MATTA; SOUZA;
COLOMBO, 2017).

Em termos de resisténcia, C. krusei apresenta resisténcia intrinseca aos triazéis. C.
glabrata, por outro lado, pode necessitar de dosagens elevadas para o sucesso terapéutico
(EGGIMANN, GARBINO, PITTET; 2003). A resisténcia a anfotericina B e equinocandinas &
incomum, porém C. krusei e C. glabrata podem desenvolver resisténcia, conforme relatam
alguns estudos (COLOMBO et al., 2017; MATTA; SOUZA; COLOMBO, 2017).

Os mecanismos de resisténcia de fungos aos antifingicos relacionam-se com os
mecanismos de agdo das drogas, em nivel molecular (EGGIMANN, GARBINO, PITTET;
2003). A classe dos azbis tem seu mecanismo de acédo relacionado a inibicdo da via
enzimatica da C14-a-lanosterol desmetilase, sintetizada a partir da expresséo do gene
ERG11 (CAMPOY, ADRIO, 2017). Em alguns casos de resisténcia do fungo a droga
azolica, este gene sofre mutagéo, podendo levar a expressédo de forma aumentada dos
niveis da enzima, ou ainda, impedir a ligagdo da droga a proteina (CARMONA, LIMPER,
2017). Além disso, a resisténcia aos antifingicos tém sido associadas a altera¢des génicas,
expressao de enzimas e a presenca de bombas de efluxo. Dessa forma, os mecanismos
de resisténcia estdo associados a regulagcéo positiva de transporte de medicamentos,
alteragdes em alvos de drogas, assim como, sua superexpressdo (PERLIN; RAUTEMAA-
RICHARDSON; ALASTRUEY-IZQUIERDO, 2017). Contudo, as bombas de efluxo sao o
principal tipo de mecanismo, sendo estas associadas a genes de cassete de ligacdo ao
ATP ou a superfamilia principal facilitadora. Os fenémenos de resisténcia aos polienos,
tém sido associados a redugdo da produgéo de ergosterol, o que dificulta a interagédo dos
polienos com os esterdis e a formagéo dos poros (CAMPOY, ADRIO, 2017).

Muitos isolados de diferentes espécies de Candida formam biofilme, o que contribui
para a resisténcia antifungica (DOI et al., 2016). O biofilme é resultante da multiplicagcéo das
células que se unem formando agrupamentos firmemente aderidos em multicamadas, que
se conectam por matriz de exopolissacarideos auto-secretadas, concedendo vantagens
ecologicas estruturais e coordenagdo de fungbes voltadas a nutricdo, metabolismo e
protecao mutuas contra agressores externos, quando comparado com a forma planctonica
dos microrganismos constituintes (DONLAN, COSTERTON, 2002; SILVA et al., 2017).
A baixa penetracdo das drogas antifingicas entre as camadas constituintes do biofilme
constitui um mecanismo de defesa que protege as células do contato e agcéo do antifungico
(SILVA et al., 2017).

21 O USO DE PLANTAS MEDICINAIS, OLEOS ESSENCIAIS E ATIVIDADE
ANTIFUNGICA

Os conhecimentos e o uso de plantas e suas preparagbes acompanham a
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humanidade desde os primérdios como recurso a saude (REAUT; KARUPPAYIL, 2014).
No mundo, a incorporacdo de préticas tradicionais ao contexto da ateng¢do primaria foi
uma das recomendacdes estabelecidas pela declaragdo de Alma Ata (1979), incluindo
0 uso de plantas medicinais (WHO, 1979). Assim, a relevancia desse recurso pode ser
expressa pela acdo dos compostos ativos presentes nos vegetais para a elaboracdo de
novos medicamentos (WHO, 2003).

Diversas substancias encontradas em produtos derivados de plantas apresentam
mecanismos de agcdo com valor bioativo individual que, combinadas, tornam a acéo
mais efetiva contra bactérias e fungos de interesse a saude, como nos casos dos 6leos
essenciais (REAUT; KARUPPAYIL, 2014; MERTAS et al., 2015), que sdo compostos em
que estdo associadas muitas substancias diferentes, que em conjunto séo responsaveis
pelas suas propriedades aromaticas e terapéuticas.

Espécies de plantas encontradas em diversas familias, como Myrtaceae,
Cupressaceae, Lauraceae, Rutaceae, Apiaceae demonstram consideragdes quanto
a aplicabilidade na composi¢do de produtos para fins medicinais, em especifico, pelo
rendimento e diversidade de compostos caracteristicos dos OE obtidos de diferentes partes
de cada planta (REAUT; KARUPPAYIL, 2014; SWAMY, AKHTAR, SINNIAH, 2016).

Os OE resultam da combinacéo de substancias lipofilicas complexas de baixo peso
molecular extraidos de partes especializadas de plantas (BAKKALI et al., 2008). Geralmente,
os OE apresentam derivados terpendides como substancias bioativas predominantes,
(MERTAS et al., 2015); destes, os monoterpenos sdo responsaveis por cerca de 90%
das estruturas identificadas em OE de diversas espécies de plantas (SWAMY; AKHTAR;
SINNIAH, 2016). Metodologias in vitro trazem evidéncias da acéo isolada do OE de C.
limon contra diversas espécies do género Candida, podendo ser ampliado de maneira
significativa pela acdo sinérgica de outros 6leos essenciais combinados em diferentes
concentracbes (SWAMY; AKHTAR; SINNIAH, 2016; NIKOLIC et al. 2017; ORCHAND et
al., 2019).

31 OLEO ESSENCIAL DE CITRUS LIMON E SUA APLICAGCAO ANTICANDIDA

Citrus limon (Rutaceae) é uma das 40 espécies do género, naturalizada nas partes
do mundo com clima quente e ameno; € de reconhecida importancia econémica, produzindo
anualmente cerca de 100 milhdes de toneladas de frutos (MARIN et al., 2002, MABBERLEY,
2004). O OE é conhecido pela caracteristica aromatica, sendo empregado como insumo na
industria de alimentos, farmoquimica e na formulagdo de cosméticos (MARIN et al., 2002,
DOSOKY, SETZER, 2018).

As condi¢des que influenciam a constituicdo do OE podem modificar a quantidade
€ a sua composigdo, e assim sua atividade bioloégica, como o cultivo e o desenvolvimento
da planta (SPADARO et al., 2012; GONZALEZ-MAS et al., 2019). Embora presente nos
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OE das folhas, flores e frutos em concentragdes variaveis, € zzna casca de C. limon
que os hidrocarbonetos monoterpénicos sdo abundantes, geralmente majoritarios na
caracterizacéo quimica da espécie. O limoneno, substancia caracteristica do género, pode
representar até 90% da constituicdo do OE extraido da casca da espécie. Além disso, o
grupo dos monoterpenos oxigenados, subdivisdo que inclui os aldeidos terpénicos e os
alcoois monoterpénicos, séo classes representativas quanto o valor biologico atribuido ao
OE da espécie (SPADARO et al., 2012; NIKOLIC et al., 2017, GONZALEZ-MAS et al.;
2019).

O OE de C. limon tém chamado atencao pela acéo inseticida, antiviral, estimulante
do sistema nervoso central, analgésica, imunomodulatéria, antioxidante, anti-inflamatéria,
anticarcinogénese e no tratamento de infec¢gdes microbianas (DOSOKY, SETZER, 2018;
NIKOLIC et al., 2017; LAMINE et al., 2019; SINGH et al., 2020).

O potencial dos OE extraidos da casca, fruto e folhas de C. limon tem sido avaliado
extensivamente para diversas espécies do género, principalmente quanto a inibigcéo in vitro
de C. albicans, e demais espécies NCA, incluindo C. glabrata, C. tropicalis, C. lusitaniae,
C. guillermondii, C. parapsilosis e C. orthopsilosis (SPADARO et al., 2012; HAMDAN et al.,
2013; EL ASBAHANI et al., 2014; NIKOLIC et al., 2017; LAMINE et al., 2019; PEDROSO
et al., 2019; USACH et al., 2020; MEZZOMO et al., 2021). Além disso, o OE de C. limon
foi capaz de inibir etapas do desenvolvimento do biofilme de formando por C. albicans, C.
glabrata, C. tropicalis, C. krusei, C. parapsilosis e C. orthopsilosis (PEDROSO et al., 2019;
SAHAL et al., 2020).

Portanto, nos ultimos anos tém sido crescente o desenvolvimento de novas
abordagens estratégicas e metodolégicas com o objetivo de aumentar a eficiéncia da
atividade de OE contra microrganismos, como no visto para o OE de C. limon frente a
Candida spp. A atividade sinérgica de C. limon em combinagdo ao OE de Thymus vulgaris
apresentou melhores resultados de inibicdo em propor¢cbes proximas (1:1) de ambos
os Oleos essenciais contra C. albicans (ORCHARD, VAN VUUREN, VILJOEN, 2019). O
sinergismo também foi mostrado quando associado com Melaleuca alternifolia para a
mesma espécie de Candida (NIKOLIC et al., 2017).

Nesse sentido, a abordagem envolvendo o uso de OE é bastante promissora,
envolvendo aplicagbes além da aromaterapia. Assim o uso de metodologias e tecnologias
farmacéuticas como a dispersdo de compostos biocompativeis por meio de técnicas de
encapsulamento e do potencial bioativo do OE na fase de vapor (FEYAERTS et al., 2018;
PINNA et al., 2019 USACH et al., 2020), poderdo ampliar o espectro de agdo do OE de C.
limon contra espécies de Candida.
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dos pacientes, e a crescente resisténcia dos microrganismos causadores a terapia habitual,
tornam o assunto uma questédo preocupante no contexto da salde publica no presente e
nos proximos anos. Espécies de Candida séo responsaveis por acometimentos infecciosos
variaveis a saude de pacientes, preferencialmente em condi¢cdes para o desenvolvimento
de infeccbes oportunistas. Os 6leos essenciais sdo alternativas na medicina tradicional, e
foco de estudos sobre sua bioatividade nos ultimos anos.

O 6leo de C. limon é uma importante fonte de fitoquimicos empregados pelo aroma e
sabor em alimentos e bebidas, e em cosméticos, na aromaterapia e em produtos para usos
medicinais. A acao efetiva desse OE contra microrganismos envolve multiplos fatores, seja
para o OE isolado ou quando combinado a outros. Os efeitos sobre o espectro de a¢do da
combinacdo de 6leos essenciais ndo podem ser restritos a capacidade de determinados
metabdlitos ativos isoladamente, mas a diversidade e a concentracdo encontrada na
constituicdo de forma global. O uso de tecnologias para a liberagdo apropriada dos
principios ativos foram capazes de ampliar a eficacia, contornando hidrofobicidade e a
volatilidade caracteristicas, direcionando o seu uso de acordo com a especificidade fisico-
quimica com a finalidade pretendida, quando incorporado em formula¢des farmacéuticas.

Em conclusdo, os resultados relatados nos estudos demonstram que o OE de
C. limon, ou combinado a outros 6leos essenciais, € uma possibilidade viavel para o
desenvolvimento de produtos voltados ao tratamento de infecgbes superficiais, a exemplo
da candidiase seja vulvovaginal e outras mucocuténeas causadas por Candida spp. No
entanto, sdo necessarios mais estudos, para avaliar a eficacia, a seguranca e a possivel
toxicidade dos produtos voltados a saude humana.
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