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O professor José Francisco Hofling: necessidade

de identificacao de novos agentes antimicrobianos
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esquisa de doutorado da cirurgia-
dentista Iza Teixeira Alves Pei-
xoto aponta que o uso do extrato
de Mentha spp. — cujo nome
popular é hortela — demonstra
potencial como antimicrobiano
contra cepas de Candida, princi-
palmente a albicans, patdgeno comensal
que pode ser encontrado na cavidade
bucal. O estudo foi realizado prelimi-
narmente com o 6leo essencial da planta,
mas ja da prova de que podera originar
novas modalidades de tratamento fito-
terapico, em particular contra doencas
infecciosas por esta espécie, como a
candidiase.

No estudo, orientado pelo professor
da Faculdade de Odontologia de Pira-
cicaba (FOP) José¢ Francisco Hofling e
pela pesquisadora do Centro Pluridisci-
plinar de Pesquisas Quimicas, Biologi-
cas e Agricolas (CPQBA) Marta Cristina
Teixeira Duarte, a dentista extraiu o 6leo
de diferentes espécies e acessos de Men-
tha e o usou contra Candida, testando a
concentragdo inibitdria minima (a menor
concentragao capaz de apresentar efeito
antimicrobiano) com espécies tanto de
varias regides brasileiras quanto de di-
versos paises. Foram avaliados ao todo
64 tipos diferentes de plantas, todas
cultivadas no CPQBA. “Mesmo nao
sendo muito relatados, ja existiam al-
guns estudos na literatura evidenciando
a atividade antimicrobiana da Mentha”,
conta [za Peixoto.

O diferencial desta tese, nas palavras
de sua autora, foi que o 6leo essencial
da planta ndo mostrou toxicidade contra
células em culturas de células, revela.
Os ensaios indicaram que as fracoes
de Mentha nao interferiram no meta-
bolismo das células epiteliais testadas,
sugerindo uma seletividade positiva de
acdo antimicrobiana para Candida. “Isso
sinaliza para uma maior seguranca des-
sas fragoes como medicamento.”

Segundo a pesquisadora, o uso de
6leos essenciais na investigagdo — pro-
dutos da Mentha — parte de um processo
de extracdo mais delicado do que aquele

pelo qual passa o extrato, pois € com-
posto por uma cadeia carbonica menor.
Ela avaliou a agdo desses 6leos contra
as cepas analisadas, ja que as leveduras
podem apresentar maior resisténcia
microbiana, estando largamente em uso
nas industrias farmacéutica, cosmética e
de higiene pessoal.

Varios estudos, comenta o orienta-
dor, tém demonstrado que os agentes
antifungicos vém diminuindo a sua
eficacia contra amostras bacterianas e
fungicas, devido ao mecanismo de resis-
téncia microbiana a esses agentes, ainda
que mostrando atividade sobre as células
planctonicas (ndo aderidas a estrutura do
biofilme). Infec¢des associadas a forma-
¢do desta estrutura sao dificeis de tratar
e representam uma fonte de reinfecgdo.
Espécies de Mentha, porém, demons-
traram atividade antimicrobiana contra
biofilmes de C. albicans (o principal
fator etiologico da candidose), vistos
sobretudo na superficie de proteses
removiveis.

Quando presentes no biofilme, expli-
ca Hofling, os microrganimos mostram-
se mais aptos a exercer a sua fung¢do
biologica, ficando agregados uns aos
outros, protegidos da agdo antimicrobia-
na. A acdo da droga para penetrar nesse
“involucro”, e conseguir debelar tais
microrganismos, ¢ muito mais dificil de
ocorrer do que o microrganismo estando
“solto”, na sua forma planctonica, avalia
Iza Peixoto. “Quanto mais estruturados
na forma de biofilme, mais resistentes se
tornam contra agentes antimicrobianos.”

O que o extrato fez foi impedir
a sobrevivéncia agindo contra esses
microrganismos, seja inativando-os ou
matando-os gragas ao seu “efeito fungi-
cida”. A analise do biofilme foi efetuada
nos Estados Unidos, na Universidade
do Texas de San Antonio (UTSA), sob
orientacdo do farmacéutico José Luis
Lopez-Ribot. A pesquisa de Iza Peixoto
também contou com a colaboracdo da
engenheira agronoma do CPQBA Glyn
Mara Figueira, que cuidou do cultivo
padronizado de todas as plantas. Ja a
extragdo dos 6leos essenciais também foi
procedidano CPQBA, ao passo que a ati-
vidade antimicrobiana do 6leo, na FOP.

Conhecimento

A candidiase ou candidose ¢ uma in-
fec¢do comum no homem, sendo causa-
da por espécies de Candida, juntamente
com a imunodeficiéncia do hospedeiro.
Por ser um microrganismo comensal, en-
tre 30% e 50% das pessoas simplesmen-
te o possuem em sua cavidade bucal sem
evidéncia clinica de infec¢do. “Como faz
parte do organismo, ¢ chamado de fungo
patogénico oportunista, respondendo por
cerca de 80% das infeccdes fungicas
hospitalares documentadas até hoje”,
diz a autora da tese.

Como resultado dessa infec¢do com-
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plexa entre hospedeiro e microrganismo
essa doenca ¢é capaz de variar desde o
leve envolvimento da superficie mucosa,
notada na maioria dos pacientes, a uma
doenca fatal, de maneira disseminada
nos gravemente imunodeprimidos.
A candidose também pode ser obser-
vada agregada a valvulas cardiacas e
cateteres. “Esta ainda ligada a falta de
higienizagdo e ao comprometimento do
sistema imunolégico do hospedeiro”,
ensina a dentista.

A infeccdo por Candida e a resis-
téncia crescente destes patdgenos aos
antifungicos quimicos sintéticos tém
sido um estimulo determinante para que
mais pesquisadores sejam levados a in-
vestigar a agdo antimicrobiana de drogas
alternativas, em particular provenientes
de extratos de plantas, no que diz respei-
to ao seu poder antimicrobiano, assim
como relacionado ao seu potencial de
toxicidade no organismo humano.

Outra questdo que deve ser levada
em conta ¢ que a literatura confirma o
aumento, deveras proeminente, da re-
sisténcia da Candida spp. aos agzentes
antifingicos quimicos, refor¢ca Hofling.
Deste modo, a falta de drogas eficazes
para o tratamento de infecgdes fiingicas
justifica a necessidade de identificacdo
de novos agentes antimicrobianos para
a terapéutica dessas enfermidades com
plantas medicinais.

As drogas mais usadas com melhor
efeito contra este patégeno na boca,
salienta a pesquisadora, sdo a nistatina
e o fluconazol. Para candidoses sis-
témicas, forma mais grave, tem sido
adotada a anfotericina B. A proposta
de Iza Peixoto, relacionada a Mentha,
embora despontando como uma alterna-
tiva vidvel, ainda necessita de estudos
complementares (como pesquisa basica
que exigira estudos em animais e outras
etapas analiticas) que venham ampliar
o conhecimento dos componentes
bioativos presentes nos extratos desta
planta. “Ainda nao se pode afirmar que
a pesquisa com esse Oleo sera utilizada
como fitoterapico em breve. No entanto,
as pesquisas feitas em nossos labora-
torios e em outros abrem perspectivas
para o emprego desta planta como
agente antimicrobiano em potencial.”
Infec¢des por Candida envolvem uma
gama de doencas superficiais e invasi-
vas oportunistas, associadas a muitos
fatores de risco por parte do hospedeiro,
0 que exige um maior conhecimento
dos mecanismos biologicos ligados
a essas doencas quando tratadas com
antimicrobianos alternativos.

Indicacoes
Produtos naturais como a hortela,

que desenvolve um dos mais consumi-
dos 6leos essenciais, podem originar
novas modalidades de tratamento.
Varias espécies tém sido analisadas
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quanto a suas diferengas metabolicas,
composi¢des quimicas, propriedades
antibacterianas, antifungicas e antivi-
rais. Estdo sendo conduzidas pesquisas
atualmente para avaliacdo bioldgica de
suas propriedades medicinais no com-
bate a varios tipos de doencas.

A pesquisadora ressalta o valor de
selecionar o acesso da Mentha spp. ndo
apenas com a func¢@o de melhorar o odor
ou o seu sabor, mas também para apli-
cacOes antimicrobianas. “As industrias
poderdo escolher o acesso mais adequa-
do a sua producdo, ou seja, aquele que
produz o 6leo de melhor rendimento,
melhor atividade antimicrobiana, numa
baixa concentragdo e que nao seja
toxica aos tecidos humanos. Os dados
da presente pesquisa, alias, desvelam
novas perspectivas para melhoramento
genético”, salienta.

Hofling acredita que o maior achado
da tese foi demonstrar que plantas do
género Mentha tém atividades antimi-
crobianas, uma destacada contribui¢ao
para essa linha de investigacdo. O
6leo estudado, aborda ele, se prestaria
mormente a pacientes hospitalizados e
imunodeprimidos. No entanto, pesqui-
sas que tendem a viabilizar o uso de
extratos de plantas ou seus componentes
bioativos, como alternativa aos qui-
mioterapicos e antifungicos, t€ém ainda
muito a evoluir, em razdo da diversidade
e complexidade de suas propriedades
fisiologicas e bioquimicas, quando
comparadas a produtos sintéticos ou
biossintéticos encontrados em drogas
desde o século passado.

A FOP, declara o orientador, ¢
pioneira nos trabalhos com plantas
e com microrganismos da cavidade
oral, em geral em consonancia com
o CPQBA. Ha 15 anos, afirma, a
Faculdade faz esses estudos sobre a
aplicacao de extratos de plantas como
agentes antimicrobianos. No momento,
Hofling orienta duas pesquisas de pos-
graduagdo: uma de pos-doutorado, de
Paula Cristina Anibal, que trabalha ha
sete anos com extratos de roma; e uma
de mestrado, de Fabiana Casarotti. Am-
bas tém dado continuidade a linha de
pesquisa sobre a aplicagdo de plantas
com potencial antimicrobiano. Outros
estudos nessa linha estdo sendo tocados
por ex-alunos e professores de outras
universidades, visando ampliar mais
os dados da area.
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