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Introducéio: A Euphorbia tirucalli é uma planta suculenta com origem no continente africano,
possuindo incidéncia em paises de clima tropical. E amplamente utilizada na medicina tradicional,
recebendo varios nomes, sendo o mais popular Avelds. Produz latex acido, com efeito citotoxico,
investigado por pesquisadores. Estudos indicam agdo anticarcinogénica desta planta, porém seu
potencial antifungico ndo ¢ largamente explorado. Objetivo: Sintetizar as ideias de autores que
pesquisaram acerca da agdo antifiingica da E. firucalli. Método: E uma revisdo bibliografica que
utilizou as fontes: PubMed, ScientificElectronic Library Online (SciELO), Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Google Académico, por meio dos
descritores do Medical LiteratureAnalysisandRetrieval System Online (MEDLINE), o que nos
permitiu encontrar artigos de carater experimental e revisdes bibliograficas na lingua inglesa e
portuguesa. Critérios de inclusdo e exclus@o foram aplicados, sendo incluidos estudos sobre E.
tirucalli e sua acdo antifungica, e excluidos estudos que tratavam da agdo anticarcinogénica,

fitoterapica e em outros microrganismos. Resultados: Foram encontrados artigos que
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apresentaram dados sobre a agdo citotoxica e antifungica da planta em cepas de C. neoformans e
Candida spp., revelando, assim, interesse médico e informagdes que sustentam novos estudos

sobre a agdo desta planta nestes microrganismos.
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INTRODUCTION

A Euphorbia tirucalli L., popularmente conhecida como Aveloz ¢
uma planta origindria do continente africano, introduzida no Brasil,
provavelmente, na época da colonizagdo. Pertence a familia
Euphorbiaceae, consiste em um arbusto semi lenhoso com aspecto de
cacto, de cor verde, lactescente e com pequenas folhas rudimentares
que desaparecem com o tempo (BARROS et al., 2012). Os extratos
vegetais desta espécie sdo usados de forma corriqueira e
indiscriminada como automedica¢do complementar ao tratamento do
cancer e de outras doengas, como a Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (AIDS), asma, artrite reumatoide e sifilis (VARRICCHIO
et al., 2008). Nesse sentido, observando essa grande utilizagdo
tradicional, é provavel que o extrato da planta possa possuir alguma

acdo de interesse medicinal. Os fungos s3o heterotrofcos e
eucaridticos, com um sOé nuacleo, como as leveduras, ou
multinucleados, como os fungos flamentosos ou bolores e os
cogumelos (fungos macroscopicos). Entretanto, apesar da extensa
variedade de espécies, nem todas conseguem infectar humanos, por
conta da evolugdo do sistema imune contra esses seres no decorrer
dos anos. Para que um fungo consiga infectar, sobreviver ¢ causar
uma patologia (TRABULSI, 2015). Fungos crescem a temperatura
em torno de 35 a 37° C, com tolerancia a temperatura mais altas para
os picos de febre; conseguem contornar ou penetrar barreiras
superficiais; excretam substincias que podem danificam tecidos
humanos e determinam resisténcia as defesas imunoldgicas, tais
caracteristicas determinam um potencial patogénico relevante. Alguns
géneros flingicos sdo comumente encontrados em processos
infecciosos em humanos, dentre esses estdo: Histoplasma,
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Coccidioides, Cryptococcus spp, Candida spp., Pneumocystis e
Aspergillus spp. (KOHLER JR et al., 2017; FAY VDS et al., 2019;
SPOLIDORIO et al., 2003, ALEIXO et al, 1999). O niimero de
farmacos disponiveis para o tratamento de infecgdes fungicas
sistémicasé limitado. Nos ultimos anos, a anfotericina B e os azois -
principalmente cetoconazol,fluconazol e itraconazol - tém sido os
farmacos de primeira escolha na terapia (BERGOLD, 2004).Nesse
contexto, ¢ imprescindivel a compreensdo da importancia das micoses
pelos profissionais da satide, de seus mecanismos de agdo e,
principalmente, da busca por novos métodos de tratamento.
Entretanto, apesar de ser notdrio essa importancia que as infecgdes
fingicas devem possuir na satide publica, tento em vista o seu alto
grau de incidéncia, as metodologias de tratamento para essas doengas
ainda persistem com problematicas graves a serem solucionadas,
principalmente a reduzida quantidade de drogas para o tratamento
destas infeccdes. Além disso, o surgimento de cepas fungicas
multirresistentes (MDR), como a emergéncia mundial de Candida
auris que tem sido referida como uma ameaga a saude publica, dada a
elevada percentagem de isolados resistentes a uma ou mais classes de
antifungicos disponiveis (ANTUNES, et al, 2020), traz consigo um
incremento ao problema ja estabelecido, determinando a urgente
necessidade de pesquisas para o desenvolvimento de novos
medicamentos para tratar essas infeccdes. Ademais, evidencia-se
oreduzido nimero de artigos que abordam a ac¢do da planta E.
tirucalli L. em fungos, lacuna esta que deve ser preenchida, pois esses
microrganismos possuem relevancia médica e incidéncia no
aparecimento de doengas na populag@o. Nesse sentido, os artigos mais
comuns encontrados (ORLANDA et al., 2015; BETIM et al., 2017,
Santos, 2009) sobre a planta em questdo dissertam acerca de seus
efeitos anticarcinogénicos, fotoprotetores e antibidticos. Logo,
ressalta-se a grande necessidade de estudos realizados na area e com
esse viés cientifico. Portanto, o trabalho busca realizar uma revisido
bibliografica sistematizada acerca da avaliagdo da eficacia do extrato
vegetal da planta E. tirucalli L. contra os diferentes tipos de fungos,
principalmente, os mais incidentes na ocorréncia de micoses.

MATERIALS E METODOS

Fontes de dados: Trata-se de uma revisdo bibliografica realizada nas
seguintes bases de dados: PubMed, Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Satde (LILACS) e Google Académico, por meio dos
descritores do Medical LiteratureAnalysisandRetrieval System Online
(MEDLINE).

Selecido de Estudo: Foram seclecionados estudos de carater
experimental e revisdes de literatura que abordassem a tematica
proposta ou contribuigdo para a formacdo de um conhecimento prévio
na area. Os artigos, livros, dissertagdes e teses foram encontradas no
idioma inglés e portugués, e em relacdo ao filtro, tempo e atualidades
do artigo, utilizamos uma margem de tempo de quinze anos (entre
2006 e 2021) quanto a publicacdo dos artigos. O periodo de busca
ocorreu entre os meses de agosto de 2020 e junho de 2021, com base
em 16 palavras-chaves pesquisadas em diferentes fontes, sempre
combinadas com operadores booleanos.

Estratégia de pesquisa: A estratégia de pesquisa utilizada foi por
meio de das seguintes palavras-chave: "Euphorbia tirucalli" AND
Antifungal AND  Phytotoxicity AND  Cytotoxicity ~AND
"Cryptococcus neoformans" OR "Aspergillus terreus" OR "Candida
albicans” OR "Sporothrix schenckii" no PUBMED e Google
Académico; e “Euphorbia tirucalli" AND  Antifungal OR
Phytotoxicity OR Cytotoxicity OR "Cryptococcus neoformans” OR
"dspergillus terreus” OR "Candida albicans” OR "Sporothrix
schenckii” no Scielo e LILACS. Todos os termos sdo palavras-chave
controladas e registradas nos Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS), com excegdo das palavras “Euphorbia tirucalli”, “fito
toxicidade” e “Citotoxicidade”. Esses termos foram mantidos devido
a serem o nome da espécie pesquisada e termos utilizados para
avaliacGes de caracteristicas de plantas e extratos.

Critérios de inclusio e exclusdo: Foram incluidos estudos com a
espécie de planta E. tirucalli L. e que demonstraram a sua atividade
antifungica em espécies de fungos considerados patégenos humanos.
Por outro lado, foram excluidos resumos, dissertagdes, teses, artigos
de revisdo e relatos de casos, os quais descreviam agdo da planta em
questdo em outros microrganismos sem interesse, como bactérias, e
os quais descreviam outras caracteristicas da espécie, como sua
atividadeanticarcinogénica e fotoprotetora e artigos duplicados nas
bases de dados.

Coleta de informacdes: Apds a busca e identificacdo dos descritores
no titulo, resumo, ou palavras-chave, analisamos a literatura a fim de
identificar os critérios de inclusdo e elegibilidade e sua adequagao
quanto a estes. As informacdes contidas nos artigos que atenderam
aos critérios de inclusdo pré-determinados foram coletadas a fim de
serem utilizadas para analise do presente estudo.

RESULTADOS

Por meio dos descritores utilizados, foi encontrado um total de 145
artigos, 100 foram encontrados no PubMed, 16 no SciELO, 17 no
LILACS e 12 no Google Académico.Todavia, apds a aplicagdo de
critérios de inclusdo e critérios de exclusdo, restaram apenas cinco
artigos de interesse para a questdo abordada. Assim sendo, esta
revisdo foi embasada em 5 artigos: 2 estudos experimentais (40%); 1
resumo de anais e congressos (20%); e 2 dissertagdes de pos-
graduagdo (40%).

Resumos de
congressos Artigos de Referéncia
20%
Estudos
experimentais
40%

B Estudos experimentais
m Dissertacoes de pds-graduacio

® Resumos de anais e congressos

Dissertacoes de
pos-graduagio
40%

DISCUSSAO

De acordo com as observagdes acerca da dissertagdo de mestrado de
Martins (2018), no que se refere ao extrato de E. tirucalli, foi
constatado, por meio da andlise fito quimica, a presenga de
flavonoides, alcaloides, triterpenos e esteroides, fendis cumarinas e
quinolonas, sendo estas substancias potenciais para a producdo de
substdncia antimicrobianas. Esse resultado compara-se a outros
artigos que também fazem a avaliagdo fito quimica desta planta no
qual a autora identifica a semelhanga entre os resultados para
alcaloides e triterpenos nas avaliagdes fito quimicas (MACHADO,
2007). A dissertagdo de Alessandra Moraes Martins intitulada:
"Avaliagdo das atividades citotoxica e antifingica dos extratos
organicos de Euphorbia tirucalli L.", realizou testagens a partir de
extratos hexanicos, acetato de etila e etandlico, obtidos da planta, em
cepas de Candida parapdilosis, Candida albicans, Candida glabrata e
Candidakrusei, utilizando o método de micro titulagdo. Os resultados
obtidos com extratos, testados em diferentes concentragdes, mostrou
que o extrato etanodlico apresentou espectro de a¢do mais amplo,
inibindo o crescimento de todas as cepas isoladas.O extrato hexanico
teve o segundo melhor efeito nos microrganismos testados, tendo C.
parapsilosis e C. glabratacomo as mais sensiveis ao extrato. O extrato
de acetato de etila teve a menor efetividade comparado aos dois
anteriormente citados, mostrando-se ineficaz contra as cepas de C.
parapsilosis e C. krusei, mostrando-se eficaz somente contra C.
glabrata. Ademais, atualmente, infecgdes causadas por Cryptococcus
neoformanssdo tratadas, principalmente, com anfotericina B, sendo
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essa uma das poucas drogas disponiveis no mercado contra esse tipo
de levedura. A partir desse principio, as hipdteses de resisténcia a
anfotericina B por esse tipo de fungo sdo preocupantes, ja que outros
tratamentos sdo limitados, gerando um aumento no risco de morte dos
pacientes. Além disso, a anfotericina B possui efeitos indesejaveis e
pode apresentar um comportamento toxico ao organismo humano. A
partir desse contexto, observa-se a importancia de estudos realizados
como o de OLIVEIRA et al., 2014, intitulado “Atividade antifingica
contra cepas de C. neoformans e avaliagdo da genotoxicidade em
células leucocitarias humanas de E. tirucalli”.

Neste estudo observou-se uma atividade significativa e efeitos
consideraveis do extrato aquoso daE. tirucallicontra isolados clinicos
de C. neoformans (MIC 102,8 pg / mL). Segundo ele, seus dados
mostraram que o extrato aquoso e a preparacdo de latex de E.
tirucalliL. confirmaram seu potencial como fonte e nova alternativa
contra infecgdes por C. neoformans. (OLIVEIRA et al., 2014). Outro
ponto importante do estudo de OLIVEIRA et al., em 2014, foi o teste
realizado avaliando os efeitos genotoxicos do extrato de E. tirucalliL.
em leucocitos humanos. Com o resultado, foi observado que tanto o
extrato aquoso, quanto a preparagdo de latex ndo possuem efeito
adverso desse tipo celular in vitro. Demonstrando, assim, uma boa
perspectiva para a aplicacdo terapéutica da planta no futuro.
(OLIVEIRA et al., 2014). Francyelle (2018), publicou um resumo em
semindrio de pesquisa, intitulado “Atividade antifingica da fracdo de
acetato de etila do extrato de E. tirucallilinneau”, informando a
atividade de extratos da E. tirucalli L., acetato de etila, contra espécies
de fungos: C. albicans, C. krusei e C. parapsilosis. Nesse interim, ela
concluiu que a fragdo de acetato de etila do extrato bruto dos ramos
de E. tirucalliL. apresentou uma boa atividade antifingica, sugerindo
que a espécie vegetal em questdo, pode ter algum composto bioativo
capaz de inibir o crescimento de fungos (FRANCYELLE, 2018).

Além disso, Mansur Machado Michel, em sua dissertacdo de
Mestrado, em 2007, intitulada “Perfil fitoquimico e avaliagdo dos
principais efeitos biologicos e imunoldgicos in vitro da E. tirucalli
L.”analisou-se a atividade antimicrobiana da planta e obteve
resultados excelentes para a inibicdo dos fungos C. albicans, C.
glabratae Saccharomyces cereviseae. (MACHADO, 2007). Maria
Santos em seu trabalho, publicado em 2009, intitulado “Atividade
microbiologica dos extratos de E. tirucallie suas inibigdes para
bactérias e fungos”, ao avaliar a atividade antimicrobiana de extratos
da planta, determina que o extrato etandlico e o extrato hidroalcodlico
da E. tirucalli, tém efeito inibidor para Streptococcus sp., porém nao
para C. albicans, a partir dos galhos da planta de massa de 100 gramas
do vegetal para cada extrato hexanico, etandlico e hidroalcodlico,
demonstrando que ainda existem inconsisténcias sobre a acgfo
antifungica da planta para fungos especificos e que mais estudos sdo
imprescindiveis para uma conclusdo satisfatéoria e unanime.
(SANTOS, 2009). Dessa forma, o extrato da planta E. tirucalli L.
possui caracteristicas antifiingicas de interesse médico que necessitam
ser melhor avaliadas e testadas. A partir dos estudos encontrados,
observou-se uma agdo eficiente contra C. albicans e C. neoformans in
vitro, porém que ainda carecem de ampliagdo dos resultados para
maior sustentabilidade dos mesmos. Apesar desses resultados ndo
poderem ser ampliados para uma utilizacdo in vivo, podem
representar um modelo alternativo de tratamento para micoses
desenvolvidas por essas espécies de fungos. Além disso, foi
demonstrado que o efeito genotdxico do extrato de E. tirucalli L. ndo
atinge leucocitos humanos in vitro, o que pode significar uma
possibilidade de posologia segura. Mais estudos devem ser realizados
para avaliar o potencial dos extratos dessa planta e assim, poderia ser
proporcionado uma melhor qualidade de satide aos pacientes que
deverdo realizar o tratamento para essas micoses.
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