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RESUMO

A candidiase vulvovaginal (CVV) é uma infeccdo causada pelo crescimento
excessivo de leveduras do género Candida, principalmente C. albicans, na mucosa
vaginal. Cerca de 75% das mulheres podem apresentar essa micose, com 20-30%
delas sofrendo recorréncias. Fatores como habitos alimentares, higiene e sociais
afetam a suscetibilidade a infecgdo, alterando a microbiota vaginal, normalmente
dominada por Lactobacillus, que regulam o pH deste sitio corporal. O diagnéstico
clinico é desafiador devido aos sintomas inespecificos, muitas vezes confundidos
com outras doengas. Neste contexto, o tratamento inadequado pode levar a
recorréncia. Probidticos, contendo bactérias benéficas como Lactobacillus, sao
usados como terapia adjuvante em casos de CVV. Eles ajudam a restaurar o
equilibrio da microbiota, reduzir a inflamagdo e competir com patégenos. Desta
forma, este trabalho tem como objetivo revisar as op¢des terapéuticas baseadas em
probiéticos para a CVV, destacando sua eficacia. Desta forma, este trabalho trata-se
de uma revisao integrativa da literatura de carater qualitativo, sendo esta elaborada
de acordo com as recomendagdes da metodologia PRISMA. Foram utilizados
descritores selecionados por meio da ferramenta “Descritores em Ciéncias da Saude
- DeCS”: Probidticos, candidiase, candidiasis e probiotics. Foram incluidos artigos
publicados entre os anos de 2018 e 2023, e escritos em inglés ou portugués, que
passaram por 4 etapas de selecdo. De um total de 171 artigos, restaram 10 que
foram usados na composicdo do trabalho. Apds as andlises dos manuscritos,
pode-se perceber a relevancia de estudos sobre aspectos clinicos e microbiolégicos
da CVV, como base para o desenvolvimento de novas terapias. O uso de probidticos
como tratamento auxiliar ainda € pouco explorado, devido a falta de padronizacéo,
alto custo e necessidade de manipulacdo farmacéutica. Apesar disso, a literatura
indica beneficios, como otimizacdo da terapia com azélicos, prevencado de
recorréncias e seguranga, com poucos efeitos colaterais, sendo de baixo impacto.
Contudo, o tratamento exclusivo com probidticos ainda nao € definitivamente eficaz
contra a candidiase, sendo considerado uma alternativa secundaria ao tratamento
padrado. Estudos sugerem melhorias sintomaticas a exemplo do corrimento vaginal e
irritacdo, que consequentemente impactam na qualidade de vida das pacientes. E
crucial padronizar a terapia probiotica para candidiase, determinando posologia,
dose e cepas especificas, além de reduzir custos para atingir populagdes com
menor poder aquisitivo Apesar da prescricao probidtica ser rara na atencao basica e
ginecoldgica, ela se mostra promissora diante das limitadas opgdes de tratamento
para a CVV..

Palavras-chave: Vulvovaginites. Terapia probiotica. Candidiase.



ABSTRACT

Vulvovaginal candidiasis (VVC) is an infection caused by the overgrowth of yeast of
the Candida genus, mainly C. albicans, on the vaginal mucosa. Approximately 75%
of women can experience this mycosis, with 20-30% of them suffering from
recurrences. Factors such as dietary, hygiene, and social habits affect susceptibility
to the infection by altering the vaginal microbiota, typically dominated by
Lactobacillus, which regulates the pH of this body site. Clinical diagnosis is
challenging due to nonspecific symptoms, often confused with other diseases. In this
context, inadequate treatment can lead to recurrence. Probiotics, containing
beneficial bacteria such as Lactobacillus, are used as adjunct therapy in cases of
VVC. They help restore the microbiota balance, reduce inflammation, and compete
with pathogens. Thus, this work aims to review probiotic-based therapeutic options
for VVC, highlighting their effectiveness. This study is an integrative qualitative
literature review, conducted following the PRISMA methodology recommendations.
Descriptors were selected using the "Health Sciences Descriptors - DeCS" tool:
Probiotics, candidiasis, and probiotics. Articles published between 2018 and 2023
and written in English or Portuguese were included, and they went through four
stages of selection. Out of a total of 171 articles, 10 were used in composing this
work. After analyzing the manuscripts, the relevance of studies on clinical and
microbiological aspects of VVC as a basis for the development of new therapies
became evident. The use of probiotics as auxiliary treatment is still underexplored
due to the lack of standardization, high cost, and the need for pharmaceutical
manipulation. Nevertheless, the literature indicates benefits such as optimizing azole
therapy, preventing recurrences, and safety, with few side effects, being of low
impact. However, exclusive treatment with probiotics is not definitively effective
against candidiasis, considered a secondary alternative to standard treatment.
Studies suggest symptomatic improvements such as vaginal discharge and irritation,
which consequently impact the quality of life of patients. It is crucial to standardize
probiotic therapy for candidiasis, determining dosage, dose, and specific strains, as
well as reducing costs to reach populations with lower purchasing power. Despite
probiotic prescription being rare in primary and gynecological care, it shows promise
in light of the limited treatment options for VVC.

Keywords: Vulvovaginitis. Probiotic therapy. Candidiasis.
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1 INTRODUGCAO

A candidiase vulvovaginal (CVV) ou vulvovaginite por Candida, seja ela
ocasional ou de recorréncia, é causada pela multiplicagdo exacerbada leveduras do
género Candida, sendo o C. albicans o agente etiolégico mais importante
clinicamente. Este fungo € oportunista e por isso se manifesta em estados de
desequilibrio da microbiota local, nesse caso, a mucosa vaginal (Cruz et al., 2020).
Estima-se que cerca de 75% da populagdo feminina apresente esse tipo de
infeccao, dentre as quais de 20% a 30% podem desenvolver recorréncia, sendo
caracterizada por sinais e sintomas como edema, dor, prurido intenso, descamacao,
vermelhiddo, corrimento anormal e dor durante relagbes sexuais (Pereira et al.,
2022).

Os motivos que viabilizam o estado de susceptibilidade a infecgao pelo fungo
séo diversos e estdo relacionados aos habitos alimentares, higiénicos e sociais.
Estes fatores interferem na imunomodulagéo e composi¢ao da microbiota vaginal, a
qual é amplamente composta por Lactobacillus que regulam o pH vaginal por meio
da produgcdo de peroxido, o que torna o ambiente menos propicio ao
estabelecimento de patogenos (Pereira et al., 2022).

A identificacdo de casos de candidiase €, por muitas vezes, dificultada pela
semelhancga entre o conjunto de sintomas apresentado e outras manifestagbes de
vaginites e vaginoses decorrentes de outras causas, ou seja, seus sintomas se
tornam particularmente inespecificos. O diagnostico geralmente é feito através da
coleta de secregcdo vaginal durante a execugdo do exame colpocitolégico mais
conhecido como Papanicolau, geralmente prescrito para identificagcdo de infecgoes
sexualmente transmissiveis (IST’s), vulvovaginites e canceres que atingem o colo do
utero (Queiroz et al., 2023).

No tocante ao tratamento, € importante que seja esclarecida a espécie
infectante no caso de vaginite, pois um diagndéstico errado pode comprometer a
eficacia de tratamentos com medicamentos azélicos como o fluconazol, ocorrendo
frequentemente quando é causada por espécies de Candida nao-C. albicans, fato
que pode reforcar o desequilibrio e acarretando a recorréncia por meio de outras
espécies como C. glabrata e C. krusei também presentes na microbiota (Cruz et al.,
2020).
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Diante deste cenario uma alternativa terapéutica que vem sendo utilizada no
manejo clinico de diversas patologias sdo os probidticos, geralmente como
adjuvantes, sendo empregados em conjunto com terapia medicamentosa tradicional.
Sao produtos alimentares, compostos principalmente por bactérias vivas, que
desempenham fun¢des benéficas ao organismo humano. Podem ser encontrados na
forma de alimentos funcionais ou em formas farmacéuticas manipuladas com
espécies direcionadas para cada finalidade de tratamento (Rodrigues et al., 2021).
Como citado anteriormente, a microbiota vaginal bacteriana é cerca de 90%
composta por bactérias do género Lactobacillus, também componente de
formulagbes probidticas. Ja a microbiota fungica € majoritariamente constituida de
fungos do género Candida, este balango na populagdo de microrganismos pode ser
desequilibrado como consequéncia do uso de antimicrobianos, contraceptivos orais,
terapias de reposi¢cao hormonal, diabetes mellitus, dietas ricas em agucar, gestacéo,
falta de higiene intima e uso de vestimentas intimas justas, esta condicdo
denomina-se disbiose vaginal (Moreira, 2022).

A composicao de probidticos com o objetivo de suplementagdo terapéutica
geralmente é baseada em microrganismos dos géneros Lactobacillus,
Bifidobacterium e em alguns casos da espécie Enterococcus faecium isoladas de
algumas areas das porgdes intestinais de humanos. Sendo assim, a qualidade das
cepas, o numero de unidades viaveis para colonizagdo e suas caracteristicas
especificas sdo variaveis a serem levadas em consideragao durante os estudos e
posterior aplicagdo destes probioticos (Rodrigues et al., 2021). Os mecanismos
atribuidos aos probidticos por sua agao em sitios ricos em microbiota especifica, sao
o de modulagédo imunologica pela diminui¢gao tanto da secrecdo como da expressao
de citocinas proé-inflamatérias, competicdo por adesdo aos tecidos epiteliais que
revestem as mucosas e manutengao do pH do meio que desfavorece a formagao de
biofilme por fungos como C. albicans na mucosa vaginal (Moreira, 2022).

Diante da problematica atrelada a baixa diversidade de opg¢des de tratamento
da Candidiase Vulvovaginal, o objetivo deste trabalho, consiste em revisar a
literatura atualizada sobre as alternativas terapéuticas baseadas em probidticos e
seu efeito benéfico no tratamento e profilaxia contra esta patologia, discorrendo

sobre os resultados e evidenciando pontos de interesse, visto que a prescrigao
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probidtica € uma abordagem pouco aplicada na rotina da atengao basica, sobretudo

na terapia ginecoldgica.
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2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 Microbiota vaginal

O papel que a microbiota desempenha no corpo humano € crucial por sua
capacidade de regular o gradiente populacional entre microrganismos benéficos e os
potencialmente patogénicos, na mucosa vaginal ndo é diferente, inclusive contribui
para a saude reprodutiva feminina. A microbiota vaginal (MBV) é composta em sua
maior porgao por Lactobacillus pertencentes a varias espécies, tais como L. gasseri,
L. crispatus, L. iners e L. jensenii, e tem seu desenvolvimento fortemente
influenciado pelas fases de crescimento e de amadurecimento da mulher, podendo
sofrer alteragbes em épocas de gestagcdo, menopausa e puberdade por exemplo
(Araujo, 2022).

A prépria estrutura anatdbmica e histolégica da vagina torna o ambiente
propicio a colonizagéo por Lactobacillus spp. ja que o epitélio da regido € coberto
pelo muco proveniente da secregao ininterrupta de glandulas localizadas na cérvice
uterina e por ser um tecido estratificado que protege contra infecgbes gragas a sua
capacidade de descamagéao e produgao de glicogénio (Sparvoli, 2019).

O primeiro contato de uma crianga com 0s microrganismos que irdo compor
sua microbiota ocorre ainda no parto, no momento da passagem pelo canal vaginal,
as bactérias obtidas neste contato serdo responsaveis pela colonizagao inicial
durante o primeiro més de vida, periodo em que ha o estabelecimento e a introdug¢ao
complementar de Lactobacillus spp. através do leite materno (Araujo, 2022).
Posteriormente essas bactérias serdo as principais reguladoras do pH vaginal,
justamente pela sua capacidade de fermentacéo, realizando producao de peréxidos,
acido latico, biossurfactantes e bacteriocinas que ajudam na prevencdo da
colonizagdo de patdégenos. Outra caracteristica dessa colonizagdo é a sua
sensibilidade a periodos de alteragdao hormonal, como a puberdade que deixa o pH
mais baixo € na menopausa com o pH mais neutro, influenciando no quantitativo da
populacao bacteriana residente (Scanagatta et al., 2022).

Um estudo publicado em por Ravel e colaboradores (2011), demonstrou uma
diferenca comparativa na populacdo de espécies de Lactobacillus spp. presente
entre mulheres de etnias distintas. No estudo participaram 396 mulheres,
assintomaticas e sexualmente ativas que foram divididas em 4 grupos étnicos de

acordo com a sua auto-denominagdo, sendo estes grupos: preto, branco, hispanico
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e asiatico. Como resultado, obteve-se a conclusdo que dependendo da etnia, a
presenca de alguma das espécies citadas anteriormente esteja em maioria. Um
achado interessante foi que o grupo no qual as mulheres possuiam a colonizagao de
bacilos diminuida, ocorreu a detecgdo aumentada de espécies anaerdbicas e
potencialmente causadoras de vaginoses a exemplo de Atopobium, Prevotella,

Parvimonas, Sneathia, Gardnerella e Mobiluncus.

2.2 Espécies de Lactobacillus presentes na microbiota vaginal

A microbiota residente na mucosa vaginal saudavel pode apresentar
quantidades diferentes de cada espécie de Lactobacillus, isso pode ser medido a
priori pela concentragcao de acido latico bacteriano e, dependendo desta variavel,
enquadrar em um dos tipos de grupos comunitarios (CTS’s), que sao divididos em
CTS’s |, 11, lll, IV e V nos quais o perfil | representa dominancia de L. crispatus, perfil
Il dominancia de L. gasseri, perfil lll dominancia de L. iners, perfil IV com um perfil
polimicrobiano apresentando Lactobacillus spp. e bactérias associadas a vaginoses
(Gardnerella, Chlamydia, Trichomonas e Neisseria), e por ultimo o perfil V com
dominéncia de L. jensenii. Ainda dentro destes tipos existem os CTS’s |, lll e IV s&o
0s mais encontrados na populagdo geral, enquanto que Il e o V, sdo mais raros
(Jeng; Shu; Thian, 2020).

A coexisténcia destas bactérias na MBV desempenha um papel bastante
variavel, inclusive a presenga de algumas espécies pode indicar alteragdes na saude
geral da mucosa, afinal esta relagdo é um exemplo de mutualismo. Um exemplo
disso € a relagao entre a presencga de L. crispatus e L. iners, enquanto esta primeira
apresenta uma producdo de acido latico, logo associada a baixa ocorréncia de
vulvovaginites e IST's, a segunda é frequentemente relacionada ao baixo
desempenho contra estas infeccbes por ser muito sensivel a alteracdo da
disponibilidade de nutrientes no ambiente devido ao seu metabolismo de
aminoacidos ser pouco eficiente, ocasionando mais estados de disbiose (Ravel et
al., 2011). Em adicdo a isso a L. iners também produz acido latico, porém se trata de
um isdmero menos eficiente dos mecanismos de inibigdo da producao de biofilmes
pelas bactérias patogénicas (Araujo, 2022).

Cepas de Lactobacillus spp. tem sido associadas a agdo imunomoduladora

em sitios do corpo humano como o trato gastrointestinal, cavidade oral e mucosa
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vaginal, essa ac¢do tem sido investigada, porém ainda nao totalmente elucidada
clinicamente (Forsythe; Bienenstock, 2010). Podem estar relacionados a perfis
anti-inflamatérios por estimulo inespecifico, porém benéfico, da expressao ou
secregao de citocinas e quimiocinas a exemplo do interferon-y (IFN-y), Fator de
Necrose Tumoral Alfa (TNF-a), interleucina 10 (IL-10), interleucina 4 (IL-4),
interleucina 12 (IL-12), Imunoglobulina A (IgA) e recrutamento de células de defesa
na mucosa como macrofagos (Cruz et al., 2015).

A descricdo mais comumente utilizada para definir a disbiose vaginal é a de
que se apresenta como um desequilibrio quantitativo na colonizagdo microbiana da
mucosa, ou seja, decréscimo na populagdo de Lactobacillus em relagcdo a de
bactérias anaerdbicas patogénicas associadas a infec¢oes, causando manifestagdes
clinicas em muitos casos. Mas esta € uma forma, por vezes, simplista de definigao
pois os fatores que ocasionam a disbiose sdo mais complexos e ndo estdo
relacionados apenas ao saldo de colonizagdo de duas populacdes de bactérias
(Lev-Sagie et al., 2022). Como citado anteriormente, o ambiente em que esses
microrganismos se encontram apresenta condi¢des favoraveis e desfavoraveis de
acordo com o periodo da vida da mulher e até mesmo sua etnia pode influenciar,

sendo assim, cada espécie se adapta melhor a cada condigdo a sua maneira.

2.3 Candidiase Vulvovaginal
A candidiase é uma vulvovaginite causada por fungos pleomorfos da familia
Saccharomycetaceae, género Candida spp., que apresenta mais de 200 espécies.
Na microbiota humana, estas leveduras podem ser encontradas nos mais variados
sitios do corpo como a cavidade oral, mucosa vaginal, epiderme, trato
gastrointestinal, e as espécies mais comuns sao C. glabrata, C. krusei, C. tropicalis,
C. lusitaniae, C. parapsilosis stricto sensu, C. auris e C. albicans, sendo este ultimo o
agente etiolégico mais importante clinicamente para a patogénese da CVV (Reis,
2022).
Em condigbes normais, ou seja, com o estado de equilibrio entre as
condicbes favoraveis a colonizagcao de Lactobacillus e a inibicdo por estes do
crescimento de microrganismos potencialmente patogénicos, dentre estes C.

albicans, nao ocorrem sintomas relacionados a infecgao fungica (Moreira, 2022).
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Em contrapartida, varios fatores podem ser predisponentes para
desestabilizacado desse equilibrio, e consequentemente estimular as caracteristicas
oportunista e pleomoérfica de Candida spp. contribuindo para uma infecgao produtiva
e posterior ocorréncia de manifestagdes clinicas (Reis, 2022). Estes referidos fatores
estdo relacionados aos causadores de disbiose vaginal tais como: a ma higienizagao
local, uso de roupas que desfavorecem a circulacdo de ar, terapia antimicrobiana
para infecgbes urinarias, fases de crescimento, puberdade, gestagao, climatério,
menopausa, uso de anticoncepcionais orais, fatores nutricionais como a ingestao
exacerbada de carboidratos, doengas crdonicas como a diabetes mellitus, dentre
outros (Queiroz et al., 2023).

Nos casos de aumento da colonizacdo por C. albicans, a paciente pode
apresentar a sintomatologia caracteristica associada a CVV com sintomas
inflamatérios a exemplo do edema, eritema vulvar, descamacéao esbranquicada e de
aspecto caseoso, disuria, prurido intenso que atinge desde a vagina até a regido da
vulva e dispareunia (Yano et al., 2023). Toda a problematica da manifestacao clinica
da CVV né&o acarreta apenas incbmodo e mal-estar fisico, atinge também a sua
saude mental pois pode afetar relagdes sociais e amorosas das mulheres
acometidas, causando ansiedade, depressado, e baixa autoestima, principalmente
em casos de CVV de recorréncia, que atingem cerca de 10 a 20% da populagéo
feminina (Queiroz et al., 2022).

O quadro de candidiase pode ser ainda pior para a qualidade de vida das
pacientes quando os episddios se tornam recorrentes, sendo considerada CVV de
recorréncia quando ocorrem numa frequéncia de quatro ou mais vezes no intervalo
de um ano (Pereira Sobrinho et al., 2023). Mecanismos que também contribuem
com a recorréncia compreendem os fatores de viruléncia adquiridos principalmente
pela estrutura das células de levedura que favorece a adesédo ao tecido alvo no
hospedeiro por meio da fagocitose por macréfagos e posterior produgédo de hifas,
secrecao de adesinas como a lectina, polimorfismo fenotipico e formacgao de biofilme
que contribui para a prosperidade da colbnia (Silva, 2022).

O diagndstico da CVV é um ponto crucial para que seja tomada a abordagem
terapéutica mais assertiva e eficaz, pois cada cepa de Candida spp. pode possuir
diferentes mecanismos enzimaticos fortemente causadores de lesdo tecidual

necessitando de uma identificacdo da espécie infectante, pois seus sinais e
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sintomas podem ser confundidos com outros tipos de vaginites e vaginoses pelas
préprias pacientes (Pereira et al., 2022).

As etapas que compdem o diagnostico sdo a correta anamnese da paciente,
exame fisico para observagdo das lesdes e constatagdo da gravidade do caso,
confirmagédo por meio de microscopia para observacdo das estruturas fungicas
coradas utilizando coloragao de Gram (Pereira et al., 2022). Os indicios de CVV
podem também ser eventualmente observados na realizagdo de exame
colpocitologico oncotico ou papanicolau, com a coleta de secregao vaginal (Cruz et
al., 2020).

Com relagcdo ao tratamento da CVV, algumas medidas sdo habitualmente
empregadas na terapia para casos agudos da infeccdo, ou seja, em episodios
sintomaticos. O Ministério da Saude do Brasil estabelece alguns protocolos clinicos,
sendo a primeira opgao a administragado vaginal de creme a base de miconazol a
2%, no turno da noite por um periodo de sete dias ou Nistatina 10.000 Ul por
quatorze dias. Ja a opgao oral é a administragao por via oral de fluconazol 150mg
dose unica e em casos de recorréncia por uma semana com intervalos de trés dias
entre cada administracdo, sendo necessaria manutencdo com uma tomada por
semana durante trés meses. Pode ser prescrito também itraconazol 100mg, via oral,
duas vezes ao dia por um dia. Ambos os tratamentos orais s&o contraindicados nos
periodos de gestagao e lactagao (Brasil, 2015).

Um problema que tem se pronunciado esta relacionado a relagdo entre a
automedicacdo e o consequente aumento do desenvolvimento de resisténcia
antifungica associada a espécies causadoras de CVYV, inclusive as espécies nao-C.
albicans, principalmente aos azoéis como o, fluconazol e voriconazol (Queiroz et al.,
2022).

Para a profilaxia da CVV é recomendavel que a mulher adote habitos como
usar roupas intimas feitas de algodao para melhor circulagdo de ar no local, manter
uma alimentagdo saudavel o maximo possivel considerando questdes sociais de
poder aquisitivo, dormir sem roupas intimas, nao lava-las com sabao em po, ao lavar
sempre expor estas pecgas de roupa ao sol para secagem, ndo realizar a lavagem no
ambiente do banheiro (Pereira et al., 2022).

Devido ao fato de que o quadro de CVV se instala principalmente em

periodos de desequilibrio da microbiota vaginal residente em conjunto com
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manifestacbes inflamatdrias, os probidticos aparecem como candidatos
interessantes para tratamentos preventivos ou adjuvantes, de carater suplementar,
nas terapias convencionais, visto que em sua composi¢cao podem ser adicionadas
cepas de Lactobacillus, semelhantes a microbiota residente, que vao agir regulando
fatores como a acidificagdo do pH vaginal, producdo de vitaminas, substancias

imunomoduladoras e antimicrobianas (Campinho; Santos; Azevedo, 2019).

2.4 Probiédticos e Candidiase Vulvovaginal

Nos ultimos anos tem ocorrido um aumento do interesse na pesquisa sobre a
interacao entre os microrganismos residentes no corpo humano e sua capacidade
de estabelecer uma relagdo mutua com o organismo e entender como ajudam no
combate a diversos patdgenos e consequente mantimento da saude (Cunningham et
al., 2021).

E importante entender primeiramente o papel dos probiéticos e diferencia-los
dos prebidticos e simbidticos, uma vez que esta primeira classe se trata de
microrganismos viaveis que, quando administrados em quantidades adequadas, sao
capazes de desempenhar fungédo benéfica no organismo humano em conjunto com
a sua microbiota. Ja os prebidticos sdo suplementos, geralmente carboidratos para
0s quais os humanos nao sao capazes de fazer digestdo, que véao ter o papel de
favorecer o crescimento e colonizagao das bactérias benéficas a saude. Por ultimo,
0s simbiodticos, sdo preparagdes mistas de probioticos e prebidticos que vao agir de
maneira que sua interagdo potencialize a eficacia do probidtico e o0 sucesso
terapéutico (Rodrigues et al., 2021).

Os probioticos apresentam multiplos mecanismos de agdo tendo como
exemplo o antagonismo frente a microrganismos patogénicos por meio de
competicdo para aderéncia ao sitio de infeccdo, producdo de perdxidos e acido
latico resultantes do metabolismo fermentativo, secre¢cdao de bacteriocinas,
estimulacdo do sistema imune para a defesa de mucosas e protecdo do sistema
nervoso. Tudo isso ocorre pela influéncia das estruturas celulares das cepas e dos
produtos do metabolismo secretados por estes organismos (Stavropoulou;
Bezirtzoglou, 2019; Cunningham et al., 2021).

Apesar de ser um ramo em expansao, estimativas mostram que a industria de

probidticos cresce cerca de 7% ao ano mundialmente, mesmo sendo inseridos em
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diversos tipos de produtos tanto alimenticios como farmacéuticos os probidticos
ainda carecem de conhecimento e evidéncia cientifica de sua eficacia na maioria de
suas aplicagdes (Cunningham et al., 2021).

Na composicdo de produtos probidticos utilizam-se principalmente
microrganismos de trés géneros: Lactobacillus, Bifidobacterium e a espécie
Enterococcus faecium. As espécies de Lactobacillus mais utilizadas sao L. brevis, L.
gasseri, L. casei, L. paracasei, L. acidophilus, L. plantarum, L. reuteri, L. helveticus,
L. boulardi, L. rhamnosus, L. bulgaricus, L. salivarius, L. delbrueckii, L. sporogenesis,
L. johnsonii e L. lactis. Ja no caso dos Bifidobacterium as mais frequentemente
incluidas sdo B. brevis, B. animalis, B. bifidum, B. lactis e B. longum. Outras
especies que podem aparecer nos produtos a base de probidticos sao
Saccharomyces boulardii e Streptococcus thermophilus (Souza, 2022).

A aplicabilidade da prescricdo de probioticos é muito ampla abrangendo o
tratamento, geralmente com carater adjuvante, de diversos disturbios com agéo
contra diarréia, constipacao, intolerancia a lactose, sindrome do intestino irritavel,
dermatite atopica, rinite alérgica, alergia, ajudando na diminui¢do do colesterol e da
glicemia, doenca inflamatoria intestinal, vaginites e vaginoses, tratamento de
erradicacdo de Helicobacter pylori, aumento da sensibilidade a insulina, reduz
sintomas relacionados a ansiedade, prevenir a ocorréncia de cdlica do
recém-nascido, diminuir a perda éssea, resguardando que cada beneficio citado
anteriormente possui niveis de evidéncias cientificas diferentes e esta relacionado a
cepas especificas (Rodrigues et al., 2021).

Algumas cepas de Lactobacillus apresentaram um aparente comportamento
benéfico quando usados no tratamento de doencas no trato geniturinario como L.
acidophilus, L. rhamnosus e L. fermentum provavelmente pela sua capacidade de
acidificar o ambiente da mucosa vaginal inibindo o crescimento de microrganismos
patogénicos (Stavropoulou; Bezirtzoglou, 2019).

Os probidticos sao relativamente seguros mas podem eventualmente causar
efeitos adversos. Para assegurar sua segurancga, a OMS recomendou realizar uma
série de testes que incluem verificar a producao de toxinas, o potencial de destruicao
de células sanguineas, a resisténcia a antibiéticos e as atividades metabdlicas. Além
disso, é importante acompanhar o uso dos probiéticos apds sua comercializagéo e

estudar como eles afetam humanos com sistema imunolégico comprometido para
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entender se podem causar infecgdes oportunistas. Isso se deve ao fato de
previamente ter ocorrido casos de bacteremia e fungemia em pacientes que
estavam recebendo tratamento adjuvante com probidticos. Também ja foram
reportados casos de efeitos gastrointestinais como nauseas, vomito, constipacéo,
diarréia e outros eventos adversos. A ocorréncia destes tipos de episddios é
bastante reduzida frente aos seus beneficios, néo justificando a total recusa a este
tipo de terapia (Sotoudegan et al., 2019).

A recomendacdo de uso de probidticos em casos de vaginites e vaginoses
pode ser por via oral ou vaginal, com uma carga de 1 bilhdo de bactérias por dia
num tratamento que pode durar entre duas e quatro semanas, podendo ser
reajustada de acordo com cada paciente e o objetivo do tratamento (Gomes; Stoll,
2020).

Com relagdo a prescricdo destes produtos na abordagem multidisciplinar, os
profissionais relatam possuir varias questdes para levar em conta antes de
efetivamente orientar o uso de probidticos. Em um estudo de carater exploratoério
realizado com profissionais de diversas areas da saude, Rodrigues e colaboradores
(2021) relataram que geralmente estes profissionais possuem conhecimento prévio
acerca do que vao prescrever, efetivamente o fazem com frequéncia por observarem
os efeitos positivos como terapia adjuvante e observar a melhora dos pacientes,
inclusive em casos de CVV e Gardnerella. Além disso, sobre contraindicacbes
apenas alertaram sobre imunossuprimidos pelo risco de bacteremia.

Dentre as questdes sociais acerca do uso de probidticos, observa-se que nao
ha uma cultura estabelecida no Brasil para a difusdo do conhecimento sobre esse
tipo de terapia, geralmente sendo mais externado por pacientes de maior poder
aquisitivo, além do fato de ser uma terapia de custo relativamente elevado quando
comparada a outros paises. Outro ponto é relacionado a escassez de dados para
padronizar a posologia e, por fim, a preferéncia por preparag¢des de origem industrial
ja comercializadas em consequéncia da baixa confiabilidade nas formulagcbes
manipuladas, apesar destas ultimas permitirem a personalizagdo para cada caso
(Rodrigues et al., 2021).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral
Realizar uma reviséo integrativa da literatura visando reunir as atualizagdes acerca
da exploracao do potencial profilatico e terapéutico de probidticos no tratamento da

Candidiase Vulvovaginal.

3.2 Objetivos Especificos
e Realizar levantamento bibliografico e compilar os principais trabalhos
disponiveis sobre a tematica abordada;
e Extrair as principais informag¢des relacionadas aos resultados obtidos em
estudos clinicos, observacionais e relatos de caso;
e Analisar o potencial dos probidticos em evitar e tratar patogénese das

manifestagdes clinicas relacionadas a Candidiase Vulvovaginal.
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4 METODOLOGIA
4.1 Delineamento do estudo

Este trabalho trata-se de uma revisdo integrativa da literatura de carater
qualitativo, sendo esta elaborada de acordo com as recomendacgdes da metodologia
PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses). A
busca por artigos cientificos que se enquadram nos requisitos foi executada nas

bases de dados PubMed, Scielo e ScienceDirect.
4.2 Pergunta da pesquisa

Para o direcionamento deste trabalho foram utilizadas as seguintes perguntas
da pesquisa: Existem achados experimentais que demonstrem eficacia da aplicagcao
terapéutica ou profilatica de probidticos em casos de candidiase vulvovaginal
ocasional ou de recorréncia?

A pergunta da pesquisa foi elaborada mediante o uso da estratégia PICO,
acrébnimo para Populagao/problema (P), Intervencao/exposicao (1), Comparacgao (C),
Desfecho (O) e Tipo de estudo (T). A estruturagao da pergunta da pesquisa, pela

ferramenta PICO, encontra-se na tabela abaixo:

P (Populagao/problema) Pacientes com candidiase vulvovaginal.

I (Intervencao/exposicao) Utilizagao de probioticos para
tratamento e profilaxia na candidiase
vulvovaginal.

C (Comparagao) Tratamentos convencionais sem a
aplicacao destes probidticos.

O (Desfecho) Aplicacoes, apresentacgoes
medicamentosas e eficacia observada
em terapias utilizando probiéticos.

T (Tipos de Estudo) Estudos originais, observacionais e

experimentais.
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4.3 Estratégia de busca e sele¢ao dos estudos

Foram utilizados descritores selecionados por meio da ferramenta “Descritores
em Ciéncias da Saude - DeCS”, compreendendo os seguintes termos em portugués
e inglés respectivamente: Probidticos, candidiase, candidiasis e probiotics, cruzados
entre si por meio da utilizagdo de operadores booleanos como “AND” para
otimizagao da busca por resultados.

Os artigos encontrados apos o cruzamento dos descritores passaram por
filtros metodoldgicos mediante a utilizagdo de critérios de incluséo e exclusdo. Como
primeiro critério avaliativo, foram incluidos artigos publicados entre os anos de 2018
e 2023, e escritos em inglés ou portugués, sendo excluidos artigos que estavam
indexados em mais de uma base de dados selecionando apenas um deles.

Os trabalhos resultantes dessa sele¢cdo seguiram a etapa de submissédo ao
segundo critério de avaliagdo baseado na leitura dos titulos, sendo excluidos artigos
de revisao da literatura e artigos que nao possuiam conexdao com a abordagem
escolhida para esta pesquisa. Os artigos selecionados posteriormente foram
submetidos ao terceiro critério avaliativo, baseado na leitura dos resumos. Nessa
etapa foi feita a leitura do resumo de cada estudo, atentando mais precisamente a
leitura dos objetivos e da metodologia, sendo excluidos os trabalhos com métodos
incompletos, trabalhos que ndo especificam os microorganismos utilizados como
probioticos, artigos de revisdo da literatura, enciclopédias, capitulos de livros,
trabalhos que nao apresentam resultados acerca da posologia, eficacia e seguranga
da aplicagao de probidticos nos respectivos tratamentos e pesquisas realizadas com
animais.

Por fim, os artigos que se enquadraram nos critérios de inclusdo adotados até
este momento passaram pelo critério avaliativo, a partir da leitura, na integra, dos
artigos. O quantitativo final dos artigos passou por uma fase de extracdo de
informagdes relevantes que corresponderam com o objetivo deste trabalho e assim
foram utilizados para a elaboracdo dos resultados e discussdo desta reviséo

integrativa.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante a aplicacdo da metodologia da busca por artigos nas trés bases de
dados anteriormente citadas, foram encontrados inicialmente 136 resultados no
PubMed, 35 artigos no ScienceDirect e na Scielo ndo foram encontrados trabalhos
dentro da estratégia aplicada.

Este quantitativo de 171 trabalhos quando submetidos as etapas
subsequentes de filtragem como a leitura dos titulos, resumos e do artigo na integra,
restou um total de 10 artigos que foram utilizados para obtencdo das informacgdes
que compdem este trabalho.

A figura 1 apresenta o fluxograma detalhando as etapas e o quantitativo de
artigos aptos a serem considerados resultados alinhados ao objetivo do presente

trabalho.

Figura 1. Fluxograma da aplicagdo dos critérios de busca por manuscritos

relacionados a tematica abordada.

ETAPA I P ETAPA 11 ETAPA III P ETAPA IV
IBusca em Bases de Dados| Filtragem por Titulos Filtragem por leitura Leitura completa dos 10
dos Resumos trabalhos restantes com
| | foco na metodologia,
Descritores: Periodo entre: PubMed = 19 Artigos PubMed = 10 Artigos resultados, discussdo e
Probiotics + Candidiasis 2018 e 2023 ScienceDirect = 0 Artigos ScienceDirect = 0 Artigos conclusbes.
Scielo = 0 Artigos Scielo = 0 Artigos
|
PubMed = 136 Artigos Divergéncia de objetivo = 6 Artigos Extracéo de informacGes
ScienceDirect = 35 Artigos Testes com animais = 3 Artigos Uteis na estruturagdo da
Scielo = 0 Artigos Acesso indisponivel = 2 Artigos argumentagdo acerca
da temética abordada.

Fonte: Autor, 2023.
A alta taxa de ocorréncia de Candidiase Vulvovaginal e sua frequente

tendéncia a recorréncia tem se pronunciado em consequéncia de falhas no
tratamento com medicamentos de primeira escolha, devido ao desenvolvimento de
mecanismos de resisténcia (Vahedpoor et al., 2021).

A automedicagao com dosagens acima do nivel recomendado, ou mesmo as
interrupgées no tratamento podem aumentar em até 50% a probabilidade de
regressao no tratamento. Além disso, o impacto negativo de antimicrobianos no
equilibrio do microbioma vaginal, afeta diretamente a colonizagcdo de Lactobacillus
spp. comprometendo a saude da mucosa (Stabille et al., 2021; Russo et al., 2018).

O género Candida spp., mais especificamente as espécies C. albicans e C.

glabrata, sdo as principais envolvidas na etiologia de vulvovaginites e tem
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desenvolvido mecanismos de resisténcia aos medicamentos denominados derivados
azélicos, tornando necessaria a busca por abordagens alternativas de tratamento
medicamentoso (Vladareanu et al., 2018; Oelermans et al., 2020).

A microbiota residente na mucosa vaginal € em sua maioria, cerca de 95%,
composta por espécies de Lactobacillus que desempenham o papel de primeira
linha de defesa a nivel microbiano, contribuindo através da producdo de
bacteriocinas, acido latico, competindo pelos nutrientes e metabdlitos disponiveis no
ecossistema, competindo também pelos sitios de ligacdo no tecido epitelial e
inibindo a produgdo de biofilme pelos microrganismos patogénicos (Stabille et al.,
2021).

Nesse contexto, produtos alimenticios e farmacéuticos a base de probidticos
aparecem com potencial de alternativa terapéutica no combate a CVV, visto que
devido a sua composi¢cao contar com diversas cepas, os Lactobacillus também estao
inclusos neste repertério e apresentam rara ocorréncia de efeitos adversos (Mandar
et al., 2023). E possivel constatar este fato pela composicdo dos probiéticos

utilizados nos estudos, dados dispostos na Tabela 1.

Tabela 1. Dados populacionais e metodoldgicos obtidos nos manuscritos captados pela busca na tematica.

Autor Objetivo Amostra Populagao Cepa(s) Intervengao
Probiética(s)

Vladareanu et al, | Avaliar a eficacia | 93 pacientes | Mulheres Lactobacillus Grupo 1 -
2018 e a tolerabilidade caucasianas, plantarum Administragdo oral de
de probiético oral acima de 18 | P17630 capsulas contendo o
na melhoria da anos e probiédtico em 3 ciclos
colonizagéao de apresentando de 15 dias com
bactérias na historico de intervalo de 15 dias

mucosa vaginal. recorréncia da entre cada ciclo.

CVV.

Grupo 2 -
Administragéo de
placebo de

maltodextrina.

Russo et al, 2019 | Avaliar a eficacia | 48 pacientes | Mulheres com | Lactobacillus | Grupo 1 - Tratamento

de preparagao cultura positiva | acidophilus padrdo com clotrimazol
probidtica em de Candida spp., | GLA-14 e | 100mg por 7 dias.
associagdo com sintomaticas e | Lactobacillus | Administracdo de 2
lactoferrina na com histérico de | rhamnosus capsulas ao dia
melhora dos recorréncia. HNOO1 contendo a mistura de
sintomas da CVV. probidticos e

lactoferrina por 5 dias.
Manutencdo da tomada
para 1 capsula do dia
durante 10 dias por
més no periodo de 6
meses.
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Grupo 2 - Placebo, no
lugar do probiético,
recebeu maltodextrina.

Oelermans etal, | Avaliar o efeito | 20 pacientes | Mulheres com | L. pentosus | 20 pacientes receberam
2020 positivo da diagnostico de | KCA1, L |o gel para
aplicacdo de gel CVV. plantarum administracdo vaginal e
vaginal contendo WCFS1e L. fizeram uso de 2,5 ml
probidticos no rhamnosus por 10 dias. Também foi
tratamento da GG fornecido tratamento de
CV\V. resgate que consiste
em fluconazol oral
150mg para uso em
caso de extrema
necessidade.

Stabile et al.; Avaliar a eficacia | 40 pacientes | Mulheres com | Saccharomyc | Grupo 1 - Clotrimazol
2021 adjuvante do candidiase es cerevisiae | 2% topico durante 6
tratamento  com nao-complicada, | e dias a noite.

associagao de fora do periodo | Lactobacillus
clotrimazol e de gestagao. acidophilus Grupo 2 - Clotrimazol
probidtico na GLA-14. 2% topico durante 6
melhoria dos dias a noite associado a
sintomas 1 comprimido
relacionados a Saccharomyces
CV\V. cerevisiae pela manha e
1 comprimido de
melatonina e GLA-14 a
noite durante 15 dias.
Vahedpoor et al, Determinar 0 | 76 pacientes | Mulheres entre | Vaginal: L. | Grupo 1 -
2021 efeito da terapia 18 e 48 anos, | acidophilus, L. | Administragédo de
combinada de com sintomas de | plantarum, L. | fluconazol 150mg em 3
fluconazol CVV. rhamnosus e | doses com 72h entre as
juntamente com L. gasseri. tomadas, e probiéticos
probidticos via vaginais por 14 noites e
oral e vaginal no Oral: L. | orais por 30 dias.
tratamento da acidophilus, L.
(AVAY plantarum, L. | Grupo 2 - Receberam

fermentum e

fluconazol 150mg em 3

L. gasseri. doses com intervalo de
72h entre as tomadas,
e placebo do probidtico
no mesmo esquema de
tomada do Grupo 1.
Mollazadeh-Nares | Avaliar a eficacia | 80 pacientes | Mulheres Lactobacillus | Grupo 1 - Fluconazol
tan et al,. 2022 adjuvante do casadas, entre | acidophilus 150mg associado a 30
tratamento  com 18 e 49 anos, | LA-5 capsulas de placebo
associacao de com (VAV} contendo amido de
fluconazol e confirmada, fora batata (1 capsula ao
probiotico na do periodo de dia).
melhoria dos gestacéo.
sintomas Grupo 2 - Fluconazol
relacionados a 150mg associado a 30
CV\V. capsulas de placebo
contendo o probidtico a
ser testado (1 capsula
ao dia).
Ang et al, 2022 (1) | Investigar os | 78 pacientes | Mulheres L. plantarum | Grupo 1 - administragao
efeitos dos apresentando LP115, L. | oral de 2 capsulas de
Lactobacillus na entre 14 e 32 | helveticus probiotico por dia
prevencgao da semanas de | LA25, L. | durante 8 semanas.
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recorréncia de gravidez, com | rhamnosus, L.
(0AVAY em diagnostico de | paracasei Grupo 2 - Receberam 2
gestantes. cvw LPC12, L. | capsulas de placebo
fermentum por dia durante 8
LF26 e L. | semanas.
delbrueckii
subsp. lactis
LDL114.

Ang et al, 2022 (2) | Analisar a | 78 pacientes | Mulheres L. plantarum | Grupo 1 - administracdo
microbiota vaginal apresentando LP115, L. | oral de 2 capsulas de
e as mudangas no entre 14 e 32 | helveticus probiotico por dia
perfil inflamatério semanas de | LA25, L. | durante 8 semanas.
da mucosa e gravidez, com | rhamnosus, L.
entender os diagnostico de | paracasei Grupo 2 - Receberam 2
mecanismos  por Ccvwv LPC12, L. | capsulas de placebo.
tras da melhoria fermentum
pelo uso de LF26 e L.
probidticos em delbrueckii
casos de CVV em subsp. lactis
gestantes. LDL114.

Mandar et al, Avaliar o impacto 182 Mulheres entre | Lactobacillus Grupo VB 1 e 2 -
2023 do uso de pacientes, 18 e 50 anos, | crispatus, probiotico oral ou
probioticos no sendo 89 fora do periodo | para vaginal

tratamento de | diagnosticada | de gravidez. tratamento de | respectivamente,
CVV e vaginoses scomBVe VB foram | durante 20 dias por
bacterianas (VB). 93 com CV\V. utiizadas as | més ao longo de 3
cepas meses.
DSM32720 e
DSM32718. Grupo VB 3 - Placebo.
Ja para a
Cvwv  foram | Grupo CVWV 1 e 2 -
utilizadas: probidtico  oral  ou
DSM32720, vaginal
DSM32718 e | respectivamente,
DSM32716. durante 20 dias por
més ao longo de 3
meses.
Grupo CVV 3 - Placebo
contendo apenas
maltodextrina.

Zeng et al, 2023 | Avaliar acao | 27 pacientes | Mulheres entre | Lacidophilin Administracdo de dose
adjuvante na 20 e 50 anos, | (Metabdlito de | unica de clotrimazol
melhoria dos diagnosticadas probidticos) 500mg via vaginal e

sintomas de CVV
com a associagao
de gel vaginal ao
tratamento com
clotrimazol.

com (AVAY)
nao-complicada
ou saudaveis..

suplementagdo com 2
capsulas vaginais de
probiotico por dia
durante 7 dias.

Fonte: Autor, 2023.

E importante que seja suficientemente conhecida, esclarecida e elucidada a

relacdo genotipica e fenotipica de cada cepa probidtica, com o objetivo de

caracterizar através de testes

in vitro, a natureza de suas propriedades

antimicrobianas, e assim alcangar os objetivos tanto de seguranga quanto de

eficacia bioterapéutica (Mandar et al., 2023).
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Por outro lado, como medida estratégica de otimizar a melhora do paciente, &
crucial o diagnoéstico bem conduzido e esclarecedor com relagdo a etiologia da
vulvovaginite, pois a escolha do tratamento deve ser definida especificamente para
cada espécie de Candida e sua patogenicidade intrinseca (Oelermans et al., 2020).

A importancia de desenvolver novas formas terapéuticas e até mesmo
profilaticas baseia-se na premissa de que, além dos sintomas em si, a CVV causa
efeitos indesejaveis na qualidade de vida das mulheres acometidas, principalmente
aquelas com histérico de recorréncia. Inclusive pouco se avalia sobre a influéncia da
terapia probidtica na qualidade de vida das pacientes, em seus aspectos sociais,
sexuais e nas atividades diarias, visto que a maioria dos estudos avaliam a eficacia
através do mapeamento das alteragdes ocorridas nas espécies contidas na vagina
(Ang et al., 2022).

Em estudo de avaliagdo de preparagao probiética oral para gestantes, Ang e
colaboradores (2022) obtiveram bons resultados de melhora substancial de sintomas
como irritacdo, corrimento vaginal e prurido. Além disso, também foram relatadas,
através da aplicacdo de questionario, melhora relacionada as interagdes sociais,
atividades diarias e aumento da frequéncia sexual em decorréncia da resolucao dos
sintomas citados anteriormente, somados a diminuicdo da taxa de recorréncia. As
cepas utilizadas neste estudo foram as seguintes: L. plantarum LP115, L. helveticus
LA25, L. rhamnosus, L. paracasei LPC12, L. fermentum LF26 e L. delbrueckii subsp.
lactis LDL114.

A melhoria dos sintomas pode estar relacionada com a imunomodulagao
estimulada pela colonizagdo de Lactobacillus e sua consequente secregcao de
metabdlitos benéficos ao hospedeiro, sendo prurido, ardéncia e corrimento,
tipicamente inflamatérios e os de maior quantitativo de relatos relacionados ao
desconforto (Vahedpoor et al, 2021; Ang et al., 2022). A presenga de maiores
quantidades de células polimorfonucleares do que apés o tratamento € um indicativo
deste mecanismo de imunomodulagdo que ocorre como consequéncia do aumento
populacional de Lactobacilli (Stabille et al., 2021).

Outra hipotese considera algumas espécies mais efetivas do que outras na
inibicdo do crescimento de colbnia e desenvolvimento de hifas de C. albicans, por
meio da producédo de metabdlitos antimicrobianos, sendo o exemplo mais comum a

relagdo entre a colonizacdo de L. crispatus e L. iners. Baseia-se na produgao de
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acido latico e sua acgao inibitoria frente a producéo de biofilme pelo C. albicans, um
dos seus principais fatores de resisténcia. A espécie L. crispatus produz o acido
D-latico muito efetivo contra a producéo de biofilme e L. iners produz acido L-latico
menos efetivo, associando-se assim a primeira espécie a um perfil de vagina
saudavel e a segunda a um perfil que tende a disbiose (Zeng et al., 2023).

Os mecanismos de combate a infeccdo por Candida por meio de probidticos
sdo rodeados por duvidas acerca da sua real eficacia, ja que em muitos estudos se
utilizam de metodologias em que a intervencdo sempre esta associada a uma das
drogas de escolha disponiveis no mercado, e dentre elas esta o fluconazol. Existe
uma dificuldade na avaliacdo da atividade probidtica pelo fato desse farmaco
apresentar potente eficacia no tratamento da CVV tornando os resultados dos
probidticos, em muitos casos, estatisticamente insignificantes quando comparados
entre grupos intervencao e placebo (Vahedpoor et al, 2021; Mollazadeh-Narestan et
al., 2022).

Dada a patogenia da CVV e seu perfil disbiético de colonizagao, a troca ou
“switching” das espécies residentes pode ser usado como medida de avaliagdo da
melhora, e consequente estabelecimento de uma mucosa saudavel. No estudo
conduzido por Zeng e colaboradores (2023), apds a intervengdo por meio da
administracao de clotrimazol e Lacidophillin®, houve o estimulo desta troca para um
perfil mais saudavel, ou seja, majoritariamente composto por L. crispatus e em
menor quantidade L. iners.

A diminuicdo da colonizacdo de espécies de Candida tem sido um achado
que realga mudangas benéficas decorrentes da terapia probidtica na microbiota da
mucosa vaginal. Em outro estudo de Ang e colaboradores (2022), foi observada
diminuicdo na populacao de C. glabrata, que também pode participar da etiologia de
CVV, apods oito semanas, ja a C. albicans demonstrou diminuigdo logo apds quatro
semanas desde o inicio do tratamento. Esses resultados podem indicar um
prolongamento na cobertura do tratamento e prevengdo contra eventuais
recorréncias em adicdo a abundancia aumentada de L. crispatus também observada
neste mesmo estudo.

A faixa de pH considerada capaz de inibir a formacéao de hifas e produgao de

biofilme esta situada abaixo de 4,5, valor este, obtido no estudo de Vahedpoor e
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colaboradores (2021) por meio da administracao oral e intravaginal de mistura das

cepas listadas na tabela 2 disposta abaixo.

Tabela 2. Dados obtidos a partir dos resultados dos manuscritos na tematica proposta.

Autor

Resultado obtido por cada estudo apés a intervengao.

Vladareanu et

A administracdo oral de L. plantarum se mostrou positiva na melhora dos sinais e sintomas

al, 2018 da CVV, hipotetizando que isso se dé por meio de contaminagéo cruzada e ocorra ligagao ao
epitélio inibindo a colonizagédo de Candida spp.. O estudo ocorreu sem relatos de ocorréncia

de efeitos adversos.
Russo et al, A administragdo combinada de probiotico e clotrimazol apresentou melhora substancial nos
2019 sintomas da CVV, sendo estes, prurido durante o tratamento e corrimento vaginal durante e

apo6s o tratamento. Houve também diminuicéo significativa de recorréncia do grupo tratado
com probiético em comparagdo com o grupo placebo. N&o ocorreram relatos de efeitos
adversos durante o estudo.

Oelermans et
al, 2020

O gel contendo probidticos ndo atingiu eficacia satisfatéria em pacientes com infecgédo
severa, e em casos menos complicados, obteve resultados com pouca robustez que apenas
indicam sua provavel agdo como adjuvante, ja que apresentou certa influéncia na troca de
espécies dominantes de Lactobacillus na populagéo residente da mucosa vaginal.

Stabile et al.;
2021

Grupo tratado com probidticos apresentou 50% (n = 4) menos ocorréncia de recorréncia
quando comparado ao grupo tratado apenas com Clotrimazol. Observou-se aumento
substancial na populagdo vaginal de Lactobacillus, apés o tratamento associado a
probidticos, na microscopia e diminuicdo de polimorfonucleares. Nao houveram relatos de
ocorréncia de efeitos adversos.

Vahedpoor et
al, 2021

A maior diferenga entre os grupos testados foi a diminuicdo do pH para <4,5. O probidtico
apresentou melhor desempenho na melhora dos sinais e sintomas, contribuindo também
para a prevencao de infecgdes oriundas de microrganismos néo-C. albicans. Nao ocorreram
relatos de efeitos adversos durante o estudo.

Mollazadeh-Na
restan et al,.
2022

Com relagédo aos sintomas classicos da CVV, os dois grupos testados obtiveram resultados
equiparados, sendo mais importante o corrimento vaginal que mostrou melhora significativa
em ambos. O probidtico a base de Lactobacillus acidophilus neste estudo ndo expressou
resultados superiores ao tratamento padrdo utilizando apenas fluconazol 150mg, e ainda
apresentou efeitos adversos em duas pacientes que se queixavam de nauseas e flatuléncia.

Ang et al, 2022
(1)

A suplementacao probidtica demonstrou bons resultados na melhora dos sintomas da CVV,
continuamente apds 8 semanas. Nessas pacientes, também foram relatados casos em que o
estresse e prejuizo nas atividades diarias causados pelos sintomas foi significativamente
diminuido. Nao houveram relatos de recorréncia apds o tratamento. Foi notado um aumento
na frequéncia de defecacao por parte das pacientes, ndo sendo relatado mais nenhum efeito
adverso relacionado ao tratamento no seu decorrer.

Ang et al, 2022
(2)

Pacientes que fizeram suplementagéo probiotica apresentaram diminui¢cdo na populagéo de
C. glabrata e C. albicans diminuindo assim a recorréncia de infecgdes oriundas destas
espécies. Também foi observado um aumento de L. crispatus na mucosa vaginal do grupo
tratado com probiéticos. Foi notado um aumento na frequéncia de defecagéo por parte das
pacientes, ndo sendo relatado mais nenhum efeito adverso relacionado ao tratamento no seu
decorrer.

Mandar et al,

A administragédo de probidticos por via oral, vaginal ou combinada possui efeitos positivos na

2023 melhora dos sintomas da CVV, porém a via oral se mostra mais eficaz e conveniente no dia

a dia. Nao foram relatados efeitos adversos durante o estudo.
Zeng et al, O achado mais significativo € com relagcdo a melhoria na composigéo da microbiota vaginal.
2023 Antes do tratamento nas mulheres saudaveis havia dominancia de colonizagdo de L.

crispatus e nas acometidas com CVV, L. iners. Apos o tratamento a microbiota dos dois
grupos apresentavam um perfil de colonizagdo tendendo ao mais saudavel.

Fonte: Autor, 2023.
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Dentre os estudos as cepas de L. rhamnosus aparecem com frequéncia pois
esta espécie ja possui histérico favoravel na terapéutica adjuvante em casos de
vaginites, sua capacidade de combater este tipo de infecgao é atribuida a producéao
de bacteriocinas, acido latico e peroxidos, também possui a capacidade de prolongar
o periodo livre de recorréncias (Russo et al., 2018).

Para probidticos a via de administracdo oral € a mais comum na grande
maioria de suas utilizagdes, podendo ser ingeridos na forma de alimentos
produzidos a partir de Lactobacillus spp. ou por meio de capsulas e outras
formulagdes contendo as cepas. Porém no tratamento da CVV a administracéo
combinada das vias oral e intravaginal pode otimizar a taxa de colonizagéo e
melhorar a eficacia do tratamento (Vahedpoor et al., 2021).

Ja no estudo de Mandar e colaboradores (2023) utilizando L. crispatus ambas
as vias mostraram eficacia, entretanto com diferenca entre a agado de cada, nesse
caso a via oral contribuiu para a melhora do corrimento, enquanto a via intravaginal
mostrou resultados positivos contra ardéncia e prurido.

Com relagdo a segurancga da terapia probiotica para a CVV, na maioria dos
estudos avaliados nao foram relatados efeitos adversos durante o tratamento,
apenas no estudo de Mollazadeh-Narestan e colaboradores (2022) duas pacientes
que fizeram uso combinado de fluconazol 150mg e L. acidophilus relataram a
ocorréncia de nauseas e flatuléncias. Sendo assim, ndao foram encontradas
consequéncias severamente danosas as pacientes que passaram pela intervengao

de maneira geral no decorrer dos estudos.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

Diante da importancia epidemiolégica representada pela Candidiase
Vulvovaginal, esta se mostra como um campo pertinente para estudo e
desenvolvimento de novas alternativas terapéuticas. O estudo de probidticos como
tratamento adjuvante ainda é pouco explorado, tornando a padronizacdo de uma
indicacdo de tratamento ainda menos atrativa aos profissionais de diversas areas,
levando em conta também o seu custo elevado e necessidade de manipulagao
farmacéutica.

Apesar destes pontos, na literatura foi possivel observar influéncia positiva
nesse tipo de tratamento, tendo como ponto forte a otimizagdo da abordagem com
os azolicos, prolongando a cobertura terapéutica e prevenindo recorréncia. Outro
ponto de interesse levantado € a seguranca, ja que efeitos adversos sao raros, e
quando ocorrem sao de baixo impacto para a saude do paciente.

Além disso, este tipo de suplementagao nao so6 apresenta efeitos benéficos a
nivel ginecologico, mas também, causam melhora de outros eventuais quadros
patoldégicos, como por exemplo, os relacionados ao trato gastrointestinal.

Entretanto, alguns fatores indicam que o tratamento isolado com probidticos
ainda nao se prova efetivo especificamente contra a CVV, por isso, ainda é
considerado como alternativa adjuvante ao tratamento de primeira linha. Foi possivel
observar que muitos estudos indicaram bons resultados na melhora de alguns
sintomas e consequentemente na qualidade de vida das pacientes.

Para o futuro é pertinente que mais estudos sejam conduzidos no sentido de
padronizacao de terapia probidtica contra a candidiase tendo como foco o
estabelecimento de posologia, dose, cepas especificas para esta patologia e por fim,
diminuir o custo de tratamento para atingir uma boa parcela populacional de menor

poder aquisitivo.
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