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Dantas,Hilary Araujo Atividade anti — Candida spp. de 6leo vegetal de Licuri
(syagrus coronota mart. becc) e do acido laurico. 2025. 42 folhas. Trabalho de
Conclusédo de Curso (Graduagdo em Biomedicina) — Universidade Federal de
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RESUMO

Syagrus coronata (Mart.) Becc., popularmente conhecida como Licuri, € uma
palmeira endémica do Brasil com grande relevancia socioecon6mica. Seu fruto é
fonte de um oleo vegetal rico em acidos graxos, o que Ihe confere propriedades
nutricionais e farmacoldgicas. Diante desse potencial, o objetivo deste estudo foi
avaliar a atividade antifungica do 6leo fixo de Syagrus coronata (FOSc) e do acido
laurico (AL) sobre cepas de Candida spp., além de elucidar seus possiveis
mecanismos de agao. Para isso, a caracterizagcdo quimica do FOSc foi realizada por
cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas. A atividade antifungica
foi avaliada por meio de método microdiluicdo, ensaio de cinética de crescimento e
determinagcdo do mecanismo de acdo com o uso dos osmoprotetores. Os resultados
da analise quimica mostraram que o acido laurico € o componente majoritario do
FOSc (45,68 £ 0,54%). Ja a analise fisico-quimica do éleo se encontrou dentro do
determinado pela instrucdo Normativa - IN n® 311, de 27/08/2024, determina os
valores maximos de acidez e de indice de perdxidos para 6leos e gorduras vegetais.
Em relacdo as atividades antifungicas, o 1Cs, variou de 1152 a 1990 pg/mL para o
FOSc e de 28,18 a 81,26 pg/mL para o AL. Em ambos os casos, 0os mecanismos de
osmoprotecao indicaram agao tanto na membrana quanto na parede fungica, e o
teste da curva de crescimento comprovou a inibicdo das cepas pelos produtos.
Portanto, infere-se que o FOSc e o AL possuem atividade antifungica proeminente

frente as cepas de Candida spp.

Palavras-chave: Acidos graxos. Caatinga. Candidiase. Oleo vegetal.



DANTAS,Hilary Araujo. Anti-Candida spp. activity of Licuri vegetable oil
(syagrus coronota mart. bacc) and lauric acid. 2025. 42 folhas. Trabalho de
Conclusédo de Curso (Graduagdo em Biomedicina) — Universidade Federal de
Pernambuco,Recife, 2025.

ABSTRACT

Syagrus coronata (Mart.) Becc., popularly known as Licuri, is a palm species
endemic to Brazil with significant socioeconomic relevance. Its fruit is a source of a
vegetable oil rich in fatty acids, conferring important nutritional and pharmacological
properties. Given this potential, the present study aimed to evaluate the antifungal
activity of Syagrus coronata fixed oil (FOSc) and lauric acid (LA) against Candida
spp. strains, as well as to elucidate their possible mechanisms of action.The chemical
characterization of FOSc was performed by gas chromatography coupled with mass
spectrometry. Antifungal activity was assessed through the microdilution method,
growth kinetics assay, and determination of the mechanism of action using
osmoprotectants. Chemical analysis revealed that lauric acid is the major component
of FOSc (45.68 + 0.54%). The physicochemical profile of the oil complied with the
standards established by Normative Instruction No. 311 of August 27, 2024, which
sets the maximum values of acidity and peroxide index for vegetable oils and
fats.Regarding antifungal activity, the IC50 values ranged from 1152 to 1990 ug/mL
for FOSc and from 28.18 to 81.26 ug/mL for LA. In both cases, osmoprotection
assays indicated action on both the fungal membrane and cell wall, while the growth
curve assay confirmed strain inhibition by the tested products. Therefore, it can be
inferred that FOSc and LA exhibit prominent antifungal activity against Candida spp.

strains.

Key words: Fatty acids. Caatinga. Candidiasis. Vegetable oil.
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1 INTRODUCAO

A candidiase é uma infeccdo causada pelo crescimento excessivo de
leveduras patogénicas do género Candida (Bhattacharya; Fries; Sae-Tia, 2020).
Embora Candida albicans seja historicamente a espécie mais prevalente em
infeccbes, observa-se um aumento na incidéncia de outras espécies nao-albicans,
incluindo Nakaseomyces glabratus (C. glabrata), C. parapsilosis, C. tropicalis e
Pichia kudriavzevii (C. krusei) (Aimilia et al., 2019; Gabaldon et al., 2016;
Ksiezopolska et al., 2018.). Esse cenario € particularmente preocupante, visto que
as espécies nao-albicans frequentemente exibem maior resisténcia intrinseca aos
medicamentos antifungicos disponiveis (Ahmad; Al-Bagsami; Khan, 2020).

Esses microrganismos coexistem naturalmente com o hospedeiro como parte
de sua microbiota comensal. No entanto, um desequilibrio imunolégico pode induzir
sua transicao para um estado patogénico. Adicionalmente, a propensao a aquisicao
de resisténcia por essas espécies € significativamente influenciada tanto por fatores
ambientais quanto pela relagéo filogenética entre os isolados (Kukurudz et al., 2022;
Pappas et al., 2018; Selmecki; Todd, 2020).

Os antifungicos constituem uma classe de medicamentos essenciais para o
tratamento de infec¢gbes causadas por fungos. Esses farmacos séo categorizados
principalmente em quatro classes: polienos, azodis, analogos de pirimidina e
equinocandinas (Anna et al., 2009; Lee et al., 2020), sendo os azdis a classe mais
amplamente empregada (Vallabhaneni et al., 2018). Para o tratamento de quadros
mais graves de candidiase invasiva, farmacos como a rezafungina tém sido
empregados devido a alta resisténcia aos antifungicos convencionais. (Thompson et
al., 2023; Miesel L, Lin KY, Ong V., 2019).

Embora apresentem diversos mecanismos de acdo e alvos especificos que
variam conforme a classe, a capacidade dos fungos de se adaptarem as condi¢oes
ambientais flutuantes facilita o surgimento de resisténcia, especialmente quando
expostos a concentragbes exacerbadas de medicamentos (Beekman, 2020). Este
fendmeno compromete a funcionalidade de alguns antifungicos em determinados
tratamentos, tornando imperativas novas adaptacdes e estratégias terapéuticas para
o cenario clinico atual (Mcdermott, 2022).

Syagrus coronata (Mart.) Becc., conhecida popularmente como Licuri, € uma

palmeira nativa brasileira, que possui um papel fundamental para suporte social e
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financeiro das comunidades da regido (Souza et al., 2021).0 Licuri é encontrado nas
regides ao leste do Rio Sdo Francisco, nos Estados de Alagoas, Bahia, Sergipe,
Pernambuco e norte de Minas Gerais (Carvalho et al., 2014; Drumond, 2007;
Oliveira et al., 2013).

A extragdo do seu oOleo € uma atividade tradicional realizada a partir da
améndoa, a semente do fruto do licuri, que é particularmente rica em acidos graxos
saturados (Guimaraes; Mendes; Shiosaki, 2021). Esse processo, muitas vezes
artesanal, reflete um modelo de extrativismo sustentavel e bioeconomia,
aproveitando integralmente a palmeira e promovendo a conservagdo da Caatinga
(Carvalho et al., 2014; Drumond, 2007).

O sinergismo de antifungicos e quimico bioativo € um fenémeno de interagao
entre as fontes quimicas ja existentes e os meios naturais para que resulte em um
efeito combinado mais potente e eficiente perante as cepas fungicas mais
resistentes ou com mais mecanismos de viruléncia (Jafri et al., 2020; Odds, 2003).
Essa abordagem sinérgica ndo s6 pode melhorar a eficacia do tratamento,
permitindo o uso de doses menores de cada agente antifungico e reduzindo o risco
de desenvolvimento de resisténcia, mas também pode ampliar as metodologias para
o tratamento dessas cepas (Carter; Fernandes; Payne, 2020; Cui et al., 2015).

Em sintese, este trabalho teve como objetivo principal investigar a atividade
antifungica do 6leo vegetal de Syagrus coronata e de seu composto majoritario, o
acido laurico, contra cepas de Candida spp. Além disso, buscou elucidar os
possiveis mecanismos de acdo envolvidos, a fim de compreender o potencial
biolégico desses compostos para o desenvolvimento de novas alternativas

terapéuticas.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 CAnDIDA

A candidiase é uma infecgdo fungica oportunista causada por leveduras
pleomorficas do género Candida (Gnat et al., 2021). Estima-se que o Brasil registre
aproximadamente 28.991 casos de Candida, configurando-se como o segundo pais
com a maior prevaléncia estimada (Bongomin et al., 2017). As espécies de Candida
estao distribuidas em diversos sitios do corpo humano como boca, garganta e trato
geniturinario, podendo ser causadora de diversas infecgdes (Lopes; Lionakis, 2021).
Embora Candida albicans continue sendo a espécie mais frequentemente isolada,
tem-se observado um aumento significativo na prevaléncia de espécies
nao-albicans, como C. glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis e C. auris, muitas das
quais apresentam perfis de resisténcia a antifungicos amplamente utilizados (Lamoth
et al., 2018; Pappas et al., 2018).

Clinicamente, a candidiase pode se manifestar de forma superficial, afetando
mucosas oral, esofagica e vaginal, ou evoluir para quadros invasivos, como
candidemia e candidiase disseminada, essa evolugao esta intimamente associada a
forma hifal de algumas espécies do género o que permite uma maior invasao e
disseminacgao nos tecidos do hospedeiro (Ciurea et al., 2020). No entanto, algumas
cepas como a C.glabrata nao apresentam essa plasticidade, mas se mantém
altamente patogénicas e resistentes aos antifungicos comerciais (Noble et al., 2016;
Desai, 2018; Naskar et al., 2025). Nesse contexto, a candidiase invasiva pode
acometer a corrente sanguinea, érgaos profundos como figado, bago, rins, além do
sistema nervoso central (Schroeder; Wilson; Pappas, 2024).

A letalidade associada a essas infecgdes pode ultrapassar 40%, A gravidade
do quadro é potencializada especialmente quando o diagnéstico é realizado
tardiamente ou quando a terapéutica antifiUngica é inadequada, circunstancias nas
quais a viruléncia do agente etiologico torna-se acentuadamente exacerbada em
individuos imunocomprometidos, englobando pacientes soropositivos para HIV ou
submetidos a regimes imunossupressores (Hahn-Ast et al., 2010). Nesses

hospedeiros vulneraveis, a transicao de um estado de colonizagdo mucocutanea
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para infecgdes invasivas sistémicas pode ocorrer de forma expedita, culminando em
uma elevada taxa de morbidade e mortalidade (Mccarty; White; Pappas, 2021).

A fisiopatologia dessas espécies esta associada a diversidade de fatores de
viruléncia, incluindo a capacidade de aderéncia a tecidos epiteliais, formacao de
biofilmes, transicdo morfolégica entre levedura e hifa, além da secrec&o de enzimas
hidroliticas, caracteristicas que favorecem a colonizacdo, invasido tecidual e
resisténcia ao tratamento antifungico, tornando-as uma ameaga a saude publica
(Saiprom et al., 2023; Nunes et al., 2022).

2.2 DESAFIOS NO TRATAMENTO CONVENCIONAL

A ascensdo das infecgdes fungicas tém se tornado uma preocupacgao global
crescente, impulsionada em grande parte pela crescente resisténcia aos antifungicos
(Fisher et al., 2022). Todos os anos, cerca de 700.000 pacientes morrem em todo o
mundo devido a resisténcia antimicrobiana (RAM) , mas o numero pode facilmente e
dramaticamente chegar a 10 milhdes até 2050 (Ghosh et al., 2019).

O fenbmeno da resisténcia antifungica pode surgir de mutagdes genéticas nos
alvos enzimaticos dos farmacos, da superexpressdo de bombas de efluxo que
expelem o medicamento da célula fungica, ou da formacédo de biofiimes que
conferem protegdo adicional aos microrganismos (Ciri¢; Ivanov; Stojkovié, 2022;
Lopes et al., 2022; Reales-Calderon et al., 2016). A redugédo da suscetibilidade a
esses antifungicos € particularmente preocupante em infec¢des causadas por
Candida spp., especialmente C. albicans. Essa, por sua vez, apresenta
sintomatologia inespecifica e demora no diagndstico, fatores que se refletem
diretamente em sua alta taxa de mortalidade (Oliveira; Rodrigues, 2020).

A resisténcia e os efeitos colaterais sdo desafios significativos no tratamento
de infecgbes fungicas com antifuUngicos convencionais, esses medicamentos podem
ser nocivos para pacientes imunocomprometidos e com outras doencgas, pois seus
efeitos adversos limitam o uso, especialmente em terapias de longo prazo (Benitez;
Carver, 2019).
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A anadlise dos provaveis mecanismos de acao dos farmacos, realizada por
meio dos testes de sorbitol e ergosterol, € fundamental para investigar os seus
possiveis pontos de atuacdo (Neto et al., 2017). Uma vez que o ergosterol € o
principal esterol presente na membrana plasmatica fungica, ele desempenha um
papel vital na protegdo e sobrevivéncia dessas leveduras (Czajka KM et al., 2023).
Sua exclusividade na composigdo quimica dos fungos o torna um alvo distintivo e
estratégico para a investigacdo dos mecanismos de acdo de farmacos antifungicos
(Sant, 2016).

Nesse sentido, os medicamentos a base de azdis sao amplamente
empregados no tratamento de infecgdes fungicas topicas e sistémicas, pois esses
agentes tém como alvo a enzima lanosterol 14a-desmetilase, essencial na
biossintese do ergosterol, comprometendo a sua viabilidade (Bajaj; Mehta; Saini,
2023), além de gerar uma agao fungistatica por meio da ligagdo ndo competitiva ao
sitio ativo enzimatico Erg11, inibindo a sua atividade e resultando na diminui¢cao

geral nos niveis celulares de ergosterol (Xiang et al., 2013).

2.3 TRATAMENTOS NATURAIS

Diante do crescente desafio da resisténcia aos antifungicos surge, o interesse
por compostos bioativos de origem vegetal com atividade antimicrobiana tem se
intensificado, representando uma via promissora para o desenvolvimento de novos
antifungicos com perfis de seguranga e eficacia aprimorados (Khan et al., 2021).

Os Oleos vegetais, especialmente os 6leos essenciais, destacam-se como
fontes promissoras de substancias com notavel potencial antifungico (Costa et al.,
2017). Esses Oleos s&o misturas complexas de compostos volateis,
predominantemente terpenos, terpenoides e fenilpropanoides, que conferem as
plantas suas caracteristicas organolépticas e, intrinsecamente, suas propriedades
quimioterapéuticas (Masyita et al., 2022; Andrade et al., 2018).

As vantagens das plantas e dos metabdlitos secundarios s&do fundamentais
para o desenvolvimento de novos antifungicos (Erb; Kliebenstein, 2020). Tais
compostos, que se distinguem por sua diversidade estrutural, alta disponibilidade e
custo-beneficio favoravel, constituem um recurso valioso e sustentavel.
Adicionalmente, demonstraram atividade antimicrobiana potente e, frequentemente,

um perfil de toxicidade mais favoravel em comparagdao aos farmacos sintéticos
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(Zhou et al., 2023).

Nesse contexto, a menor toxicidade intrinseca dos compostos vegetais os
posiciona como promissores candidatos para a formulagao de terapias combinadas
ou hibridas com antifungicos sintéticos (Khwaza; Aderibigbe, 2023). Essa sinergia é
vantajosa, pois pode permitir a reducdo das doses de ambos os agentes, o que
ameniza a toxicidade e, simultaneamente, retarda o surgimento de resisténcia
(Aderibigbe; Khwaza 2023; Singh et al., 2019).

2.4 O uicurl Syacrus coroNATA (MART.) BEcc

A regidao da Caatinga, um dominio fitogeografico exclusivo do Brasil, é
caracterizada pela sua riqueza ecoldégica e cultural (Noutcheu et al., 2024). Syagrus
coronata (Mart.) Becc, geralmente referida como Licuri, € uma palmeira pertencente
a familia Arecaceae, que é considerada um pilar na economia e no sustento das
comunidades da regiao (Souza et al., 2021) devido ao alto teor de 6leo e proteina
presentes na semente de seu fruto (Neves et al., 2023). A extracdo do 6leo de licuri
€ realizada a partir do fruto do licuri, que é rico em acidos graxos saturados
(Guimaréaes et al., 2021).

O Licuri (Figura 1) desempenha um papel crucial para as comunidades
tradicionais do Nordeste brasileiro, como quilombolas, indigenas e sertanejas, € uma
fonte multifacetada de sustento e desenvolvimento social. Na produc¢ao alimentar, os
frutos sdo consumidos in natura ou transformados em produtos regionais como
doces, farinhas e bolos, contribuindo diretamente para a seguranca alimentar das
familias gerando uma renda significativa para essas comunidades (Drumond, 2007).
Dentro deste contexto esta o dleo de licuri, um 6leo comestivel tradicionalmente
consumido no Nordeste do Brasil, que € composto principalmente de acidos graxos
de cadeia média, tornando-o um excelente candidato para a produgdo de

biomoléculas derivadas de lipidios (Da Silva et al., 2024).
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Figura 1 - Caracteristicas do fruto, améndoa e palmeira do Licuri.

(A) Fruto, polpa e améndoa do Licuri; (B) Frutos do Licuri na palmeira; (C) Palmeira do
Licuri. Fonte: Compilagéo do autor."

O dleo fixo extraido da améndoa é predominantemente composto por acidos
graxos (99,93%), com destaque para o acido laurico (C12:0), que pode representar
uma parcela significativa de aproximadamente 47%,além de acido caprilico (C8:0),
acido caprico (C10:0) e acido miristico (C14:0). Compostos bioativos como
compostos fendlicos (por exemplo, miricetina, quercetina,
quercetina-3-O-ramnosideo) e antioxidantes também sao encontrados no fruto
(Barbosa et al., 2024).

Para além de sua distribuicdo, S. coronata distingue-se por sua relevancia
biolégica e econbmica multifacetada (Alves et al., 2024). Suas améndoas, ricas em
lipideos, exibem um potencial farmacolégico promissor, evidenciado por
propriedades antimicrobianas, neuroprotetoras, anti-inflamatérias e cicatrizantes
(Alves et al., 2024; Barbosa et al., 2024; Nunes et al., 2024; Santos et al., 2019).
Adicionalmente, o fruto como um todo apresenta um valor nutricional notavel,
constituindo uma fonte substancial de lipidios, proteinas e beta-caroteno (Neves et
al., 2023). Tais caracteristicas conferem ao Licuri diversas aplicagdes industriais,
desde a nutricdo humana e animal até a utilizacdo de seus frutos como insumo para
os setores alimenticio, cosmético e farmacéutico (Alves et al., 2024; Pereira et al.,
2025; Santos et al., 2025).

2.5. Acipo LAURICO

O acido laurico (dodecanoico) € um &acido graxo saturado de cadeia média

" Figura 1: PHALAN, Ben. Fotos de Licuri (A, B e C). Site Biodiversity4all, disponivel em:
https://www.biodiversity4all.org/taxa/366062-Syagrus-coronata/browse_photos. Acesso em 04 de ago. 2025.
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composto por 12 atomos de carbono ('C12') e possui um peso molecular é 200,32
(Mustafa, 2024). A partir de sua estrutura (Figura 2), observa-se que este composto
possui uma notavel atividade antimicrobiana, sendo capaz de inibir o crescimento
bacteriano de diversos microambientes (Matsue et al., 2019). Além disso, é capaz
inibir a persisténcia e formagao de biofilme bacteriano (Jin et al., 2021). Ademais, o
AL ja tem sido utilizado como um antibidtico natural contra algumas infeccdes
dérmicas, sem apresentar efeitos toxicos sobre os sebdcitos humanos (Nakatsuji et
al., 2009). De outro modo, de acordo com Akula et al. (2021), o acido laurico
demonstrou capacidade de inibir a formacao de biofilme e a viruléncia em Candida

albicans, um dos principais agentes de infecgdes fungicas oportunistas.

Figura 2 - Estrutura quimica do Acido Laurico.

OH

LAURIC ACID ( C;,H,,0,)

Fonte: MUSTAFA, Ameena, 2024.

O mecanismo de acdo primario do acido laurico € a desestabilizacdo das
membranas lipidicas dos microrganismos. Essa caracteristica os torna promissores

entre os novos antimicrobianos, pois esse mecanismo dificulta a aquisicao de
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resisténcia por parte das bactérias (Jackman; Boyd; Elrod, 2020), além disso,
também age interferindo nos processos de sinalizagéo celular (Dayrit, 2014). Acidos
graxos advindos de fontes naturais tém grande potencial e sua combinagdo com
antimicrobianos pode reduzir microrganismos multirresistentes (Kumar et al., 2020).
Ademais, segundo Kim et al. (2021) o acido laurico pode inibir a expressao de genes

relacionados a viruléncia e a formagéo de biofilmes em certas espécies patogénicas.


https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC7952302/#B37

3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o potencial efeito antifungico do 6leo fixo de Syagrus coronata (FOSc) e
do acido laurico (AL) em cepas Candida spp. de isolados clinicos e elucidar os

possiveis mecanismos de agao do 6leo.

3.2 OBueTivos EsPEciFicos

e Coletar o material e obter os produtos quimicos (FOSc e AL);

e Caracterizar os parametros fisico-quimicos do 6leo fixo do Syagrus coronata
e analisar por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas
(GC-MS) os seu principais componentes;

e Determinar o perfil de sensibilidade das cepas fungicas de isolados clinicos;

e Determinar a concentragao inibitoria minima (CIM) dos FOSc e AL;
e Analisar a cinético de crescimento na presenga do FOSc e AL,

e Avaliar o efeito antifungico do FOSc e AL na presenca de osmoprotetores.
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4. METODOLOGIA

4.1 OBTENGAO 0s PRODUTOS auiMicos(OLEO/AciDo LAURICO)

O dleo fixo de Syagrus coronata (FOSc) foi extraido de améndoas coletadas na
regiao da Caatinga, na cidade de Capim Grosso, Bahia, Brasil (11° 22' 54" S 40° 0O'
46" W). Um exemplar da planta (Syagrus coronata (Mart.) Becc -
http://www.theplantlist.org/tpl1.1/record/kew-198799) foi depositado no Herbario
Professor Vasconcelos Sobrinho da UFRPE, sob o certificado PEUFR 55.147. A
obtengdo do FOSc se deu por prensagem elétrica a frio das améndoas, resultando
em um Oleo viscoso e amarelado de aroma suave de coco. O acido laurico (AL) foi
adquirido da empresa Sigma-Aldrich com o nome de Lauric acid (LOT STBC5197V,
purity 98%).

4.2 CARACTERIZACAO QuiMICA bo FOSc

4.2 1 Transesterificacdo De Oleos Vegetais

Para a caracterizagdo quimica do FOsc, foi empregada a metodologia de
transesterificagdo conforme descrita por Souza et al. (2021), com adaptagdes.
Brevemente, 25 mg do d6leo foram homogeneizados em 500 mL de solugdo
metandlica de hidréxido de potassio (KOH, 0,5 M) sob agitagado constante por 2
minutos. Posteriormente, foram adicionados 2 mL de n-hexano grau PA, seguido por
centrifugagcdo a 4500 rpm durante 6 minutos. O sobrenadante foi entdo coletado,
fitrado com membrana de 0,22 ym e destinado a analise por cromatografia gasosa

com injecao direta (CG-DI).

4.2.2 Cromatografia Gasosa Acoplada A Espectrometria De Massas

Embora as condicbes analiticas para o FOSc tenham sido previamente

estabelecidas por Souza et al. (2021), uma nova analise foi realizada
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considerando variagbes nas condigdes de coleta. Uma aliquota do dleo foi
submetida a analise em um cromatografo a gas acoplado a espectrémetro de
massas (GC-MS) modelo 5975C quadrupolo da Agilent Technologies (Palo Alto,
EUA), utilizando uma coluna DB-5 polar (60 m x 0,25 mm di, espessura de filme de
0,25 um; Agilent J&W). Um padrao comercial de ésteres metilicos de acidos graxos
(FAME-MIX C4-C24, Sigma-Aldrich) foi co-injetado com a amostra de ScFO,
permitindo a comparacao dos espectros obtidos com as bibliotecas de dados NIST e
Wiley. Para quantificacao dos acidos graxos, utilizou-se cromatografia gasosa com
detector de ionizagdo de chama (GC-FID), realizada em um sistema Thermo Trace
GC Ultra (Thermo Scientific, Mil&o, Italia).

4.2.3 Caracterizagao Fisico-Quimica Do FOSc

Os valores de acidez, perdxido e refragdo foram determinados segundo os
métodos NBR 11115 Cd 8-3, Cd 1-25 e Cd 3a-94 (2014), respectivamente. A
densidade a 20 °C foi determinada utilizando um densimetro digital Meter DA-500,
conforme ASTM D4052 (2015). Os parametros fisico-quimicos do 6leo foram

realizados em triplicata.
4.3 ATIVIDADES ANTIFUNGICAS
4.3.1 Obtengao Das Cepas Fungicas

As cepas Candida albicans (URM 5901), Candida glabrata (URM 4246) e
Candida krusei (URM 6391) foram obtidas da colegdo de culturas fungicas do
Departamento de Micologia da Universidade Federal de Pernambuco (Recife,
Brasil). As culturas foram preservadas em meio agar Sabouraud dextrose a 4 °C até

sua utilizagdo nos ensaios de atividade antifungica.

4.3.2 Preparagao Do In6culo
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Para preparar a suspensao do indculo, cinco colénias (1 mm de didmetro) das
cepas foram colhidas de placas de agar Sabouraud dextrose apos 24 h de
incubacao a 35°C. As colbnias selecionadas foram suspensas em 5 ml de solucéo
salina estéril (0,85%) e agitadas em vértex durante 15 segundos. A densidade
celular foi ajustada utilizando um espectrofotdmetro, diluindo a suspensao com
solucao salina estéril até corresponder a densidade 6tica de um padrdo de 0,5

McFarland a 500 nm (equivalente a 1.0-5.0 x 10° células/mL). A suspensao final do

in6culo foi obtida através de uma diluicdo de 1:100 seguida de uma diluicdo de 1:20
da suspensdo de reserva utilizando o meio de cultura RPMI 1640 (Roswell Park
Memorial Institute - 1640) suplementado com MOPS (4acido 3-(N-morfolino)

propanosulfénico), atingindo uma concentracgéo final de 2.5-5.0 x 102 células/mL.

4.3.3 Determinagao Da Concentragao Inibitéria Minima (CIM)

A atividade antifungica foi avaliada utilizando o método de microdiluicdo em
caldo de acordo com as diretrizes do Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) (M27-A3, CLSI, 2008). O ensaio de microdiluicdo em caldo foi efetuado em
microplacas de 96 pocgos, contendo cada poco 100 uL de meio RPMI 1640
suplementado com Acido Morfolino Propano Sulfénico (MOPS). Foram adicionados
100 uL iniciais da suspensdo de FOSc ou LA a primeira coluna, seguidos de
diluicbes duplas em série até a oitava coluna. As concentragdes testadas dos
produtos variaram de 8 a 1024 pg/mL. Subsequentemente, foram introduzidos 100
ML da suspensao de in6culo preparada em cada pogo. Os controles positivos
incluiam o fluconazol (FLU) e cetoconazol (KET) (Sigma-Aldrich®), enquanto os
controles adicionais incluiam o controle da esterilidade (meio sem medicamentos) e
o controle do crescimento da levedura (meio sem medicamentos com inoculo). As
micro-placas foram incubadas a 35°C durante 48 h, e a absorbancia foi medida a
500 nm utilizando um leitor de microplacas. A concentracao inibitoria minima (MICso)
foi determinada como a concentracdo mais baixa dos produtos testes que resultou
numa redugédo = 50% na densidade ética (ODsy0) em comparagdo com o controle

negativo (controlo de crescimento de levedura).
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4 3.4 Ensaio Cinética De Crescimento

O ensaio de cinética de crescimento foi realizado seguindo a metodologia de
Santos-Filho et al. (2015), com modificagbes. Uma aliquota de 100 uL da suspensao
do indéculo (2,5 x 10®* CFU/mL) foi ressuspendida em 900 uL de meio RPMI 1640
suplementado com MOPS e exposta ao FOSc e LA em concentracboes
correspondentes a 1024, 512 e 256 ug/mL. As misturas foram incubadas a 35°C sob
agitacao continua (200 rpm). Em intervalos de tempo pré-determinados (0, 2, 4, 6, 8,

10, 12, 24 e 48 h), foram obtidas as absorvancias das microplacas a 500 nm.

4.3.5 Teste do Ergosterol

O ergosterol foi preparado durante o procedimento de ensaio de acordo com
Leite et al. (2015) com algumas modificagdes, sendo o ergosterol primeiro triturado e
dissolvido em DMSO e 1% de Tween 80. Para verificar a formagéao de ligagées entre
os compostos e as membranas dos esterois, foi efetuada uma experiéncia de acordo
com o método descrito por Escalante et al. (2008). Os compostos fungicos e o
in6culo utilizados foram preparados de acordo com o protocolo CLSI M27-S4 (CLSI,
2012). As placas foram incubadas a 35 °C durante 48 horas. Os resultados que
apresentaram valores de CIM distintos foram interpretados como indicativos de

atividade antifungica positiva.

4 .3.6 Teste do Sorbitol

O ensaio foi efetuado utilizando o meio RPMI 1640 (Roswell Park Memorial
Institute) suplementado com e sem sorbitol (controle), utilizando o método de
microdiluicdo em caldo de acordo com o protocolo o protocolo CLSI M27-S4 (CLSI,
2012). As placas de 96 pogos foram incubadas a 35 °C durante 48 h e os resultados
foram lidos com 24 e 48 h. Os resultados que mostraram valores de CIM diferentes

da atividade antifungica foram interpretados como positivos
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1 CARACTERIZACAO QUIMICA

A caracterizagdo quimica do Oleo fixo de Syagrus coronata revelou a
predominéncia de acidos graxos de cadeias médias e longas. Conforme
demonstrado na Tabela 1, os principais acidos identificados neste estudo foram o
acido laurico (45,68 * 0,54%), o acido miristico (15,34 £ 0,27%) e o acido octanoico
(10,46 + 0,12%).

Tabela 1 - Perfil de acidos graxos do FOSc

Acidos Graxos FOSc
Acido Octanéico (C8:0) 10,46 + 0,12
Acido Decandico (C10:0) 7.21+0,18
Acido Laurico (C12:0) 45,68 + 0,54
Acido Miristico (C14:0) 15,34 + 0,27
Acido Palmitico (C16:0) 8,25+ 0,21
Acido Estearico (C18:0) 4,09 + 0,08
Acido Araquidico (C20:0) Nd
Acido Palmitoleico (C16:1) Nd
Acido Oleico (C18:1) 503+0,15
Acido Linoleico (C18:2) 3.94 + 0,27
Acido Linolénico (C18:3) Nd
Acido Eicosenoico (C20:1) Nd

Média = DP

Fonte: Elaboracgao do autor.

Nota: +DP = Desvio padrao; Média = calculo médio de 3 amostras (n=3); Os &cidos graxos foram
identificados segundo padrédo externo (FAME Supelco™ mix C4-C24, Bellefonte, PA, USA) e seu
percentual (%) calculado conforme normalizagao das areas dos picos, nd = ndo detectado.



A composicdo especifica rica em acido laurico confere ao 6leo de licuri
caracteristicas unicas, relacionadas com as atividades descritas do acido laurico
(Souza et al., 2021). Uma vez que, Em outras espécies da familia Arecaceae, como
a Cocos nucifera, € comum observar uma maior prevaléncia dos acidos caprilico e
caprico, enquanto o acido laurico costuma ser menos abundante, representando

apenas 1% a 2% (Duranova et al., 2025; Marangon; Ghazani, 2020).

A caracterizacao identificada no FOSc ¢é similar a reportada na literatura por
Barbosa et al. (2024), onde também se identificou o acido laurico (47,4 + 3,03%), o
acido miristico (15,0 £ 0,93%), o acido caprilico (11,7 + 0,80%) e o acido palmitico
(7,3 £ 0,46%) como majoritarios no o6leo fixo de S. coronata.

A presencga significativa do acido laurico é relevante, considerando suas
diversas propriedades antimicrobianas e antibiofilme (Anzaku et al., 2017; Kim et al.,
2022). As variagbes observadas na composigdo quimica entre diferentes estudos
podem ser atribuidas a diversos fatores, sendo a sazonalidade um dos principais,
pois interfere diretamente na composi¢céo de extratos e 6leos de plantas (Costa et
al., 2022; Silveira et al., 2022).

5.2 CARACTERIZACAO FiSICO-QUIMICA

A identificagcao das propriedades fisico-quimicas € fundamental para conhecer
as caracteristicas dos 6leos e extratos das plantas (Ailli et al., 2023). Densidade,
viscosidade, indice de acidez, indice de perdxido, indice de saponificacdo,
estabilidade térmica e estabilidade oxidativa sdo parametros fisicos fundamentais
para o conhecimento aprofundado dos d6leos de origem vegetal (Raniere et al.,
2021). Os parametros fisico-quimicos do FOSc seguem em conformidade com a
legislacéo vigente (Instrugdo Normativa - IN n® 311, de 27/08/2024), que define a
composi¢cdo de acidos graxos e o0s valores maximos para acidez e indice de
peroxidos em Oleos e gorduras vegetais, e tem como objetivos regularizar a
producgao e gerar um controle de qualidade para esses componentes.

Conforme os resultados apresentados na Tabela 2 observou-se um indice de
acidez de 2,38 + 0,21 mg KOH g™, resultado que dialoga com o os descritos por
Rodrigues et al. (2020) que relatou uma acidez de 2,46 *+ 0,26 para o 6leo in natura

e 0,640 £ 0,19 para o 6leo esterificado. O indice de acidez é um fator qualitativo a
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ser considerado por influenciar no maior ou menor custo da industrializacdo desse
produto, além de fornecer um dado importante na avaliagcdo do seu estado de

conservacgao (Moura et al., 2017).

Tabela 2 — Caracterizacgao fisico-quimica do FOSc

Parameters FOSc

Acid value (mg KOH g™ oil) 2,38 £ 0,21
Peroxide value (meq peroxide kg™ oil) 0,185+ 0,17
indice de refragdo 1,449 + 0,16
Densidade (g/cm™) 0,987+ 0,09

Fonte: Elaboracao do autor

Nota: £DP = Desvio padrdo; Média = calculo médio de 3 amostras (n=3)

A densidade encontrada foi de 0,987 + 0,09 g/cm™3, valor similar ao encontrado
em outros 6leos do género Syagrus. O 6leo do Syagrus cearensis ou coco catolé
,como € popularmente conhecido, foi descrito por Raniere et al. (2021) e apresentou
uma densidade de 0,908-0,921 g cm 2 a 20 °C.

O indice de refragdo (n) € um parametro essencial em optica, que determina a
velocidade com que a luz se propaga através de um meio distinto do vacuo
(Gallegos; Stokkermans, 2025). O valor do indice de refracdo encontrado do d6leo foi
de 1,449 £ 0,16, Este resultado € importante para o controle de qualidade do 6leo,

pois 0 enquadra em normas de segurancga.

O Valor de Peréxido (VP) é um indicador crucial da degradacao lipidica em
oleos, mensurando a formacgao de peroxidos e hidroperoxidos, que sdo subprodutos
primarios da quebra de ligagbées duplas em acidos graxos insaturados (Canneddu et
al., 2016). A relevancia do VP reside em sua capacidade de refletir diretamente o
estado de conservagao do 6leo, um menor valor de VP indica um menor grau de

deterioragdo oxidativa evidenciando um estagio mais inicial de degradagao e
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consequentemente uma maior exceléncia do produto (Romano et al., 2021). O
indice de peréxido do FOSc foi de 0,185 + 0,17 meq perdxido kg™ , um valor bem

proximo de zero, o que confere uma melhor qualidade.

5.3 CONCENTRACAO MINIMA INIBITORIA

A avaliagdo da atividade antifungica do FOsc e do AL foi realizada para a
determinacdo do IC50. A concentragao inibitéria semi-maxima (Cls;) € a medida
mais amplamente utilizada e informativa da eficacia de um farmaco (Aykul S;
Martinez-Hackert, 2016). Os resultados demonstraram que tanto o FOsc quanto o

AL possuem capacidade inibitéria contra as espécies de Candida spp. (Tabela 3).

28



Contudo, as variagdes nos ICs, foram significativas, como dito por Roadnight et al.

(2024) quanto menor o valor do I1C5, melhor é o efeito inibidor do farmaco ou ativo.

Tabela 3 - Concentracdo minima inibitéria para Candida spp.

Cepas FOSc AL Flu Ket
Candida albicans 1152+0,10  28,18+0,09 3,9040,07 1,370,012
Candida glabrata 1590+0,64 81,26+0,11 99,22+0,13 152,40+0,16
Candida krusei 1990+0,16  35,17+0,14  26,80+0,15 4,07+0,16

Fonte: Elaboragao do autor.
Nota: Valores IC50 (ug/mL) em médiatdesvio padréo.

Para o FOSc houve resultados superiores a 1100 pg/mL,resultados similares
ao encontrado por Braga (2023) que obteve valores de CIMs de 1.250 pg/mL para
Candida albicans ATCC 10231, 1.250 ug/mL para Candida glabrata CCT 0728 e
2.500 pg/mL para Candida krusei CCT 1517, também utilizando d6leo de licuri, mas
proveniente da regido de Caldeirdo Grande, BA.Todavia , quando observado o AL
isolado os valores foram significativamente menores , demonstrando que o
composto maijoritario isolado possui uma maior eficacia que o FOSc.

No entanto, a cepa de C. glabrata apresentou valores elevados de ICs, para os
compostos analisados e para os antifungicos de referéncia. Conforme descrito por
Naskar et al. (2025), essa espécie apresenta um perfil de resisténcia a uma ampla
gama de antifungicos convencionais, o que é potencializado por multiplos
mecanismos de viruléncia.Esses perfis de menor sensibilidade podem estar
associados a cepa de Candida utilizada no estudo, considerando o aumento da
resisténcia a classe dos azodis que tem sido observado na maioria dos isolados

desse fungo (Huma et al., 2024).



5.4 MECANISMO DE AGAO

A analise dos provaveis mecanismos de acgao, realizada por meio dos testes
de sorbitol e ergosterol, € fundamental para investigar os possiveis pontos de
atuagao dos farmacos (Neto et al., 2017). A analise dos resultados de FOSc e do AL
encontrados foi fundamental para identificar as potencialidades desses produtos,
uma vez que quando comparamos os resultados encontrados para o FOSC na
tabela 3 com os da tabela 4 observa se um aumento no IC50 em especial para a
cepa C. glabrata apresentou a variagdo mais significativa no ensaio com sorbitol,
onde seu IC50 elevou-se cerca de 32,83% e C. krusei, o IC50 aumento

aproximadamente 13,37% no ensaio de ergosterol.

Tabela 4 - Mecanismos osmoprotetores

Ergosterol Sorbitol
Cepas FOSc AL FOSc AL
Candida albicans 1527+0,25 143,45+0,89 1129+0,07 400,32+0,23
Candida glabrata 1592,3310,37 118.5710,46 2112+0,13 366,22+0,29
Candida krusei 225610,19 56.86+0,51 200110,45 742,11+0,86

Fonte: Elaboracao do autor
Nota: Valores IC50 (ug/mL) em médiatdesvio padréo.
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Em contraste com os achados de Sousa et al. (2020), os resultados deste
estudo demonstram o Timol ,monoterpeno fendlico encontrado em plantas da familia
Arecaceae (Menezes, 2016) nao foi identificada uma variagdo significativa na CIM
na presenga de sorbitol e ergosterol para as cepas C. parapsilosis 4 e a C.
parapsilosis ATCC 22019.Tal qual os descritos por Caldas et al. (2017) que
investigou o monoterpeno Citral muito encontrado nas familias Zingiberaceae,
Labiatae, Myrtaceae (Kiyama, 2020; Nagata et al., 2024), onde também nao foi
identificado variagdes significativas no CIM com a presenca de sorbitol no entanto,
para o ergosterol a cepa de Cladophialophora carrionii URM 2871 apresentou uma
variacdo de 128uL/mL para 2048uL/mL. Logo, infere-se que ha possibilidade de que
0 género Syagrus exerga essa protecdo sobre a membrana e parede fungica.

Em contrapartida, os ensaios de mecanismo de agao para o AL revelaram
aumentos substanciais nos valores de IC50. Em todos os testes, o aumento superou
45% para o ensaio de ergosterol e 300% para o de sorbitol. Destaca-se a cepa de
Candida glabrata, que apresentou um aumento de aproximadamente 2000% no
teste de sorbitol. Essa protegdo osmotica conferida a cepa sugere que a principal
acao de lise do AL pode ocorrer na parede celular, a medida que o sorbitol € um
estabilizador osmético da parede celular (Peixoto et al., 2017). Essa hipdtese é
reforcada por Choi et al. (2018), que descreveram a propriedade anfifilica do AL e
sua capacidade de causar lise e aumentar a permeabilidade da membrana celular.
Desse modo, sendo o AL o principal acido graxo identificado FOSc, é plausivel que
sua acdo antifungica esteja diretamente relacionada aos mecanismos de agao

supracitados.

5.5 CINETICA DE CRESCIMENTO

O crescimento microbiano envolve a multiplicagdo e o desenvolvimento
populacional de unidades formadoras de colbénia, essa variagdo na massa e na
quantidade de culturas produzidas por unidade de tempo, chamamos de taxa de

crescimento (Lima, 2016).
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A partir dos resultados obtidos nos ensaios de cinética de crescimento (Figura
3), pode-se afirmar que tanto o dleo vegetal quanto o acido laurico exibiram
atividade antifungica contra as cepas de Candida spp. testadas. A inibigdo do
crescimento fungico foi observada de forma dose-dependente, com a concentragéo
de 1024 pg/mL de ambos os compostos resultando em uma maior supressao da
proliferagdo microbiana ao longo de um periodo de 48 horas. A inibigdo do
crescimento microbiano € um fator crucial para a otimizagao do tratamento, uma vez
que o retardo na proliferagdo dos microrganismos permite um maior controle da
infeccao (Motta et al., 2018).

Figura 3 - Graficos de cinética de crescimento
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(A) Curva de crescimento de C. albicans URM 5901 tratado com o FOSc. (B) Curva de crescimento de
C. albicans URM 5901 afetado por AL. (C) Curva de crescimento de C. glabrata URM 4246 afetado
por FOSc. (D) Curva de crescimento de C. glabrata URM 4246 afetado por AL. (E) Curva de
crescimento de C. krusei URM 6391 afetado por FOSc. (F) Curva de crescimento de C. krusei URM
6391 afetado por AL.



A variacao observada na cinética de crescimento microbiano € um fendbmeno
descrito pelo estudo de (Bordallo-Cardona et al., 2018), que analisou 705 amostras
de diferentes espécies de Candida, demonstrou que a C. glabrata apresentou a
maior taxa de crescimento, enquanto a C. albicans foi a mais lenta e a C. krusei
ocupou a terceira posi¢cao em velocidade. Esses achados corroboram a distingdo no
comportamento de crescimento entre as espécies, embora os resultados obtidos
neste ensaio apresenta uma particularidade. Diferentemente do estudo citado, a
cepa de C. glabrata nao exibiu o crescimento mais rapido nas condigdes testadas, o
que sugere que ela foi inibida pela presenga do FOSc e do AL, fortalecendo a
hipétese que eles podem agir como sinérgicos de antifungicos comerciais para a

reducdo de seus tempos de agao e dose.

33



6.CONCLUSAO

Destarte, os resultados deste trabalho evidenciam que o dleo fixo de Syagrus
coronata e o acido laurico demonstraram um potencial de agao significativo contra
as cepas fungicas de Candida spp., especialmente quando comparados aos
antifungicos comerciais cetoconazol e fluconazol utilizados no estudo. Os compostos
foram capazes de reduzir a velocidade de crescimento das espécies e a
identificacdo de seus possiveis mecanismos de agao permite expandir as
perspectivas de sua associagao a outros tratamentos, sejam eles convencionais ou
inovadores.

Portanto, com base nas descobertas apresentadas, pode-se concluir que o
oleo fixo de Syagrus coronata e o acido laurico demonstram potencial terapéutico
como uma alternativa natural que pode complementar o combate a infeccdes
fungicas por Candida spp., com destaque para a notavel eficacia contra a C.
glabrata. Nesse sentido, este trabalho ressalta a importancia de aprofundar a
exploracao e o desenvolvimento de terapias fitoterapicas para enfrentar desafios de
saude global, especialmente em contextos de acesso limitado aos cuidados médicos
convencionais, evidenciando o potencial de solucdes terapéuticas baseadas em

recursos naturais.
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