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RESUMO: Candida albicans é um fungo oportunista amplamente distribuido na microbiota
humana, capaz de causar infec¢des que variam de quadros superficiais autolimitados a infec¢des
sistémicas potencialmente fatais. A transi¢io de um estado comensal para patogénico estd
associada a uma complexa interacdo entre fatores do hospedeiro e mecanismos intrinsecos de
viruléncia do microrganismo. Esta revisdo narrativa tem como objetivo discutir de forma
integrada os aspectos epidemioldgicos, os mecanismos de patogenicidade e os principais fatores
de viruléncia de C. albicans, destacando sua relevincia clinica, os desafios terapéuticos e as
perspectivas para o controle das infec¢des candididsicas.
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ABSTRACT: Candida albicans is an opportunistic fungus widely distributed in the human
microbiota, capable of causing infections ranging from self-limiting superficial conditions to
potentially fatal systemic infections. The transition from a commensal to a pathogenic state is
associated with a complex interaction between host factors and intrinsic virulence mechanisms
of the microorganism. This narrative review aims to integratively discuss the epidemiological
aspects, mechanisms of pathogenicity, and the main virulence factors of C. albicans,
highlighting its clinical relevance, therapeutic challenges, and perspectives for the control of
candidiasis infections.

Keywords: Candida albicans. Candidiasis. Pathogenicity. Virulence factors. Fungal
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RESUMEN: Candida albicans es un hongo oportunista ampliamente distribuido en la
microbiota humana, capaz de causar infecciones que van desde cuadros superficiales
autolimitados hasta infecciones sistémicas potencialmente mortales. La transicién de un estado
comensal a patogénico estd asociada a una compleja interaccién entre factores del huésped y
mecanismos intrinsecos de virulencia del microorganismo. Esta revisién narrativa tiene como
objetivo discutir de forma integrada los aspectos epidemiolégicos, los mecanismos de
patogenicidad y los principales factores de virulencia de C. albicans, destacando su relevancia
clinica, los desafios terapéuticos y las perspectivas para el control de las infecciones
candidiésicas.
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1. INTRODUCAO

As infecgdes fungicas representam um problema de satde puablica de relevincia
crescente em escala global, especialmente nas dltimas décadas, em decorréncia do aumento da
populacdo imunocomprometida, do envelhecimento populacional e do uso intensivo de terapias
médicas invasivas. Avangos significativos na medicina moderna, como transplantes de érgios,
quimioterapia antineopldsica, terapias imunossupressoras e o uso prolongado de antibiéticos
de amplo espectro, embora tenham contribuido para a melhoria da sobrevida dos pacientes,
também criaram um cendrio favordvel ao surgimento e a disseminacio de infeccdes
oportunistas, dentre as quais as infec¢des fingicas ocupam posicdo de destaque (Patel, 2022).

Nesse contexto, as espécies do género Candida figuram entre os principais agentes
etiolégicos de micoses humanas, sendo responsiveis por infec¢des que variam desde
manifestacSes superficiais e autolimitadas até quadros sistémicos graves, associados a elevadas
taxas de morbidade e mortalidade. Entre essas espécies, Candida albicans destaca-se como o
patégeno mais frequentemente isolado em infec¢des humanas, tanto em ambientes
comunitirios quanto hospitalares, permanecendo como uma das principais causas de
candidiase mucocutinea e candidemia em diferentes regides do mundo (He et al., 2023).

Um aspecto singular de C. albicans é sua natureza comensal, uma vez que esse fungo
integra a microbiota normal da cavidade oral, do trato gastrointestinal, do trato geniturinirio
e da pele de individuos sauddveis. Em condi¢des fisiolégicas normais, o crescimento e a
persisténcia de C. albicans sdo rigidamente controlados por mecanismos de defesa do hospedeiro
e pela competicio exercida pela microbiota bacteriana residente. No entanto, a ruptura desse
equilibrio delicado pode favorecer a transi¢io do estado comensal para o patogénico,
culminando no desenvolvimento de infec¢Ges clinicas (Sharma et al., 2024).

A patogénese das infec¢des por C. albicans é um processo multifatorial, resultante da
interagdo dinimica entre fatores do hospedeiro, como imunidade inata e adaptativa, barreiras
epiteliais e condi¢cdes metabdlicas, e um conjunto complexo de atributos intrinsecos do
microrganismo. Alteracdes na resposta imune, disbiose microbiana, danos as superficies
epiteliais e a presenca de dispositivos médicos invasivos, como cateteres e proteses, constituem
fatores predisponentes bem estabelecidos para a infec¢do por C. albicans (Safael et al., 2022).

Além disso, C. albicans apresenta uma notével capacidade de adaptagio a diferentes
nichos do hospedeiro, caracteristica que esti diretamente relacionada a sua plasticidade
fenotipica, metabdlica e genética. Esse fungo é capaz de responder rapidamente a variagdes
ambientais, como mudancas de pH, temperatura, disponibilidade de nutrientes e estresse
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oxidativo, ajustando sua expressio génica para garantir sobrevivéncia, colonizagio e
disseminacdo. Essa adaptabilidade confere a C. albicans uma vantagem competitiva
significativa em ambientes hostis, incluindo aqueles impostos pela resposta imune do
hospedeiro e pela pressio seletiva exercida por agentes antifingicos (Zaongo et al., 2023).

A transi¢do morfoldgica entre as formas leveduriforme, pseudohifal e hifal constitui um
dos mecanismos centrais da patogenicidade de C. albicans. Cada uma dessas formas
morfolégicas desempenha papéis distintos durante o processo infeccioso, contribuindo para a
colonizacdo inicial, invasdo tecidual, disseminagio sistémica e evasio da resposta imune. Em
particular, a formacdo de hifas estd associada a penetracdo ativa nos tecidos do hospedeiro, ao
dano celular direto e a indugio de respostas inflamatérias exacerbadas, caracteristicas
frequentemente observadas em infec¢des invasivas (Schaefer et al., 2024).

Outro fator determinante para o sucesso patogénico de C. albicans é sua habilidade em
formar biofilmes estruturados em superficies biolégicas e abiolégicas. Esses biofilmes
representam comunidades microbianas altamente organizadas, envoltas por uma matriz
extracelular complexa, que confere protecdo contra agentes antifingicos e dificulta a acdo do
sistema imunolégico. A formacdo de biofilmes estd fortemente associada a infecgdes
relacionadas a dispositivos médicos, sendo reconhecida como um dos principais fatores
responsaveis pela persisténcia e recorréncia das infec¢des candidiasicas (Liu et al., 2025).

Paralelamente, C. albicans secreta uma ampla gama de enzimas hidroliticas, incluindo
proteases aspérticas secretadas, fosfolipases e lipases, que contribuem para a degradacgio de
componentes teciduais do hospedeiro, facilitando a invasio celular, a disseminacdo do fungo e
a aquisi¢io de nutrientes essenciais. Esses fatores de viruléncia atuam de forma sinérgica,
potencializando o dano tecidual e a progressio da infecgdo (Li i et al., 2023).

Do ponto de vista epidemiolégico, as infec¢des por C. albicans continuam a representar
um desafio significativo para os sistemas de satde, particularmente em ambientes hospitalares.
A candidemia permanece associada a altas taxas de mortalidade, prolongamento do tempo de
internacdo e aumento expressivo dos custos hospitalares. Ademais, o surgimento de resisténcia
antifingica, aliado 4 limita¢do do arsenal terapéutico disponivel, reforca a necessidade de
estratégias inovadoras para o controle dessas infeccdes.

Diante desse cenirio, torna-se imprescindivel aprofundar o entendimento sobre os
mecanismos de patogenicidade, os determinantes de viruléncia e os padr&es epidemiolégicos
de Candida albicans. Uma compreensio integrada desses aspectos é fundamental n3o apenas

para aprimorar o manejo clinico das infec¢des candididsicas, mas também para orientar o
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desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas, diagnédsticas e preventivas. Assim, esta
revisdo narrativa tem como objetivo discutir de forma critica e abrangente a patogenicidade, a
epidemiologia e os principais fatores de viruléncia de C. albicans, destacando sua relevincia

clinica e os desafios atuais no controle das infec¢des fungicas.

2. METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como uma revisio narrativa da literatura, com o
objetivo de reunir, analisar e discutir de forma critica os principais achados cientificos
relacionados a patogenicidade, epidemiologia e aos fatores de viruléncia de Candida albicans. A
escolha desse tipo de revisio justifica-se pela natureza abrangente do tema e pela necessidade
de integrar conhecimentos provenientes de diferentes dreas, como microbiologia médica,
imunologia, epidemiologia e farmacologia, permitindo uma compreensio ampla e
contextualizada do estado atual do conhecimento.

A busca bibliogréfica foi realizada em bases de dados cientificas amplamente
reconhecidas, incluindo Google académico, PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science e
SciELO, utilizando combinacdes de descritores controlados e termos livres. Entre os principais
termos empregados destacam-se: “Candida albicans”, “candidiasis”, “pathogenicity”, “virulence
factors”, “epidemiology”, “biofilm”, “morphological transition” e “immune evasion”, bem
como suas correspondentes tradu¢Ses para o portugués e o espanhol, quando aplicdvel. Os
descritores foram combinados por meio de operadores booleanos (“AND” e “OR”) com o
intuito de ampliar a sensibilidade da busca e recuperar estudos relevantes.

Foram considerados para inclusio artigos originais, revisdes sistemiticas, revisdes
narrativas, estudos experimentais in vitro e in vivo, além de estudos clinicos e epidemiolégicos,
publicados preferencialmente nos dltimos 5 anos. Trabalhos cldssicos e altamente citados
também foram incluidos quando considerados fundamentais para a compreensio dos
mecanismos de patogenicidade e viruléncia de C. albicans. Nio houve restri¢do quanto ao pais
de origem dos estudos, desde que estivessem disponiveis nos idiomas portugués, inglés ou
espanhol.

A selecio dos estudos foi realizada inicialmente por meio da leitura dos titulos e
resumos, visando identificar publicacdes alinhadas aos objetivos da revisio. Em seguida, os
textos completos dos artigos potencialmente relevantes foram analisados de forma critica.
Estudos duplicados, artigos com informacdes irrelevantes ao escopo da revisio ou com dados

inconsistentes foram excluidos.
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A extracio das informacgdes foi conduzida de forma qualitativa, priorizando dados
relacionados aos aspectos epidemioldgicos das infec¢des por C. albicans, aos mecanismos de
patogenicidade, aos principais fatores de viruléncia descritos na literatura e as implicacdes
clinicas desses achados. As informagdes obtidas foram organizadas de maneira temitica e
integrativa, permitindo a constru¢io de uma narrativa coerente e progressiva sobre o tema.

Por se tratar de uma revisio narrativa, nio foi realizada avaliacdo quantitativa da
qualidade metodolégica dos estudos incluidos, tampouco meta-anélise dos dados. No entanto,
buscou-se fundamentar a discussio em estudos de reconhecida relevincia cientifica, publicados
em periddicos indexados e de impacto na 4rea. A anélise critica da literatura permitiu
identificar consensos, lacunas do conhecimento e perspectivas futuras relacionadas s infecgdes

por Candida albicans.

3. DESENVOLVIMENTO
3.1 Epidemiologia das Infec¢des por Candida albicans

As infecgdes causadas por Candida albicans representam uma das micoses oportunistas
mais frequentes em humanos, com distribui¢io global e impacto significativo tanto em
ambientes comunitdrios quanto hospitalares. Estima-se que uma grande parcela da populacio
saudavel seja colonizada por C. albicans em pelo menos um sitio anatdmico ao longo da vida,
especialmente na cavidade oral, trato gastrointestinal e trato geniturinério. Essa colonizagio,
na maioria dos casos, ocorre de forma assintomética e controlada pelos mecanismos de defesa
do hospedeiro (Hitzler et al., 2025).

No entanto, alteracdes no equilibrio da microbiota, na integridade das barreiras
epiteliais ou na resposta imunolégica favorecem a progressio da colonizagio para infeccio
ativa. A candidiase mucocutinea, incluindo candidiase oral, vaginal e cutinea, é altamente
prevalente e frequentemente associada a condi¢Ses como diabetes mellitus, gravidez, uso de
contraceptivos hormonais e antibioticoterapia prolongada (Solis et al., 2023).

Em ambientes hospitalares, C. albicans figura entre os principais agentes etioldgicos de
infec¢des fungicas invasivas, especialmente candidemia. Pacientes internados em unidades de
terapia intensiva, submetidos a procedimentos cirtirgicos extensos, nutri¢io parenteral,
ventilagio mecinica ou uso prolongado de cateteres venosos centrais apresentam risco
significativamente aumentado. A candidemia est4 associada a taxas de mortalidade elevadas,
frequentemente superiores a 30-40%, além de prolongamento do tempo de internacio e

aumento expressivo dos custos hospitalares (Paul et al., 2024).
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Embora tenha sido observado um aumento na prevaléncia de espécies nio-albicans em
determinadas regides, C. albicans permanece como a espécie mais isolada em infeccdes
candididsicas na maioria dos estudos epidemiolégicos globais. Fatores geogréficos, priticas
clinicas, politicas de uso de antifingicos e perfil da populacio atendida influenciam

diretamente a distribuicdo das espécies envolvidas (HatoLi et al., 2022).

3.2 Patogenicidade de Candida albicans

A patogenicidade de C. albicans é resultado de uma interagdo complexa e dinimica entre
os fatores de viruléncia do fungo e os mecanismos de defesa do hospedeiro. Diferentemente de
patégenos estritamente virulentos, C. albicans depende fortemente de condicdes predisponentes
para expressar seu potencial patogénico, caracterizando-se como um microrganismo
oportunista altamente adaptivel. Um dos elementos centrais da patogenicidade de C. albicans
é sua capacidade de alternar entre diferentes estados fisiolégicos e morfolégicos em resposta a
estimulos ambientais. Essa plasticidade permite ao fungo sobreviver em nichos variados, desde
superficies mucosas até a corrente sanguinea e érgios profundos. A forma leveduriforme esté
associada a colonizagio e disseminacdo, enquanto as formas filamentosas desempenham papel
fundamental na invasio tecidual e no dano celular (Li et al., 2023).

Além disso, C. albicans apresenta uma notével capacidade de adaptacio metabdlica,
utilizando diferentes fontes de carbono e nitrogénio conforme a disponibilidade no ambiente
do hospedeiro. Essa flexibilidade metabdlica é essencial para sua sobrevivéncia em condigdes
adversas, como hipéxia, limita¢do nutricional e estresse oxidativo imposto pela resposta imune.
Outro aspecto relevante da patogenicidade é a habilidade do fungo em sobreviver a fagocitose
por células do sistema imune inato. C. albicans pode resistir a acdo de neutréfilos e macréfagos,
escapar do fagossomo e até mesmo induzir a morte dessas células, contribuindo para a

persisténcia da infecgdo e a disseminagdo sistémica (Marcias-Paz et al., 2023).

3.3 Principais Fatores de Viruléncia de Candida albicans
3.3.1 Adesdo e Colonizagdo de Superficies

A adesdo as superficies do hospedeiro representa o primeiro e um dos mais importantes
passos no estabelecimento da infecc¢do por C. albicans. O fungo expressa uma ampla variedade
de moléculas adesinas, incluindo proteinas da familia ALS, Hwpi e outras glicoproteinas de
parede celular, que mediam a ligacdo a células epiteliais, endoteliais e 4 matriz extracelular.

Essa capacidade adesiva nio apenas facilita a colonizacdo persistente dos tecidos do hospedeiro,
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mas também permite a fixa¢do do fungo a superficies abioldgicas, como cateteres, préteses e
outros dispositivos médicos, favorecendo infec¢des associadas a assisténcia i satide (Hsieh et

al., 2022).

3.3.2 Transicdo Morfolégica e Invasio Tecidual

A transi¢io morfoldgica entre leveduras, pseudohifas e hifas é considerada um dos
principais determinantes da viruléncia de C. albicans. As hifas apresentam crescimento
direcional e capacidade de penetracio ativa nos tecidos, promovendo ruptura das barreiras
epiteliais e facilitando a disseminacdo do patégeno. Além disso, a formacgio de hifas estd
associada 4 expressio de genes especificos de viruléncia, incluindo aqueles envolvidos na
adesio, secre¢io de enzimas hidroliticas e evasio da resposta imune. Essa transi¢do morfolégica
é regulada por complexas vias de sinalizacdo celular, sensiveis a estimulos ambientais do

hospedeiro (Phan et al., 2023).

3.3.3 Formacdo de Biofilmes

A formacio de biofilmes por C. albicans representa um dos maiores desafios clinicos no
manejo das infeccdes candididsicas. Biofilmes sio estruturas tridimensionais altamente
organizadas, compostas por células fingicas imersas em uma matriz extracelular rica em
polissacarideos, proteinas e DNA extracelular. Essas estruturas conferem protecio contra
agentes antifingicos e dificultam a agio do sistema imunolédgico, resultando em infec¢des
persistentes e recorrentes. Biofilmes formados em dispositivos médicos sdo particularmente

problemaiticos, frequentemente exigindo a remogio do dispositivo para resolugio da infeccdo

(Wakade et al., 2023).

3.3.4 Secrecio de Enzimas Hidroliticas

C. albicans secreta diversas enzimas hidroliticas, incluindo proteases aspdarticas
secretadas (SAPs), fosfolipases e lipases, que desempenham papel central na patogénese. Essas
enzimas contribuem para a degradagio de proteinas, lipidios e fosfolipidios das células do
hospedeiro, facilitando a invasdo tecidual e a obtengio de nutrientes. A expressdo dessas
enzimas é regulada de acordo com o ambiente infeccioso, sendo frequentemente aumentada

durante infec¢des invasivas.
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3.3.5 Evasdo e Modulagdo da Resposta Imune

A capacidade de C. albicans em evadir e modular a resposta imune do hospedeiro é
fundamental para sua sobrevivéncia e persisténcia. O fungo pode alterar a composi¢io de sua
parede celular para reduzir o reconhecimento por receptores do sistema imune, além de
neutralizar espécies reativas de oxigénio e interferir na ativagio do complemento. Esses
mecanismos permitem ao patdgeno persistir no hospedeiro e contribuir para infec¢des cronicas

ou sistémicas (Datta et al., 2023).

3.4 Relevincia Clinica e Desafios Terapéuticos

As infec¢des por C. albicans representam um desafio clinico significativo devido a
combinacio de elevada prevaléncia, diversidade de manifesta¢cdes clinicas e limitacdes
terapéuticas. O arsenal antifingico disponivel é relativamente restrito, e o uso prolongado ou
inadequado desses firmacos tem contribuido para o surgimento de cepas resistentes. A
formacdo de biofilmes e a adaptagio metabdlica do fungo comprometem ainda mais a eficicia
terapéutica, favorecendo falhas no tratamento e recorréncia das infec¢des. Além disso, a
semelhanca estrutural entre células fdngicas e humanas limita a seletividade dos antifingicos,

aumentando o risco de toxicidade (Larcombe et al., 2023).

3.5 Perspectivas Futuras

O avanco no conhecimento dos mecanismos moleculares de patogenicidade e viruléncia
de C. albicans abre novas possibilidades para estratégias terapéuticas inovadoras. Abordagens
antiviruléncia, desenvolvimento de vacinas, terapias combinadas e o uso de nanotecnologia
para entrega direcionada de antifingicos despontam como alternativas promissoras. Além

isso, a integracio de ferramentas de biologia de sistemas, genémica, protedmica e inteligéncia
disso, a integragdo de £ tas de biologia de sist , g , prot telig

artificial pode acelerar a identificacdo de novos alvos terapéuticos e biomarcadores diagnésticos

(Richardson, 2022).

4. CONSIDERACOES FINAIS

Candida albicans permanece como um dos principais patégenos fungicos de relevincia
clinica, em virtude de sua ampla distribuicdo, elevada adaptabilidade e complexo arsenal de
fatores de viruléncia. A compreensio aprofundada de sua epidemiologia, patogenicidade e
mecanismos de viruléncia é essencial para o desenvolvimento de estratégias mais eficazes de

prevencio e tratamento. Apesar dos avangos cientificos, desafios significativos persistem,
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especialmente no manejo de infec¢Ses invasivas e resistentes. O fortalecimento da pesquisa
translacional e o desenvolvimento de abordagens terapéuticas inovadoras sio fundamentais

para reduzir o impacto das infecc¢des candididsicas na satide publica.
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