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INTRODUCAO

As queixas vulvovaginais estdo entre os mo-
tivos mais frequentes de atendimento ginecolo-
gico. O Ministério da Satde informa que o
corrimento vaginal corresponde a cerca de 30%
das consultas ginecolédgicas e ressalta que nem
todo fluxo genital representa doenga ou infecg¢ao
(BRASIL, 2025).

Candidiase vulvovaginal e vaginose bacte-
riana sdo classificadas como infecgdes endoge-
nas, enquanto a tricomoniase integra o grupo
das infecgdes sexualmente transmissiveis
(ISTs) (BRASIL, 2025). Apesar de frequente-
mente agrupadas sob a denominagdo genérica
de vaginite, essas condigdes apresentam meca-
nismos fisiopatoldgicos distintos.

A candidiase envolve proliferagdo de espé-
cies de Candida associada a resposta inflama-
toria do hospedeiro; a vaginose bacteriana ¢
predominantemente uma disbiose polimicrobia-
na; e a tricomoniase decorre da infeccdo por
Trichomonas vaginalis. A coexisténcia de mais
de uma condi¢do também ¢ possivel e pode
produzir corrimento de aspecto inespecifico.

A recorréncia amplia a complexidade do
manejo. Tratamentos empiricos repetidos, auto-
medicagdo e uso sucessivo de antimicrobianos
ou antifingicos sem confirmagdo etiologica
podem modificar a microbiota local, selecionar
microrganismos menos suscetiveis e retardar o
diagnostico correto.

A FEBRASGO destacou em 2026 que can-
didiase e vaginose bacteriana de repeti¢do per-
manecem desafios clinicos justamente pela
recorréncia, semelhanc¢a dos sintomas e dificul-
dade de restaurar o equilibrio da microbiota
vaginal.

METODO

Trata-se de revisdo narrativa da literatura,
elaborada a partir de documentos técnicos do

Ministério da Saude e da FEBRASGO, além de
artigos indexados em bases biomédicas, com
prioridade para diretrizes, revisdes sistematicas,
ensaios clinicos e estudos recentes sobre candi-
diase vulvovaginal recorrente, vaginose bacte-
riana recorrente, tricomoniase, microbiota vagi-
nal, biofilme, resisténcia antifungica, diagnds-
tico e terapias contemporaneas.

Foram priorizadas publicagdes com aplica-
bilidade clinica em mulheres em idade reprodu-
tiva e evidéncias capazes de diferenciar condu-
tas consolidadas de estratégias novas ou experi-
mentais.

Foram excluidos materiais duplicados ou
sem relacdo direta com recorréncia, diagnostico
ou tratamento. Os achados foram organizados
de forma tematica, integrando epidemiologia,
fisiopatologia, diagndstico diferencial, mecanis-
mos de recorréncia, tratamento, prevengdo e
impacto na qualidade de vida.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Epidemiologia e releviancia na idade
reprodutiva
As vulvovaginites

apresentam elevada
frequéncia na idade reprodutiva, fase em que
fatores hormonais, microbiologicos, metaboli-
cos € comportamentais interagem de forma
intensa.

A prevaléncia de colonizagdo, doenga sinto-
matica e recorréncia deve ser analisada separa-
damente. A presenca de Candida, por exemplo,
ndo implica necessariamente doenga na ausén-
cia de manifestagoes clinicas.

A candidiase vulvovaginal recorrente afeta
uma parcela relevante das mulheres com candi-
diase e estudos contemporaneos estimam fre-
quéncia em torno de 5% a 9%.

Além da carga sintomatica, episddios repe-
tidos repercutem sobre sexualidade, autoestima,
produtividade e qualidade de vida. A vaginose
bacteriana também ¢ muito prevalente; ensaio

288|Pagina




clinico publicado no New England Journal of
Medicine em 2025 descreveu a condigdo como
afetando aproximadamente um terco das mulhe-
res em idade reprodutiva, com recorréncia fre-
quente.

A FEBRASGO considera, na pratica clinica,
candidiase vulvovaginal recorrente quando ha
quatro ou mais episodios em 12 meses. Para
vaginose bacteriana recorrente ndo existe defi-
nicdo universalmente padronizada, mas trés ou
mais episodios anuais ou recidivas frequentes
apos tratamento adequado sdo critérios frequen-
temente empregados.

Além da elevada frequéncia de sintomas
vulvovaginais na pratica clinica, a interpretacao
epidemiologica exige distinguir colonizacao,
episodio sintomatico e doencga recorrente.

A presenca de Candida na vagina pode ocor-
rer sem manifestagdes clinicas e, portanto, nao
deve ser utilizada isoladamente como indicagao
terapéutica.

Nos quadros recorrentes, a relevancia clinica
decorre nao apenas do nimero de episodios,
mas também do impacto acumulado sobre quali-
dade de vida, sexualidade, automedicagdao e
procura repetida por servigos de satde.

A 1dade reprodutiva concentra especial inte-
resse porque o ambiente vaginal ¢ fortemente
influenciado por estrogénio, glicogénio epitelial
e predominancia de lactobacilos.

Alteragdes hormonais ao longo do ciclo,
gestacdo, uso de antimicrobianos e condicoes
metabolicas podem modificar temporariamente
esse equilibrio. A FEBRASGO ressalta que a
homeostase do microbioma vaginal constitui
importante mecanismo de defesa e que lactoba-
cilos contribuem para manter o pH fisiologico
na faixa aproximada de 3,8 a 4,5.

Do ponto de vista assistencial, o Ministério
da Saude destaca o corrimento vaginal como
uma das principais causas de consulta ginecolo-

gica, correspondendo a cerca de 30% dos aten-
dimentos.

O protocolo nacional também ressalta que a
queixa ocorre principalmente na idade repro-
dutiva e pode resultar de infec¢des enddgenas,
como candidiase e vaginose bacteriana, de
infeccdes sexualmente transmissiveis, como
tricomoniase, ou de causas nao infecciosas.

Essa diversidade etioldgica explica por que
o diagndstico baseado apenas na aparéncia do
corrimento apresenta limitagcdes importantes.

Nos episodios de repeticdo, a frequéncia
isolada ndo traduz toda a carga da doenga. A
recorréncia pode interferir na atividade sexual,
gerar receio de novos episddios, induzir mudan-
¢as comportamentais sem beneficio comprova-
do e aumentar a exposi¢do a antifungicos ou
antibacterianos usados empiricamente.

Por isso, a avaliagdo epidemiologica deve
incorporar também desfechos centrados na paci-
ente, como duracdo dos periodos assintoma-
ticos, impacto funcional e qualidade de vida.

Microbiota vaginal, homeostase e fatores
de desequilibrio
A vagina constitui um ecossistema dinami-

co. Em grande parcela das mulheres em idade
reprodutiva, espécies de Lactobacillus contri-
buem para a producdo de 4cido latico e para a
manuten¢do de ambiente dcido, geralmente com
pH entre 3,8 € 4,5.

Essa acidez atua como mecanismo de prote-
¢do, embora a composi¢do microbiana saudavel
ndo seja idéntica em todas as mulheres (FE-
BRASGO, 2026).

Antibidticos, alteragcdes hormonais, gravi-
diabetes
imunossupressdo, corticosteroides, menstrua-

dez, inadequadamente controlado,
¢do, exposicao ao sémen, praticas intravaginais,
produtos irritantes e condi¢cdes que aumentam
calor e umidade genital podem interferir no
equilibrio local. Em muitas mulheres com recor-
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réncia, contudo, nenhum fator predisponente
isolado ¢ identificado.

O trato gastrointestinal pode funcionar como
reservatorio de determinados microrganismos
encontrados na regido genital, e pesquisas
recentes exploram um possivel eixo intestino-
vagina.

Essa hipotese ¢ promissora, mas ainda ndo
permite atribuir vulvovaginites recorrentes sim-
plesmente a disbiose intestinal; o fendmeno
deve ser compreendido como interagdo comple-
xa entre microbiomas, hospedeiro e ambiente.

A composi¢ao da microbiota vaginal ndo ¢é
estatica. Menstruacdo, relagdes sexuais, exposi-
¢do ao s€men, gestacdo, antimicrobianos e
mudangas hormonais podem modificar tempo-
rariamente o pH e a abundancia relativa de
diferentes microrganismos.

A estabilidade clinica depende da capacida-
de de o ecossistema retornar a um estado prote-
tor apOs essas perturbagdes. Nos quadros recor-
rentes, uma hipdtese relevante € que essa resi-
liéncia esteja reduzida, favorecendo ciclos
sucessivos de disbiose ou proliferacao fungica.

Na vaginose bacteriana, o conceito de biofil-
me ajuda a compreender por que a melhora
clinica ap6s antimicrobianos pode nao represen-
tar restauragdo ecologica completa. Comunida-
des bacterianas aderidas ao epitélio e envolvidas
por matriz extracelular podem persistir apds o
tratamento e contribuir para rapida recoloniza-
¢ao.

Esse mecanismo tem estimulado o desenvol-
vimento de estratégias antibiofilme e de inter-
vengdes voltadas a recuperagdo de uma micro-
biota dominada por lactobacilos.

Na candidiase vulvovaginal, a fisiopatologia
¢ diferente. Candida pode integrar a microbiota
sem causar sintomas; a doenga clinica depende
da interagcdo entre viruléncia fingica, barreira
epitelial e resposta inflamatoria do hospedeiro.

Isso ajuda a explicar por que a carga fingica,
isoladamente, ndo prediz a intensidade do pruri-
do ou do eritema e por que algumas pacientes
apresentam recorréncia mesmo na auséncia de
fatores predisponentes evidentes.

O possivel eixo intestino-vagina deve ser
apresentado com cautela. O trato gastrointesti-
nal pode funcionar como reservatorio de micror-
ganismos e ha crescente interesse em interagdes
entre microbiomas de diferentes sitios.

Entretanto, ainda ndo existe base cientifica
suficiente para afirmar que corrigir uma suposta
'disbiose intestinal' trate rotineiramente vulvo-
vaginites recorrentes. No estado atual da evi-
déncia, esse eixo ¢ mais apropriado como pers-
pectiva mecanistica e de pesquisa do que como
indicagdo terapéutica estabelecida.

ETIOLOGIA E FISIOPATOLOGIA

Candidiase vulvovaginal recorrente

A candidiase vulvovaginal decorre da proli-
feracdo de espécies de Candida associada a
resposta inflamatéria da mucosa. Candida albi-
cans permanece predominante, mas espécies
ndo-albicans, particularmente C. glabrata, tor-
nam-se mais relevantes em quadros complica-
dos, recorrentes ou com exposi¢do repetida a
antifungicos.

Prurido intenso, ardéncia, eritema, edema,
fissuras, dispareunia e disuria externa sao mani-
festacdes frequentes. O pH costuma permanecer
dentro da faixa 4cida.

Vaginose bacteriana recorrente

A vaginose bacteriana representa disbiose
polimicrobiana com reducdo relativa de lactoba-
cilos e expansdo de comunidades anaerdbias. A
elevacao do pH e a producdo de aminas expli-
cam parte das caracteristicas clinicas, especial-
mente o odor.

A formacgao de biofilme aderido ao epitélio
¢ um dos mecanismos investigados para persis-
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téncia e recorréncia, pois comunidades organi-
zadas podem apresentar maior tolerancia as
intervengdes convencionais.

Fisiopatologia da tricomoniase

A tricomoniase ¢ uma IST causada por 7ri-
chomonas vaginalis. Pode provocar corrimento
variavel, odor, irritacdo, distria e dispareunia,
mas parte das infec¢des € assintomatica. O reco-
nhecimento da transmissdo sexual modifica
diretamente a estratégia terapéutica, tornando o
manejo concomitante das parcerias essencial
para reduzir reinfeccao.

Quadros mistos e diagnosticos
diferenciais
Candidiase e vaginose bacteriana podem

coexistir, e apresentagdes discordantes devem
levantar a possibilidade de vaginite mista. Sin-
tomas persistentes com investigag¢ao infecciosa
negativa exigem considerar causas nao infeccio-
sas, dermatites, dermatoses vulvares, cervicites
¢ outras sindromes inflamatdrias, conforme
evidenciado no Quadro 24.1.

Quadro 24.1 Diferenciagao clinica e laboratorial das principais vulvovaginites

Caracteristica Candidiase vulvovaginal Vaginose bacteriana Tricomoniase
. Proliferagdo fungica + _ . . ~ L.
Mecanismo erag ne Disbiose polimicrobiana Infecgdo por T. vaginalis
inflamagdo
. Branco, frequentemente Fino, homogéneo, Variavel, podendo ser
Corrimento .
€Spesso/grumoso branco-acinzentado amarelo-esverdeado
Odor Geralmente ausente Aminico caracteristico Pode ocorrer
Prurido Frequentemente intenso Geralmente discreto Pode ocorrer
pH Geralmente <= 4,5 Geralmente >4,5 Frequentemente >4,5
Teste das aminas Geralmente negativo Frequentemente positivo Pode ser positivo
. . Leveduras/pseudohifas quando . o
Microscopia bseu 4 Clue cells Tricomonas moveis
visualizadas
IST Nao Nao classificada como IST Sim

Fonte: elaboraco propria, com base em Ministério da Saude e literatura de referéncia.

Diagnastico

A avaliagdo deve comecar por anamnese
detalhada, incluindo niimero de episodios, dura-
¢do, caracteristicas dos sintomas, tratamentos
anteriores, resposta terapéutica, uso recente de
antibidticos, condigdes metabolicas, imunossu-
pressdo, gestacdo, ciclo menstrual e historia
sexual quando pertinente. O exame ginecologi-
co deve avaliar vulva, paredes vaginais, colo
uterino e caracteristicas da secre¢ao.

pH vaginal

A mensuragao do pH ¢ uma ferramenta sim-
ples de triagem. Na candidiase, o pH geralmente
permanece <=4,5; na vaginose bacteriana e na

tricomoniase, frequentemente esta elevado. O
resultado ndo estabelece diagndstico isolada-
mente e pode ser alterado por sangue, s€men e
muco cervical.

Teste das aminas e critérios de Amsel

O teste das aminas, ou Whiff test, utiliza
hidroxido de potéassio (KOH) a 10% sobre a
secrecdao vaginal. A liberacdo de odor aminico
caracteristico constitui resultado positivo. Na
vaginose bacteriana, os critérios de Amsel com-
binam corrimento fino ¢ homogéneo, pH >4,5,
teste das aminas positivo e presenca de clue
cells; classicamente, trés dos quatro critérios
sustentam o diagndstico clinico.

291|Pagina



Microscopia, Nugent € métodos moleculares

A microscopia a fresco pode demonstrar
leveduras ou pseudohifas, clue cells ou proto-
zoarios moveis, conforme a etiologia. O escore
de Nugent utiliza coloracdo de Gram e morfo-
tipos bacterianos para caracterizar a microbiota.
Em quadros recorrentes, refratarios ou discor-
dantes, cultura e métodos moleculares ganham
importancia, especialmente para identifica¢do
de espécies ndo-albicans e investigagdo de 7.
vaginalis com maior sensibilidade (NUGENT;
KROHN; HILLIER, 1991).

Por que as vulvovaginites recorrem?

A recorréncia é multifatorial. Na candidiase,
podem participar caracteristicas do hospedeiro,
espécies ndo-albicans, exposi¢do repetida a
azodlicos e resisténcia antifungica. Na vaginose
bacteriana, biofilme, dificuldade de restauragao
de microbiota predominantemente lactobacilar e
possivel reintroducao de bactérias associadas a
vaginose apods relacdes sexuais sdo mecanismos
relevantes. Na tricomoniase, reinfec¢do por
parceria nao tratada deve ser considerada antes
de se concluir que houve resisténcia.

O erro diagnostico também € causa impor-
tante de aparente recorréncia. Repetir antifungi-
cos diante de sintomas provocados por outra
condi¢cdo mantém o quadro e expde a paciente a
tratamento desnecessario. Por isso, episodios
repetidos devem estimular confirmagdo etiolo-
gica, € ndo apenas repeti¢ao automatica do mes-
mo esquema.

Um elemento particularmente importante na
recorréncia ¢ a distingao entre recaida, reinfec-
¢do e novo episodio causado por mecanismo
diferente. Na tricomoniase, nova exposicao a
parceria ndo tratada pode explicar persisténcia
aparente. Na candidiase, a identificagcdo de espé-
cies nao-albicans ou de menor susceptibilidade
aos azolicos pode modificar a escolha terapéuti-
ca. Na vaginose, a persisténcia de biofilme e a
ndo recuperagdo de comunidades lactobacilares

podem favorecer recidivas mesmo apés resposta
inicial.

Também € necessario reconhecer a recorrén-
cia aparente produzida por erro diagnostico.
Prurido, ardéncia e corrimento ndo sdo especifi-
cos de candidiase. Dermatites irritativas ou alér-
gicas, dermatoses vulvares, vaginite inflamat6-
ria descamativa, vaginite citolitica e infec¢des
mistas podem gerar sintomas semelhantes.
Repetir empiricamente 0 mesmo medicamento
sem reavaliar a etiologia pode prolongar sinto-
mas e aumentar exposi¢cdo desnecessaria a anti-
microbianos.

A recorréncia deve, portanto, funcionar co-
mo sinal para elevar o nivel de investigacdo. Em
vez de simplesmente repetir o esquema utilizado
no primeiro episodio, torna-se razoavel revisar
adesdo, exposicao sexual quando pertinente,
fatores metabolicos, uso de antibidticos, carac-
teristicas do corrimento e resultados laborato-
riais, além de considerar cultura, identificagao
de espécie ou métodos moleculares nos cenarios
apropriados.

Tratamento contemporineo: nivel I -
abordagens consolidadas
A terapéutica das recorréncias pode ser

organizada em trés niveis: tratamentos conso-
lidados, novas terapias com evidéncia clinica
recente e estratégias emergentes ou experimen-
tais. Essa divisdo permite separar pratica assis-
tencial estabelecida de inovagdo ainda em
processo de incorporagdo, conforme evidencia-
do no Quadro 24.2.
Candidiase vulvovaginal recorrente

O manejo consolidado envolve tratar
adequadamente o episodio sintomatico e, em
pacientes selecionadas, realizar indu¢do seguida
de manutencdo supressiva. Azolicos topicos e
fluconazol permanecem pilares terapéuticos.
Nos quadros recorrentes ou complicados,
identificacdo da espécie e avaliagdo de resistén-

cia tornam-se especialmente relevantes. Espé-
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cies ndo-albicans podem exigir estratégias dife-
rentes das utilizadas para C. albicans.
Vaginose bacteriana recorrente

Metronidazol e clindamicina permanecem
tratamentos fundamentais. Em multiplas recor-
réncias, protocolos podem empregar esquemas
supressivos ou sequenciais. A limitacdo central
¢ que a redugdo tempordaria das bactérias asso-
ciadas a vaginose nem sempre restaura uma

microbiota estavel, o que ajuda a explicar as
elevadas taxas de recidiva.

Tricomoniase

O tratamento deve ser acompanhado pelo
manejo das parcerias sexuais e pela prevengao
de nova exposicao. Casos persistentes exigem
diferenciar baixa adesdo, reinfec¢do ¢ resistén-
cia. A terapia deve seguir protocolos vigentes e
considerar particularidades como gestacdo e
interagdes medicamentosas.

Quadro 24.2 Tratamentos consolidados: principios de manejo nas recorréncias

Condicao

Estratégia consolidada

Ponto critico nas recorréncias

Candidiase recorrente

Indugdo adequada + manutengdo
supressiva em pacientes selecionadas

Confirmar espécie; considerar resisténcia e
nao-albicans

Vaginose bacteriana

recorrente .
recorréncias

Nitroimidazois ou clindamicina; esquemas
supressivos/sequenciais em multiplas

Biofilme e dificuldade de restauragao da
microbiota

Tricomoniase

Nitroimidazol conforme protocolo +
tratamento das parcerias

Diferenciar reinfeccdo, baixa adesdo e
resisténcia

Fonte: Elaboragdo propria. Doses e duragdo devem seguir o PCDT brasileiro vigente e ser individualizadas conforme

situacdo clinica.

Tratamento contemporaneo: nivel II -
novas terapias e evidéncias recentes
Oteseconazol

Apesar da eficacia, a aplicabilidade clinica
exige atengdo a populacao elegivel e as restri-
coes reprodutivas da aprovacao regulatoria. Em
um capitulo voltado a mulheres em idade
reprodutiva, esse aspecto deve ser explicitado:
medicamento novo e eficaz ndo ¢ automatica-
mente apropriado para todas as pacientes.

Ibrexafungerp

O ibrexafungerp € um antifingico oral triter-
penoide ndo azdlico que atua na sintese de beta-
(1,3)-D-glucano da parede fungica. O estudo
fase 3 CANDLE, publicado em 2025, avaliou
administracdo oral mensal apds indugdo com
fluconazol. No teste de cura, 70,8% das parti-
cipantes tratadas permaneceram sem recorrén-
cia micologicamente comprovada, contra
58,5% com placebo; o beneficio permaneceu

durante o seguimento apds a ultima dose. O

mecanismo ndo azodlico € particularmente rele-
vante diante das limitagdes da exposi¢ao repeti-
da aos azolicos e da preocupacdo com resistén-
cia (GOJE et al., 2025).

Tratamento concomitante do parceiro na
vaginose bacteriana recorrente
Uma das mudangas conceituais mais rele-

vantes veio de ensaio randomizado publicado no
New England Journal of Medicine em 2025.
Mulheres com vaginose bacteriana receberam
tratamento de primeira linha; no grupo inter-
vengdo, 0s parceiros masculinos também rece-
beram metronidazol oral e clindamicina tépica
por sete dias. A recorréncia em 12 semanas
ocorreu em 35% das mulheres no grupo de trata-
mento do casal e em 63% no grupo de cuidado
padrdao. O achado reforca a hipotese de troca
sexual de bactérias associadas a vaginose e abre
espaco para revisao de paradigmas em situacoes
selecionadas, sem transformar automaticamente
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a vaginose bacteriana em uma IST (VODSTR-
CIL et al., 2025).
Estratégias dirigidas ao biofilme

O reconhecimento do biofilme como estru-
tura de persisténcia estimulou o desenvolvimen-
to de abordagens que buscam interferir na
adesdo, matriz extracelular e organiza¢do das
comunidades bacterianas. Essas estratégias sao
conceitualmente atraentes para vaginose recor-
rente, mas o grau de incorporagdo clinica varia
e deve ser apresentado com clareza, distinguin-
do evidéncia experimental, ensaios clinicos e
recomendacgdes consolidadas.

Tratamento contemporineo: nivel III -
estratégias emergentes e perspectivas futuras
Restauracao direcionada da microbiota

O paradigma terapéutico comega a se deslo-
car da pergunta exclusiva "como eliminar o
microrganismo?" para uma segunda questdo:
"como restabelecer um ecossistema vaginal
estavel?". Essa mudanga ¢ especialmente im-
portante na vaginose bacteriana recorrente, na
qual a recuperacdo sustentada de comunidades
protetoras pode ser t3o relevante quanto a
reducdo inicial das bactérias associadas a dis-
biose, conforme evidenciado no Quadro 24.3.

Quadro 24.3 Novas terapias e estratégias emergentes: estdgio da evidéncia e cautelas

Estratégia Condic¢ao-alvo Estagio Mensagem principal
. Nova terapia com Forte redugdo de recorréncia; restrigoes
Oteseconazol Candidiase recorrente . . .
ensaios fase 3 reprodutivas devem ser consideradas
. Nova terapia com Mecanismo oral ndo azdlico; beneficio na
Ibrexafungerp Candidiase recorrente . ~
ensaio fase 3 prevencdo mensal
Tratamento . . A . . A
. Vaginose bacteriana Evidéncia clinica Ensaio de 2025 reduziu recorréncia em
concomitante do . .
. recorrente recente casais selecionados
parceiro
Estratégias . Atuam sobre mecanismos de
- Vaginose recorrente Nova/emergente C oA ~ .
antibiofilme persisténcia; incorporagdo varia
Bioterapéuticos . o e . .
pe Vaginose recorrente Emergente Busca restauragfo dirigida da microbiota
com L. crispatus
Transplante de o
. . Disbiose . ~ i .
microbiota L Experimental Nao recomendado para pratica rotineira
. recorrente/refrataria
vaginal
Terapia guiada A . . L A
. . Recorréncias Futura/experimental Possivel personalizagéo terapéutica
pelo microbioma

Fonte: Elaboragdo propria com base nos estudos e diretrizes discutidos no texto.

Bioterapéuticos e Lactobacillus crispatus

Bioterapéuticos vaginais contendo cepas
definidas de Lactobacillus crispatus tém sido
estudados para recolonizagdo apds tratamento
antibidtico. O conceito difere do uso indiscrimi-
nado de probidticos comerciais, cuja composi-
¢do, dose e evidéncia clinica sdo heterogéneas.
A FEBRASGO ressalta que estratégias voltadas
a restauracdo da microbiota sdo promissoras,
embora persistam lacunas de evidéncia.

Transplante de microbiota vaginal

O transplante de microbiota vaginal perma-
nece experimental. A proposta € transferir
microbiota cuidadosamente selecionada de doa-
doras sauddveis para pacientes com disbiose
recorrente ou refrataria. Questdes relacionadas a
selecdo de doadoras, seguranga microbioldgica,
risco de transmissdo de agentes, padronizagao e
durabilidade da colonizacao ainda impedem sua
utilizagdo rotineira.
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Medicina personalizada pelo microbioma

Com o avango do sequenciamento e da
caracterizacao funcional do microbioma, torna-
se plausivel que futuras estratégias terapéuticas
sejam selecionadas de acordo com perfis micro-
bianos individuais. Esse modelo poderia ajudar
a identificar quais pacientes tém maior proba-
bilidade de responder a antimicrobianos, abor-
dagens antibiofilme ou estratégias de recoloni-
zacao.

Resisténcia antifungica e Candida ndo-
albicans
Nos casos de candidiase recorrente, a persis-

téncia de sintomas apoOs esquemas adequados
exige confirmacao diagnostica antes de ampliar
ou prolongar a terapia.

A identificagdo de espécies nao-albicans ¢
relevante porque a susceptibilidade aos azolicos
pode diferir daquela observada em C. albicans.
Cultura, identificacao de espécie e, em situagoes
selecionadas, teste de susceptibilidade auxiliam
a separar resisténcia verdadeira de diagndstico
equivocado, baixa adesdo ou doenca ndo
infecciosa.

A exposicao repetida a azdlicos constitui
preocupacao crescente, sobretudo em pacientes
que utilizam fluconazol de forma empirica a
cada episodio. O objetivo da terapia de manu-
tengdo ndo ¢ simplesmente aumentar indefini-
damente a exposi¢do antifiingica, mas obter
controle sustentado com esquema validado e
reavaliar a paciente quando hé falha. Essa logica
refor¢a a importancia de novas classes farmaco-
logicas com mecanismos distintos.

Seguranca reprodutiva e situacoes
especiais

A inovacao terapé€utica precisa ser interpre-
tada a luz da populacao estudada. Isso € espe-
cialmente importante em um capitulo sobre

mulheres em idade reprodutiva.

Oteseconazol apresenta forte eficacia pre-
ventiva em estudos de candidiase recorrente,
porém sua elegibilidade regulatoria ¢ limitada
por consideragdes reprodutivas. Ibrexafungerp
também exige atencao especifica a gestacdo e ao
potencial reprodutivo. Assim, eficdcia em en-
saio clinico ndo equivale automaticamente a
aplicabilidade universal.

Na gestacdo, o manejo deve seguir reco-
mendacgdes especificas. A FEBRASGO destaca
preferéncia por derivados imidazolicos vaginais
durante sete dias para candidiase na gestagdo e
recomenda metronidazol por via oral durante
sete dias para tricomoniase.

Para vaginose bacteriana em gestantes,
metronidazol por sete dias é opgao preferencial,
com clindamicina oral como alternativa em
situacdes apropriadas. Essas recomendacdes
ilustram por que esquemas destinados a mulhe-
res ndo gestantes ndo devem ser extrapolados
sem avaliacdo de seguranca.

Tratamento do parceiro e mudanca de
paradigma na vaginose recorrente
Uma das mudangas conceituais mais rele-

vantes dos Ultimos anos decorre de ensaio
randomizado publicado em 2025 que avaliou
tratamento concomitante do parceiro masculino
em casais com vaginose bacteriana recorrente.

A redugdo de recorréncias observada no gru-
po em que ambos foram tratados fortaleceu a
hipotese de que a troca sexual de bactérias
associadas a vaginose pode contribuir para
determinados episddios de repeticao.

O achado ndo transforma automaticamente a
vaginose bacteriana em uma IST classica, mas
questiona a antiga separacdo absoluta entre eco-
logia vaginal e dinamica sexual.

Esse resultado também demonstra a impor-
tancia de diferenciar evidéncia nova de reco-
mendagdo universal. A incorporagdo de trata-
mento de parceiros deve considerar diretrizes
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vigentes, perfil da paciente, disponibilidade e
atualizagdo dos protocolos locais.

No capitulo, essa estratégia ¢ apresentada
como evidéncia clinica recente capaz de modi-
ficar futuras recomendagdes, € ndo como subs-
tituicdo indiscriminada do manejo estabelecido.

Biofilme como alvo terapéutico

O biofilme bacteriano representa alvo parti-
cularmente atraente na vaginose recorrente. Em
vez de atuar apenas sobre microrganismos
metabolicamente ativos e dispersos, estratégias
antibiofilme buscam interferir na adesdo, matriz
extracelular ou estabilidade da comunidade
bacteriana.

Astodrimer e outras abordagens investiga-
cionais exemplificam essa mudanca de foco.
Embora os resultados sejam promissores, dispo-
nibilidade, comparabilidade entre estudos e
posi¢ao nas diretrizes ainda limitam seu empre-
go rotineiro.

Os resultados sustentam o conceito de que a
prevencdo da recorréncia pode exigir nao
apenas reduzir microrganismos associados a
disbiose, mas também favorecer a recuperagao
de comunidades protetoras.

Entretanto, a colonizag¢ao nao ocorre de for-
ma uniforme em todas as pacientes, o que abre
espaco para uma futura selecdo de candidatas
baseada no perfil do microbioma.

Em perspectiva, técnicas de sequenciamento
e caracterizagdo funcional do microbioma po-
dem permitir estratificagdo mais precisa das
pacientes.

Um modelo futuro poderia distinguir recor-
réncia dominada por biofilme, falha de recolo-
nizagao por lactobacilos, resisténcia antifingica
ou fatores do hospedeiro e, a partir disso, sele-
cionar terapias diferentes.

Essa transicao da terapéutica empirica para
uma abordagem guiada por mecanismo ¢ uma
das areas mais promissoras da pesquisa contem-
poranea.

Fendtipo de recorréncia e resposta do
hospedeiro
A recorréncia da candidiase vulvovaginal

ndo deve ser interpretada exclusivamente como
persisténcia de grande carga fungica. Revisoes
recentes destacam a participagdo conjunta de
caracteristicas de viruléncia de Candida, respos-
ta imune local, integridade da barreira epitelial,
composicdo do microbioma e fatores genéticos
ou metabolicos do hospedeiro.

Esse modelo ajuda a explicar por que paci-
entes com apresentacdes clinicas semelhantes
podem responder de forma diferente a0 mesmo
esquema antiflingico e por que uma parcela
relevante dos casos permanece idiopatica mes-
mo apods investiga¢do adequada.

A transicdo de Candida de comensal para
patoégeno envolve adesdo ao epitélio, mudanga
morfolégica, formagdo de hifas em espécies
capazes de produzi-las, secre¢ao de fatores de
viruléncia e formacao de biofilme.

Na doenga recorrente, esses fenomenos
podem coexistir com uma resposta inflamatéria
exuberante, de modo que o objetivo terapéutico
nao deve ser confundido com esterilizagdo com-
pleta do ambiente vaginal. A correlacdo entre
achados microbiologicos e sintomas continua
essencial.

Resisténcia, exposicao aos azélicos e
necessidade de estratificacao
O aumento da resisténcia aos azolicos € a

participagdo de espécies ndo-albicans reforcam
a necessidade de abandonar a repeticdo auto-
matica de fluconazol diante de qualquer novo
episodio.

Diretrizes internacionais recomendam cultu-
ra ou PCR nos quadros complicados para
confirmacao do diagnoéstico e identificacdo de
espécies ndo-albicans; em pacientes que perma-
necem sintomaticas, testes de susceptibilidade
podem ser considerados.
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Candida glabrata merece atencdo especial
porque ndo forma pseudohifas ou hifas de
maneira tipica e pode ser menos facilmente
reconhecida pela microscopia convencional
(LOBO et al., 2025).

A estratificacdo microbioldgica torna-se
particularmente relevante antes de classificar
um tratamento como fracasso. Persisténcia de
sintomas pode representar resisténcia, espécie
menos susceptivel, vaginite mista, doenga der-
matologica, hipersensibilidade ou simplesmente
auséncia de candidiase ativa. Essa diferenciagao
evita aumento desnecessario da exposi¢do anti-
fingica e favorece decisdes terapéuticas mais
racionais.

Novas terapias como resposta as
limitacoes do modelo supressivo
O modelo classico de indugdo seguida de

manutengdo continua importante, mas apresenta
Parte das
apresentar sintomas ap6s a suspensao da terapia

limitacdes. pacientes volta a
supressiva, demonstrando que controle durante
0 uso ndo equivale necessariamente a modifi-
cacdo definitiva do mecanismo de recorréncia.

Revisdes de 2025 sobre ecologia vaginal e
candidiase recorrente destacam que biofilme,
resisténcia antifingica, hipersensibilidade e
caracteristicas do microbioma podem contribuir
para a persisténcia da doenca apds tratamentos
prolongados.

Nesse contexto, oteseconazol e ibrexafun-
gerp sdo relevantes ndo apenas por ampliarem o
arsenal farmacologico, mas porque representam
tentativas de superar limitagdes dos azolicos
tradicionais.

O oteseconazol foi desenvolvido com maior
seletividade para o alvo fungico, enquanto o
ibrexafungerp atua sobre a sintese de glucano da
parede celular por mecanismo nao azolico.

A comparacdo entre essas estratégias deve
considerar eficicia, populagdo elegivel, segu-
ranca reprodutiva, disponibilidade regulatoria e

experiéncia clinica acumulada

CRUYS et al., 2023).

(VANDE-

Vaginose recorrente: transmissio de
microrganismos e tratamento do casal
A compreensdo contemporanea da vaginose

bacteriana recorrente também estd mudando.
Em ensaio randomizado publicado no New
England Journal of Medicine em 2025, casais
foram alocados para tratamento apenas da
mulher ou tratamento simultaneo da mulher e do
parceiro masculino (VODSTRCIL et al., 2025).

A recorréncia em 12 semanas ocorreu em
35% das mulheres do grupo com tratamento do
parceiro e em 63% do grupo controle. O estudo
foi interrompido precocemente apds analise de
seguranga e eficacia porque o tratamento apenas
da mulher se mostrou inferior (VODSTRCIL et
al., 2025).

O achado fornece suporte clinico a hipotese
de troca sexual de organismos associados a
vaginose e desafia a visdo de que a recorréncia
depende exclusivamente do ecossistema vaginal
da paciente.

Ao mesmo tempo, a vaginose permanece
uma sindrome polimicrobiana complexa, € os
resultados ndo devem ser simplificados como
equivalentes a dindmica de uma infec¢do
sexualmente transmissivel causada por um
unico patogeno. A relevancia do estudo estd
justamente em ampliar o modelo fisiopatologico
e abrir espaco para intervengdes dirigidas ao
casal em cenarios selecionados.

Do antimicrobiano a ecologia vaginal

O conceito de ecologia vaginal integra trés
objetivos terapéuticos: reduzir a populacao de
microrganismos associados a doenga, impedir a
persisténcia estrutural de comunidades pato-
génicas e favorecer a recuperacao de um ambi-
ente protetor.
antibiofilme,

Estratégias bioterapéuticos

com lactobacilos selecionados e estudos de
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transplante de microbiota vaginal podem ser
entendidos como diferentes tentativas de alcan-
car esses objetivos.

Essa abordagem nao significa que antibio-
ticos e antifingicos convencionais estejam
ultrapassados. Ao contrario, eles permanecem a
base do tratamento.

A 1inovacdo consiste em reconhecer que,
para uma parcela das pacientes, a eliminagao
temporaria do agente ou a melhora sintomatica
ndo garante restauracdo ecologica duradoura. A
pesquisa atual busca identificar quais compo-
nentes adicionais sao necessarios para transfor-
mar resposta clinica em remissdo prolongada.

Lacunas de evidéncia e prioridades de
pesquisa

Apesar do avango rapido da area, persistem
lacunas importantes. Estudos utilizam defini-
coes diferentes de recorréncia, populagdes hete-
rogé€neas e métodos diagndsticos variados, difi-
cultando comparagdes diretas.

Além disso, resultados obtidos com uma
cepa probiotica ou um bioterapéutico especifico
ndo podem ser automaticamente extrapolados
para produtos comerciais com composi¢ao
diferente.

Outra prioridade ¢ determinar quais biomar-
cadores clinicos ou microbiologicos conseguem
prever resposta.

Perfis de microbioma, identificagdo de bio-
filme, espécie de Candida, susceptibilidade
antifingica e caracteristicas imunoldgicas po-
dem futuramente compor modelos de estratifi-
cacgao.

A medicina personalizada aplicada as vulvo-
vaginites recorrentes dependerd de transformar
essas associagdes em ferramentas reprodutiveis,
acessiveis e clinicamente Uteis.

Prevencao das recorréncias

A prevencdo deve comecar pelo diagndstico
etioldgico correto. Automedicacdo e repeti¢do
de antifungicos diante de qualquer prurido vagi-

nal devem ser desencorajadas, assim como anti-
microbianos sem indica¢ao adequada.
Condi¢des predisponentes identificaveis,
como diabetes inadequadamente controlado,
devem ser abordadas. Na tricomoniase, 0 mane-
jo das parcerias e a prevencao de nova expo-
sicdo sdo fundamentais. Na vaginose bacteriana,
a preven¢ao provavelmente exigira combinagao
de estratégias que contemplem microbiota, bio-
filme e, em cenarios selecionados, dinamica

entre parceiros.

Situacoes clinicas que exigem
individualizacao

Diabetes mellitus inadequadamente contro-
lado, imunossupressao, gestagdo, exposicao fre-
quente a antibidticos e uso repetido de antifin-
gicos devem ser considerados na avaliacdo de
pacientes com recorréncia.

A presenca desses fatores nao significa cau-
salidade em todos os casos, mas pode modificar
risco, investigacao e escolha terapéutica.

Em pacientes com sintomas persistentes
apesar de tratamento adequado, o objetivo deve
ser evitar escalada terapéutica automatica. A
reavaliagdo do diagnostico, exame da vulva,
investigacao de causas dermatoldgicas e confir-
magao microbiologica podem ser mais uteis do
que simplesmente prolongar o mesmo farmaco.

Educacio em saude e prevencio baseada
em evidéncias
Orientagdes preventivas devem evitar culpa-

bilizagdo e recomendacdes sem evidéncia. A
prevencdo deve concentrar-se em diagnostico
correto, adesdo aos esquemas indicados, contro-
le de condig¢des predisponentes quando presen-
tes, reducdo da automedicacdo e tratamento de
parcerias quando isso fizer parte do manejo da
etiologia.

Medidas de higiene excessiva ou praticas
intravaginais podem, ao contrario, irritar a
mucosa e alterar o ambiente local.
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Impacto na qualidade de vida e
sexualidade
Prurido, ardéncia, odor, corrimento e dispa-

reunia recorrentes podem provocar constrangi-
mento, reducdo da autoestima, receio de rela-
coes sexuais e impacto nos relacionamentos. A
FEBRASGO destaca que a carga dessas condi-
coes ¢ frequentemente subestimada.

Assim, sucesso terapéutico ndo deve ser ava-
liado apenas por desfechos microbiologicos,
mas também pela redu¢do dos sintomas, fre-
quéncia de recorréncias e recuperagdo da quali-
dade de vida.

Limites da evidéncia e aplicabilidade
clinica

A incorporacdo de terapias inovadoras deve
considerar a qualidade da evidéncia, a popula-
cdo incluida nos ensaios, a seguranca reprodu-
tiva e a situacdo regulatoria local.

Medicamentos aprovados em outros paises
ou estratégias promissoras em estudos clinicos
ndo devem ser apresentados como equivalentes
as recomendagdes vigentes no Brasil.

Da mesma forma, intervencoes baseadas em
microbioma, bioterapéuticos e transplante de
microbiota vaginal permanecem em diferentes
estagios de desenvolvimento e exigem valida-
¢ao adicional antes de uso rotineiro.

Hierarquia da evidéncia e incorporacio
clinica

Para fins de aplicabilidade clinica, este capi-
tulo distingue quatro niveis: condutas consoli-
dadas em protocolos nacionais; terapias com
evidéncia clinica recente e aprovacdo regula-
toria em determinados paises; estratégias emer-
gentes apoiadas por ensaios clinicos, mas ainda
sem incorporagdo rotineira; e intervengdes
experimentais restritas a pesquisa.

Essa distingdo ¢ especialmente necessaria
para oteseconazol, ibrexafungerp, bioterapéuti-
cos vaginais e transplante de microbiota, evi-

tando que resultados promissores sejam inter-
pretados como recomendagdes universais.

CONCLUSAO

As vulvovaginites recorrentes constituem
desafio clinico multifatorial. Sintomas seme-
lhantes podem resultar de mecanismos profun-
damente diferentes, e a distincdo entre candi-
diase, vaginose bacteriana, tricomoniase, qua-
dros mistos e causas nao infecciosas ¢ essencial
para evitar ciclos sucessivos de tratamento
inadequado. A avaliacdo integrada de historia
clinica, exame ginecoldgico, pH, teste das ami
nas, microscopia € métodos microbiologicos ou
moleculares, quando indicados, aumenta a pre-
cisdo diagnostica.

No campo terapéutico, novos antiflingicos,
evidéncias sobre tratamento concomitante de
parceiros, estratégias antibiofilme e interven-
¢oes voltadas a restauragdo da microbiota
demonstram uma transi¢do de paradigma: do
tratamento centrado apenas na eliminacao do
agente para uma abordagem que também consi-
dera resisténcia, hospedeiro, ecossistema vagi-
nal e mecanismos de recorréncia.

A inovagdo deve, entretanto, ser interpretada
de acordo com o nivel de evidéncia, situagao
regulatéria e populacao elegivel. A incorpora-
¢do responsavel dessas estratégias podera am-
pliar a capacidade de reduzir recorréncias e me-
lhorar a qualidade de vida das mulheres.

A robustez da evidéncia deve orientar a
incorporacdo das inovagdes. Terapias consoli-
dadas continuam essenciais; novos antifingicos
ampliam opgdes em populagdes selecionadas; e
intervengdes voltadas ao biofilme ou a restau-
racdo do microbioma representam uma fronteira
promissora, porém heterogénea.

Diferenciar recomendagdo vigente, aprova-
cdo regulatoria, evidéncia de ensaio clinico e
estratégia experimental € indispensavel para que
inovagao terap€utica seja apresentada com rigor
cientifico.

299 |Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AMSEL, R. et al. Nonspecific vaginitis: diagnostic criteria and microbial and epidemiologic associations. American Journal
of Medicine, v. 74, n. 1, p. 14-22, 1983. DOI: 10.1016/0002-9343(83)91112-9.

BRASIL. Ministério da Saude. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas com Infecgdes
Sexualmente Transmissiveis. Brasilia: Ministério da Satde, atualizagdo 2025.

BRASIL. Ministério da Satde. Corrimentos: candidiase vulvovaginal, vaginose bacteriana e tricomoniase. Brasilia:
Ministério da Saude, 2026. Disponivel em: https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/saude-de-a-a-z/i/ist. Acesso em:
02/06/2026.

COHEN, C. R. et al. Randomized Trial of Lactin-V to Prevent Recurrence of Bacterial Vaginosis. New England Journal of
Medicine, v. 382, p. 1906-1915, 2020. DOI: 10.1056/NEJMoal915254.

DENNING, D. W. et al. Global burden of recurrent vulvovaginal candidiasis: a systematic review. Lancet Infectious
Diseases, v. 18, n. 11, p. €339-e347, 2018. DOI: 10.1016/S1473-3099(18)30103-8.

FEBRASGO. Candidiase e vaginose bacteriana de repeticdo desafiam diagndstico e tratamento. Federag@o Brasileira das
Associagdes de Ginecologia e Obstetricia, 28 abr. 2026.

FEBRASGO. Vulvovaginites. Manual de Patologia do Trato Genital Inferior. Federagdo Brasileira das Associagdes de
Ginecologia e Obstetricia.

GOIE, O. et al. A phase 3, multicenter, randomized, placebo-controlled trial of monthly oral ibrexafungerp to reduce the
incidence of recurrent vulvovaginal candidiasis. American Journal of Obstetrics and Gynecology, v. 233, n. 6, 2025. DOLI:
10.1016/j.2j0g.2025.07.040.

KEIKHA, N.; FOULADI, B.; YADEGARI, M. H. The efficacy and safety of current treatment of vulvovaginal candidiasis:
an umbrella review of systematic reviews and meta-analyses. Naunyn-Schmiedeberg's Archives of Pharmacology, v. 398,
p. 7713-7720, 2025. DOT: 10.1007/s00210-025-03852-2.

KOW, C. S. et al. Torexafungerp for the treatment of vulvovaginal candidiasis: a systematic review and meta-analysis of
randomized placebo-controlled trials. Journal de Mycologie Médicale, v. 35, n. 1, 101534, 2025. DOI:
10.1016/j.mycmed.2025.101534.

LEV-SAGIE, A. et al. Vaginal microbiome transplantation in women with intractable bacterial vaginosis. Nature Medicine,
v. 25, p. 1500-1504, 2019. DOI: 10.1038/541591-019-0600-6.

LIRIO, J. et al. Antifungal (oral and vaginal) therapy for recurrent vulvovaginal candidiasis: a systematic review and meta-
analysis. Revista da Associagdo Médica Brasileira, v. 68, n. 2, p. 261-267, 2022. DOI: 10.1590/1806-9282.20210916.

LOBO, M. et al. Recurrent Vulvovaginal Candidosis and Its Underlying Mechanisms: A Systematic Review. Journal of
Fungi, v. 11, n. 5,357, 2025. DOI: 10.3390/jof11050357.

NUGENT, R. P.; KROHN, M. A.; HILLIER, S. L. Reliability of diagnosing bacterial vaginosis is improved by a
standardized method of Gram stain interpretation. Journal of Clinical Microbiology, v. 29, p. 297-301, 1991.

RAVEL, J. et al. Vaginal microbiome of reproductive-age women. Proceedings of the National Academy of Sciences, v.
108, p. 4680-4687, 2011.

SCHWEBKE, J. R. et al. A phase 3 randomized controlled trial of Astodrimer 1% Gel for preventing recurrent bacterial
vaginosis. European Journal of Obstetrics & Gynecology and Reproductive Biology: X, v. 10, 100121, 2021. DOI:
10.1016/j.eurox.2021.100121.

SOBEL, J. D. et al. Efficacy and Safety of Oteseconazole in Recurrent Vulvovaginal Candidiasis. NEJM Evidence, v. 1, n.
8, EVID0a2100055, 2022. DOI: 10.1056/EVID0a2100055.

VODSTRCIL, L. A. et al. Male-Partner Treatment to Prevent Recurrence of Bacterial Vaginosis. New England Journal of
Medicine, v. 392, p. 947-957, 2025. DOI: 10.1056/NEJMo0a240540.

300/ Pagina




