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RESUMO

Este trabalho teve por objetivo a identificacdo de leveduras do género Candida
isoladas de amostras da cavidade oral de criangas na faixa etaria de 0 a 12 anos em
regime de internacao hospitalar Hospital Universitario Julio Maria Bandeira de Mello
(HUJ) em virtude de enfermidade cujo diagnéstico se enquadrasse entre CID AOO e
A09, além de tentar compreender uma possivel relagdo entre a presenca destes
microorganismos e a infecgao gastrointestinal diagnosticada. Amostras de saliva de
31 criangas foram coletadas com auxilio de swab estéril e encaminhadas para
processamento no laboratério de Microbiologia da Universidade Federal de Campina
Grande, campus Cajazeiras, onde foram semeadas em Agar Sabouraud Dextrose
com cloranfenicol e, em seguida, foram incubadas a 35°C+2/ 24h e mais 2 dias a
temperatura ambiente para verificagao de crescimento de unidades formadoras de
colénia por mililitro (UFC.mL-1). O percentual de colonizagdo por Candida na
cavidade bucal dos pacientes submetidos a coleta foi de 66,6%, destes, 47,1%
pertencentes a espécie Candida albicans. Os dados do presente estudo apontam
ainda a faixa etaria entre 1 e 5 anos constituiu 50,2 % dos pacientes que
apresentaram uma ou mais espécie de Candida colonizando a cavidade bucal.
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IDENTIFICATION OF CANDIDA YEASTS IN THE ORAL CAVITY OF
PEDIATRIC PATIENTS WITH INFECTIOUS INTESTINAL DISEASES.

ABSTRACT

The objective of this study was to identify Candida yeasts isolated from oral cavity
samples of children aged 0-12 years in hospitalization at Julio Maria Bandeira de
Mello University Hospital (HUJB) due to a disease whose diagnosis is between A0O
and A09 CID codes, and try to understand a possible relationship between the
presence of these microorganisms and gastrenteritis. Saliva samples from 21
children were collected with the aid of a sterile swab and sent for processing at the
Campina Grande Federal University Microbiology Laboratory, Cajazeiras campus,
where they were sown on Sabouraud Dextrose Agar with chloramphenicol and then
incubated at 35 ° C. C £ 2 / 24h and 2 more days at room temperature to verify
growth of colony forming units per milliliter (UFC.mL-1). The oral colonization rate by
Candida among the patients submitted to collection was 66.6%, of which 47.1%
belonged to Candida albicans species. The data of the present study also indicate
the age group between 1 and 5 years constituted 50.2% of patients who presented
one or more species of Candida colonizing the oral cavity.
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INTRODUGAO

As gastroenterites sdo doencgas infecciosas do trato gastrointestinal, com
proeminente caracteristica inflamatdria, causados por variados agentes patogénicos
como bactérias, virus e parasitas, apresentando a diarréia como principal sintoma.
A OMS estima que ocorram cerca de dois bilhdes de casos a cada ano de
gastroenterites, sendo esta a principal causa de morbidade e mortalidade de origem
infecciosa e a maior causa de mortalidade em criangas menores de cinco anos em
todo 0 mundo (RONDON et al., 2015).

Embora n&o seja considerado um agente etioldégico relevante para as
gastroenterites, as leveduras do género Candida colonizam mucosas do tubo
digestivo e compdéem a microbiota do mesmo, havendo a possibilidade de que
desempenhem papel nas mesmas em virtude de fazer parte de uma microbiota na
qual ha relagdes ecoldgicas, que quando em equilibrio e mantidas as condigdes de
imunocompeténcia do paciente, corroboram com a homeostase. No entanto, em
caso de desequilibrio fisiopatolégico do hospedeiro, o comportamento patogénico
oportunista destas pode revelar indicios precoces no sentido propedéutico
(severidade da condigdo em virtude do estado imunoldgico) ou terapéutico do
manejo das gastroenterites.

A candidose é considerada a mais frequente infecgdo fungica bucal e C.
albicans é a principal espécie relacionada, embora outras espécies como C.
tropicalis, C. parapsilosis, C. krusei, C. glabrata e C. dubliniensis, dentre outras,
também ocorram, especialmente em populagdes imunocomprometidas. A
identificacdo de Candida spp. pode ser feita através da analise fenotipica dos
caracteres morfologicos e fisiolégicos exibidos pelas cepas. Entretanto, os
cromogénicos e moleculares tém permitido um aprimoramento da identificagdo e
caracterizagdo desses micro-organismos, auxiliando a esclarecer o papel
desempenhado por diferentes espécies e subespécies de Candida na colonizagao
de diferentes grupos populacionais, bem como os fatores de risco associados a
manifestacao de infeccdo (STRAMANDINOLI, 2010).

Entretanto, ainda é pequeno o conhecimento da distribuicdo ecoldgica destas
leveduras em populacbes homogéneas saudaveis, ndao indicando, em que fase da

vida ocorre essa colonizagao, pois a maioria dos estudos é feita com grupos de



individuos imunocomprometidos. Como, segundo alguns autores, a grande parte
das infecgdes por Candida spp. origina-se de cepas comensais, que habitavam o
meio-ambiente bucal anteriormente a infecgdo, a ocorréncia desses fungos, mesmo
como comensais, pode ter implicagbes médicas consideraveis(AL-KARAAWI et
al,2002).

Diante dos fatos mencionados, esse trabalho é de suma importancia, uma vez
que, sem a devida informacgao sobre a presenga de fungos do género Candida em
cavidade oral de pacientes pediatricos com diagndstico de gastrenterite incluida no
grupo CID-10 de doengas infecciosas intestinais (A0O0 a A09), ndo ha possibilidade
de estabelecer correlagdes entre co-morbidades associadas a presenca destes
microrganismos, em sua manifestacdo patogénica superficial ou profunda, limitando

o arsenal propedéutico e terapéutico nestes casos.

MATERIAIS E METODOS /OBJETIVOS

O presente estudo se propés a verificar a presenga de leveduras do género
Candida na cavidade bucal de pacientes pediatricos com doencas infecciosas
intestinais, por meio da realizacdo de coleta, isolamento e identificagdo de leveduras
do género Candida em amostras coletadas da cavidade bucal, e a relacdo entre
tipos e quantidade de espécies de Candida e os tipos de doencgas infecciosas
intestinais mais prevalentes de pacientes internados no Hospital Universitario Julio
Bandeira, cujo diagnostico estivesse incluido no grupo de CID A0O a A09.

Trata-se de uma pesquisa do tipo de campo e experimental, de abordagem
quantitativa. O presente estudo desenvolveu sua coleta no Hospital Universitario
Julio Maria Bandeira de Mello (HUJB), autarquia vinculada ao Centro de Formagao
de Professores (CFP) da Universidade Federal de Campina Grande (UFCG),
localizado na cidade de Cajazeiras, Alto sertdo do estado da Paraiba.

O estudo incluiu criangas entre 0 a 12 anos de idade, em regime de
internamento hospitalar no HUJB, em virtude de enfermidade cujo diagnédstico se
enquadrasse entre os cdédigos AO0O a A09 da CID-10, que engloba as doengas
intestinais infecciosas. A amostragem se deu por conveniéncia pelo niumero total de
criangas internadas durante o periodo em que a coleta foi realizada.

A pesquisa respeitou todos os itens dispostos na Resolugdao 466/12 do

Conselho Nacional de Saude, que regulamenta a pesquisa com seres humanos,
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sendo submetida ao CEP do CFP/UFCG e aprovada por meio do parecer de
namero: 2.672.468. Foi Considerada a dignidade e autonomia dos participantes,
assegurado o seu desejo de contribuir e permanecer, ou n&o, no estudo, mediante
sua manifestacao expressa, livre e esclarecida (BRASIL, 2012).

A coleta das amostras de mucosa bucal (mucosa jugal) foi realizada em
triplicata com o auxilio de swabs de algodao estéril, previamente umedecidos em
solugcao salina estéril, e acondicionados em tubos de ensaio estéreis com 5ml de
solugdo salina estéril e mantidos a 25° C até a semeadura em meio de cultura para o
isolamento dos microrganismos. Os referidos tubos foram identificados com a data
da coleta, bem como com a identificacdo por codigo do paciente.

Apds a coleta do material foi realizada a semeadura em Placas de Petri
contendo o meio de cultura ASD com cloranfenicol, estas foram incubadas por 24-48
horas, a 35°C e em condigdes aerdbias. As placas de cultura que apresentaram
crescimento foram submetidas a contagem para a determinacdo do numero de
unidades formadoras de colbénias (UFC/ml) (MURRAY et al, 2003).

Apds o isolamento em ASD com cloranfenicol, as colbénias isoladas foram
submetidas ao método Cromogénico com a finalidade de identificar as espécies de
Candida. Os dados colhidos foram entdo correlacionados com as infecgbes

intestinais diagnosticadas nos individuos submetidos a coleta.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Em criangas os principais fatores causadores de infecgao séo, provavelmente,
o sistema imune imaturo, incompleto estabelecimento da microbiota residente da
pele e mucosas e o maior numero de infecgdes sistémicas a que estes individuos
estédo sujeitos (GOUVEIA-MONDIN; HOFLING, 2005). Em criangas hospitalizadas,
a ocorréncia de co-morbidades em decorréncia das alteragdes fisiopatoldgicas e
declinio da imunidade trazem a luz a preocupagado com a ocorréncia concomitante
de leveduras do género Candida que podem passar a apresentar comportamento
hostil, embora seja considerado comensal em situa¢gdes de higidez do organismo.

As células epiteliais da mucosa intestinal sdo as grandes responsaveis pelo
reconhecimento inicial do sistema imunoldgico, o contato direto com a luz intestinal é
primordial para que ocorra esse processo. A ativagao dos mecanismos de defesa é

dependente da rapida deteccao de risco por meio dos receptores inatos que identifi-
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cam componentes estruturais com caracteristicas de fungos, leveduras e bactérias
(GUARNER, 2007). A microbiota natural do trato gastro intestinal realiza o papel de
barreira fisioldgica, que € composta pelo epitélio da mucosa do intestino, localizado
entre a luz intestinal e o espago peritoneal. As partes integrantes da barreira
correspondem ao epitélio mucoso, o sistema imune local, Placa Peyer, lamina
propria, barreira linfoepitelial e a circulagcdo hemato-linfatica (DOUGLAS; CISTERNA,
2004).

Assim sendo, durante episddios de gastrenterites, o declinio da imunidade e o
concomitante uso de antimicrobianos podem criar condigdes propicias ao
desenvolvimento de infecgdes por Candida, podendo ocasionar piora no
prognostico, aumento do tempo de internagdo e aumento no custo do tratamento,
bem como maior estresse e sofrimento do paciente.

A possibilidade de identificar e direcionar o tratamento, de forma rapida,
eficiente e segura colabora inequivocamente para o emprego de terapéuticas mais
eficazes, levando a cura em menor tempo. Para tanto, é possivel langar mao dos
meios de cultura cromogénicos.

A identificacdo das leveduras do género Candida em um curto espago de
tempo pode ser obtida quando se inoculam amostras biologicas nesse meio
cromogénico de diferenciacdo. Este meio também se mostra util na detecgédo de
leveduras em material biolégico que contenha cultura mista de Candida, cuja
caracteristica de crescimento em &gar Sabouraud dextrose ndo permite esta
diferenciagdo. A utilizagdo do meio cromogénico mostrou neste estudo, sua
capacidade de contribuir para um diagndéstico rapido da colonizagdo da cavidade
oral de criangas hospitalizadas com diagndéstico de gastroenterite, concordando com
os estudos de Fotedar, Al-Hedaithy (2003) e Dal Vesco et al (2011) .

No presente trabalho foram coletadas 63 amostras da mucosa oral de 21
pacientes hospitalizados por infec¢des intestinais no periodo de maio a agosto de
2019. Dentre as amostras estudadas, a presenca de Candida foi constatada em
apenas 14 pacientes (aproximadamente 66,6% da amostra), entre os quais 8
(57,2%) pertenciam ao género masculino e 6 (42,8%) ao feminino, ndo sendo
observada correlagdo estatistica significativa entre o género do paciente e a
presenca de Candida.

Outros estudos também relataram a auséncia de relagao dessa levedura com

esse fator. Entre estes, Paz et. Al. (2019) relataram que sua pesquisa nao
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apresentou diferencga significativa na frequéncia dos casos de candidemias quanto
ao género, sendo que dos 81 participantes com amostra positiva para Candida 41
(50,6%) pertenciam ao género feminino e 40 (49,4%) ao masculino.

Em relacdo ao fator idade, a distribuicdo entre os pacientes com a levedura
variou de 09 meses a 11 anos. Destacou-se a faixa etaria entre 01 e 05 anos, com
mais da metade das ocorréncias, verificando ainda que apds os 05 anos, a presenga

dessas leveduras apresentou-se diminuida. (Tabela 01).

Tabela 1 — Presenga de Candida por faixa etaria — Cajazeiras/PB — 2019.

Idade Frequéncia Percentual
Total 14 100,0
<=1 3 21,4
1,01-5 8 57,2
5,01-10 2 14,3
10,01 -12 1 71

Fonte: Elaborada pelos autores.

Dal Vesco et al (2011) verificou que a espécie de levedura que predominou
em seu estudo foi Candida albicans em criancas de 2 anos de idade, num indice de
70% do total. Esse mesmo comportamento foi observado em criangas com 3 anos
de idade, mostrando uma presenca de 70,44% das colbnias isoladas e identificadas,
assim como em criangas de 4 anos de idade, pois, 95,15% das colbénias foram
identificadas como Candida albicans. Para a espécie Candida tropicalis, verificou-se
que foram mais frequentes em criangas de 2 anos, seguido de 3 e 4 anos,
respectivamente. A espécie de Candida krusei desenvolveu-se em menor
quantidade em relagao as anteriores, porém com maior frequéncia em criangas de 3
anos, seguido das criangas de 2 anos de idade e auséncia na faixa etaria de 4 anos.
Este dado ganha relevancia quando consideramos que C. krusei € considerada
interinsecamente resistente ao fluconazol (Bouchara et al,1996).

Cruz et al (2008), em estudo com criangas de 3 a 12 anos internadas em
hospital no Maranhao, observaram que a candidiase pseudomembranosa, que €
causada por leveduras do género Candida, foi encontrada na cavidade bucal de

8,96% das criangas entre 3 e 6 anos. Ja Paz et. Al. (2019) verificaram em seu



estudo que a maioria dos escolares com a levedura tinha 08 anos (23,4%), seguido
dos discentes de 10 anos (22,2%) e 9 anos (18,5%).

Foram observadas na cavidade bucal dos pacientes avaliados espécies de
Candida isoladamente ou em associacado. Das 63 amostras obtidas dos 21 pacientes
participantes do estudo, 34 amostras apresentaram crescimento fungico, sendo as
mais prevalentes C. albicans, seguida de Candida tropicalis e Candida ssp. (grupo
de espécies sem identificacdo). Entre os crescimentos, 21 apresentavam
crescimentos de uma unica espécie, enquanto 13 apresentaram crescimento de
mais de uma espécie por placa.

Entre a amostra de 21 placas em que foi constatado crescimento de apenas
uma espécie, 12 apresentaram C.albicans, 04 apresentaram C.tropicallis, 04
apresentaram colbnias de Candida spp (grupo de espécies sem identificacéo) e 01
apresentou C.krusei. Entre as 13 placas que apresentaram mais de uma espécie
identificada no crescimento, 09 apresentaram 02 espécies, e 04 apresentaram 03
espécies, de forma que registrou-se o crescimento por espécies, por meio de
ocorréncia destas, independente da concomitancia ou ndo com outras espécies,

conforme Tabela 02.

Tabela 02 - Ocorréncia das espécies de Candida, por forma de crescimento —
Cajazeiras/PB — 2019.

Forma de n° de n°de C. C. C. Candida
crescimento placas ocorréncias albicans tropicallis krusei spp
Espécie Isolada 21 21 11 04 02 04
02 espécies 09 18 09 02 01 06
concomitantes
03 espécies 04 12 04 03 01 04
concomitantes
Total de ocorréncias 51 24 09 04 14
(100%) (47,1%) (17,6%) (7,8%) (27,5%)

Fonte: Elaborada pelos autores.

Os resultados obtidos neste trabalho mostraram, portanto, uma
predominancia de C. albicans sobre as outras espécies, concordando com os
resultados, obtidos por Yucesoy e Marol (2003) em que, de 169 coldnias de Candida
isoladas, 168 apresentaram colonias verde-claras utilizando o mesmo meio

cromogénico, identificadas como C. albicans. Neste mesmo trabalho, de 33 col6nias



isoladas e identificadas por métodos tradicionais como C. tropicalis, 32 isolados se
mostraram de cor azul, comprovando que a metodologia adotada neste trabalho
coincide com os resultados de trabalhos anteriores.

Para Krishnan (2012) a Candida albicans € a principal espécie associada a
micoses orais humanas, a de maior patogenicidade e a mais virulenta entre as
Candida spp. Por outro lado, Candida spp. ja foi relatado como a espécie fungica
mais comumente responsavel pelas infec¢des da corrente sanguinea (XIE et al.,
2019).

Estudo realizado em uma creche no municipio de Fortaleza analisou amostras
coletadas da mucosa bucal de 364 alunos entre1 a 5 anos de idade, verificando que
67 (18%) apresentavam leveduras do género Candida. A Candida albicans foi a
mais frequente, com 30 isolados (45%), seguida pelas C. tropicalis (31%), C.
guilliermondii (17%), C. glabrata (4,5%) e C. stellatoidea (1,5%) ( MENEZES et al.,
2005).

E significativa a relevancia das infeccdes diarréicas no quadro de
morbi-mortalidade, principalmente de criancas prematuras, populacdes de
baixo nivel socioecon6mico e carente de infra-estrutura sanitaria basica ou
com deficiéncia imunoldgica (SILVA et al, 2010) . Quanto a distribuigdo dos
diagnoésticos de acordo com o CID10, a diarréia e gastroenterite de origem
infecciosa presumivel — principal morbidade neste estudo — aparece como a maior
causa de internamento entre os pacientes analisados no periodo deste estudo,

independentemente da idade (Tabela 03).

Tabela 03 — Internagdes de acordo com o CID — Cajazeiras/PB — 2019.

CID Frequéncia Percentual
A04.9 04 9,3
A05.9 02 9,4
A08.4 07 33,3

A09 08 38,0

Total 21 100%

Fonte: Elaborada pelos autores.

Diversas analises afirmam que a predisposi¢cao a colonizagdo, e infeccéo,

pelas varias espécies de Candida esta aumentada em pacientes que evoluem com
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imunossupressao, adquirida ou terapéutica (infegao por HIV, farmacos citotoxicos,
corticosterdides), uso prolongado de agentes antibacterianos de amplo espectro,
além de alteragdes quantitativas e qualitativas do fluxo salivar (induzido por
farmacos, radioterapia, sindrome de Sjogren) (KRISHNAN, 2012; PLAS, 2016).
Ainda de acordo com Yamaguchi et al. (2019) a presenca de candidiase oral
pode ser um importante sinal de diminuicdo da fungao imune celular, predispondo o
paciente a infecgdes subsequentes, os autores concluiram em sua analise que
pacientes que desenvolveram candidiase oral sob forte terapia imunossupressora

poderiam ter um risco aumentado de infecgéo grave.

CONCLUSAO

Foi possivel constatar que grande percentual dos pacientes pediatricos com
infecgdes intestinais e em regime de internamento apresentam uma ou mais espécie
de Candida compondo a flora bucal dos mesmos. A espécie mais identificada foi
Candida albicans e a condi¢ao clinica mais frequente nesses pacientes foi diarréia e

gastroenterite de origem infecciosa presumivel (CID AQ9) .
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