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Resumo- A estomatite protética € uma condi¢ao inflamatoria que ocorre em usudrios de protese total e esta
frequentemente associada a leveduras do género Candida, Os perfis de suscetibilidade a antifingicos tém
sido extensivamente estudados em pacientes com candidiase ou em individuos imunossuprimidos, mas ndo
em portadores sadios de Candida. No presente estudo, fluconazol, itraconazol, voriconazol, terbinafina e 5-
flucitosina foram testados contra 109 isolados orais de Candida spp. Todos os agentes antifingicos
mostraram-se eficazes contra as amostras avaliadas, exceto a terbinafina. O presente trabalho pode
fornecer dados epidemioldgicos com relacdo a susceptibilidade a antifingicos por Candida spp isoladas de

individuos com saude oral.
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Introducéo

A estomatite protética é uma condicdo
inflamatéria que frequentemente ocorre no palato
de usuarios de prétese total. Esta patologia
normalmente estd associada a leveduras do
género Candida (LANFON et al., 2005; RAMAGE
et al.,, 2004; BARBEAU et al., 2003). O uso de
agents azélicos para o tratamento da candidose
oral tem se tornado muito difundido entre
pacientes imunocompetentes. Dessa forma, €
importante determinar a prevaléncia de amostras
resistentes a estas drogas para que o clinico
possa administrar o tratamento mais efetivo
(HABERLAND-CARRODEGUAS et al., 2002).

Outros agentes antifingicos, como a
terbinafina 5-flucitosina e anfotericina B também
sdo importantes para o tratamento de infeccBes
fungicas. Ainda que ndo sejam usualmente
empregados contra candidoses orais, o perfil de
susceptibilidade de amostras isoladas da cavidade
oral com relacdo a estes agentes pode fornecer
importantes dados epidemioldgicos.

Varios estudos focados na
susceptibilidade de Candida spp. tém sido
desenvolvidos utilizando amostras obtidas de
individuos imunossuprimidos ou individuos com
presenca de candidose. Todavia, a presenca de
amostras resistentes a antifingicos nao foi
extensivamente estudada entre portadores
saudaveis da levedura. A avaliacdo do perfil de
susceptibilidade de Candida spp. isoladas da
cavidade oral de individuos saudaveis trara
informacdes adicionais com relacdo a esse
assunto.

Metodologia

Um total de 112 individuos usuérios de
prétese total por pelo menos um ano e 103
individuos portadores de dentes naturais foram
avaliados. Os individuos citados foram recrutados
das clinicas de prétese total da Universidade
Federal de Alfenas (UNIFAL) e Universidade
Federal de Minas Gerais (UFMG). Todos os
pacientes eram HIV negativos, nunca haviam
apresentado neoplasias malignas e ndo estavam
sob terapia antifiingica no momento da coleta. As
amostras foram coletadas do dorso da lingual
utilizando um swab esterilizado. Apds a coleta,
foram obtidas 109 amostras, sendo 71 C. albicans,
15 C. glabrata, 12 C. tropicalis, oito C. parapsilosis
e trés C. krusei. Estas amostras foram
identificadas através de testes bioquimicos,
morfologicos e fisiolégicos (KURTZMAN; FELL,
1998).

Anfotericina B (Sigma Chemical Co., St.
Louis, USA), 5-flucitosina (Hoffman La Roche,
Bale, Switzerland), fluconazol (Pfizer Séo Paulo,
Brazil), itraconazol (Janssen Pharmaceutica,
Beerse, Belgium), voriconazol (Pfizer, Sdo Paulo,
Brazil) e terbinafina (Novartis Biociéncias S.A.,
Sao Paulo, Brazil) foram obtidos como reagentes
diretamente do fabricante. Testes de microdiluicdo
foram realizados de acordo com as diretrizes do
documento M27-A do CLSI. Ap6s a incubagéo, a
concentracdo inibitéria minima do fluconazol,
itraconazol, voriconazol e terbinafina foram lidas
como a menor concentragdo em que houve
decréscimo de 80% na turbidez. Para Anfotericina
B e b5-flucitosina, a CIM foi considerada a
concentracdo em que ocorreu inibicdo completa
do crescimento. O controle de qualidade foi
assegurado pela insercdo da amostra ATCC
22019 de C. parapsilosis.
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Resultados

Os resultados estdo apresentados na
tabela 1. os valores para interpretacdo da
susceptibilidade foram aqueles sugeridos por
Pfaller et al. (2003), Rex et al. (2001), Ryder
(1999) e 0 CLSI.

Tabela 1. Concentragao inibitoria minima (CIM) em
pug/ml obtida para Candida spp. Isoladas de
usuparios de protese total, individuos con dentes
naturais e para a totalidade de individuos.

Antifingico UPT IDN TI
CIM g CIM go CIM go
Fluconazol (ng/ml) (ug/ml)  (ug/ml)
C. albicans 2.0° 2.0° 2.0°
C. glabrata 8.0° 4.0° 8.0°
C. parapsilosis 1.0° 4.0° 40°
C .krusei 64.0° 64.0°  64.0°
C. tropicalis 2.0% 1.0% 2.0°
Itraconazol
C. albicans 0.06% 0.06% 0.06%
C. glabrata 0.5? 0.12*  0.12°
C. parapsilosis 0.03? 0.03*  0.03%
C. krusei 0.03°2 0.03* 0.03°
C. tropicalis 0.03% 0.03* 0.03%
Voriconazol
C. albicans 0.25° 0.5% 0.25%
C. glabrata 1.0? 0.12% 1.0*
C. parapsilosis 05°? 0.5% 0.5°
C. krusei 0.12% 1.0° 1.0%
C. tropicalis 0.12% 0.12*  0.12*
Anfotericina B
C. albicans 1.0% 1.0° 1.0%
C. glabrata 1.0% 0.5% 1.0°
C. parapsilosis 0.25% 0.5% 0.5°
C. krusei 05° 1.0° 1.0°
C. tropicalis 0.25% 0.25* 0.25°
5-Flucitosina
C. albicans 1.0° 1.0° 1.0%
C. glabrata 1.0° 1.0% 1.0%
C. parapsilosis 0.5° 0.5° 0.5°
C. krusei 0.5% 0.5% 0.5°
C. tropicalis 0.5% 0.5% 0.5%
Terbinafina
C. albicans 64.0 64.0 64.0
C. glabrata 64.0 64.0 64.0
C. parapsilosis 64.0 64.0 64.0
C. krusei 64.0 64.0 64.0
C. tropicalis 64.0l 2.0 64.0

CIM 90- Concentracao inibitéria minima para 90%
dos isolados; IDN- Individuos com dentes naturais;
UPT- Usuarios de protese total; TI- Totalidade dos
individuos. ® Suscetivel, Suscetivel dose-
dependente, ¢ Intermediario, ? Resistente.

Discusséao

A prevalencia de Candida spp na cavidade
oral de usiarios de protese total €
consideravelmente maior do que em individuos
con dentes naturais (LYON et al., 2006) mesmo
considerando que a presenca de leveduras néo
implica necessariamente em manifestacdo clinica.

Ambos os grupos foram comparados quanto ao
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perﬂl de suscetibilidade e n&o foram encontradas
diferencas estatisticamente significativas entre o
perfil obtido para nenhum dos antifingicos
testados, exceto para itraconazol e fluconazol
contra C. glabrata. A continua exposicao de
leveduras do género Candida a antifingicos pode
alterar o padrdo de suscetibilidade das amostras
(KURIYAMA et al., 2005; RAUTEMAA et al,
2007). Além disso, o tratamento com antifingicos
pode levar a selecdo de amostras ndo albicans
resistentes a azoélicos como C. glabrata e C.
krusei.

Apesar de a maioria das drogas
antifingicas testadas neste trabalho ndo estarem
disponiveis para a administracao oral, dados sobre
o perfil de suscetibilidade de isolados orais
fornecem dados epidemiol6gicos e podem servir
como guia para a pratica clinica. Por outro lado,
microrganismos de origem oral podem ser
responsaveis por infeccbes disseminadas ou
candidose severa. Nestes casos, o perfil de
suscetibilidade poderia ser extrapolado.

O ltraconazol apresentou uma eficacia
surpreendentemente baixa contra C. albicans. C.
glabrata também foram resistentes a essa droga, o
que ja havia sido relatado por Pfaller et al. (2003)
e Swoboda-Kopec et al. (2003). Considerando a
alta prevaléncia da espécie albicans entre
usuarios de protese total, estes resultados estao
em desacordo com Cross et al. (2004) que
defendem a eficicia do Itraconazol no tratamento
da estomatite protética. Entretanto € importante
ressaltar que o presente trabalho ndo desenvolveu
estudos clinicos.

Os resultados obtidos para Anfotericina B
foram consistentes com aqueles obtitos por outros
autores (WINTEGER et al.,, 2007; GHANNOUM,;
RICE, 1999). O Voriconazol também apresentou
boa eficacia contra as amostras testadas.

A terbinafina ndo apresentou bons
resultados contra as amostras testadas, o que é
corroborado  por um ndamero de autores
(PETRANIY et al., 1987; RYDER; FAVRE, 1997).
Por outro lado, Jessup et al, (2000) defendem o
uso deste antifingico contra leveduras. E possivel
que os resultados in vitro ndo correspondam a
resposta in vivo.

Concluséo

A partir do presente trabalho é possivel
concluir que o resultado geral de testes de
suscetibilidade antifingica contra os isolados orais
testados foi bastante satisfatério, exceto para a
terbinafina. Este estudo pode fornecer dados
epidemiolégicos sobre a suscetibilidade de
leveduras do género Candida isoladas da
cavidade oral de individuos saudaveis.
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