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RESUMO

Neste estudo foram identificadas espécies de Candida em isolados de secre¢do vaginal, avaliados
os perfis de suscetibilidade in vitro a antiflingicos e correlacionados com os antifingicos
prescritos para pacientes em um servico de atencdo priméria. A identificacdo das espécies pela
Reacdo em Cadeia da Polimerase mostrou que 36,5% dos isolados foram caracterizados como
espécie ndo-C.albicans. Nos testes de sensibilidade a maioria dos isolados foi suscetivel a
cetoconazol, fluconazol e itraconazol, contudo cerca de 40% e 50% apresentaram resisténcia ou
sensibilidade dose-dependente a miconazol e nistatina, respectivamente. A anélise dos farmacos
prescritos para as pacientes revelou que 34,2% dos isolados foram considerados resistentes aos
agentes utilizados no tratamento. Diversas espécies de Candida podem causar vulvovaginite com
variados perfis de suscetibilidade aos antifingicos comumente utilizados no tratamento. A
identificacdo das espécies de Candida é relevante para o gerenciamento epidemioldgico das
infeccBes, além de ser util, assim como os testes de suscetibilidade, na escolha do tratamento
farmacoldgico mais eficaz para a paciente.

Palavras-chave: Candida spp. Candidiase vulvovaginal. Reacdo em cadeia da polimerase.
Testes de sensibilidade microbiana.

ABSTRACT

In this study were identified Candida species from vaginal secretion isolates, evaluated their in
vitro antifungal susceptibilities, and correlated these features with antifungal agents prescribed
for patients assisted in a primary care service. Species identification by Polymerase Chain
Reaction showed that 36.5% of isolates were characterized as non-C. albicans species. In
antifungal susceptibility tests most isolates were susceptible to ketoconazole, fluconazole, and
itraconazole, although between 40% and 50% of isolates show resistance or dose-dependent
susceptibility to miconazole and nystatin, respectively. Analysis of drugs prescribed to patients
revealed that 34.2% of the isolates were considered resistant to agents used in treatment. Several
Candida species can cause vulvovaginitis and exhibit different susceptibility profiles to
antifungal drugs used in treatment. The identification of Candida species is relevant and useful
to the epidemiological management of infections. The antifungal susceptibility test may also be
useful for choosing most effective drug treatment for each patient.

Keywords: Candida spp. Microbial sensitivity tests. Polymerase chain reaction. VVulvovaginal
candidiasis.
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INTRODUCAO

A candidiase vulvovaginal (CVV)
é um problema de saude significativo, afeta
quase dois tercos das mulheres adultas
durante a vida, entre elas aproximadamente
50% experimentam novos episodios™ 2. O
crescimento anormal de leveduras Candida
na mucosa do trato genital feminino, causa
prurido, eritema, edema e corrimento
vaginal'. Embora essa levedura seja
considerada um membro da microbiota
vaginal, algumas condi¢cdes podem
perturbar o equilibrio microbiano no trato
genital e levar ao crescimento excessivo de
espécies de Candida. Condigdes como
Diabetes mellitus®, uso de contraceptivos
orais e gravidez® elevam os niveis de
glicogénio na mucosa vaginal e a
consequente queda do pH favorece o
desenvolvimento de infeccdo local. O
excesso de glicogénio aumenta o substrato
nutritivo e promove o0 aumento da
capacidade de adesdo do patdégeno®. Outros
fatores de risco para o desenvolvimento de
CVV incluem a pratica inadequada de
higiene genital e o0 uso de antibidticos,
corticosterdides, roupas justas e roupas
intimas de tecido sintético®.

Estudos de prevaléncia de CVV
indicam que Candida albicans é a espécie
isolada mais frequente, responde por 80 a
90% de todos os casos de CVVY 7. No
entanto, ha aumento de episddios com
espécies ndo-C. albicans, com
patogenicidade e perfil de suscetibilidade
antifangica variavel.1®°. Essas espécies

ndo-C.albicans causadoras de CVV
incluem C. glabrata, C. tropicalis, C.
krusei e C. parapsilosis, e indicam uma
tendéncia para uma mudanca na etiologia
da candidiase apds décadas de dominéancia
de C. albicans®®®. O tratamento
farmacoldgico de pacientes com CVV nao
complicada envolve o uso de agentes
antifangicos imidazdis e triazois, incluindo
fluconazol,  cetoconazol, miconazol,
itraconazol e clotrimazol, além do agente
poliéniconistatina. Esses medicamentos
sdo eficazes no controle da candidiase, a
partir da sintese de ergosterol na
membrana celular do fungo°. No entanto,
0 aumento do uso de antifungicos e o
tratamento prolongado sem supervisao
médica sdo fatores de risco para O
surgimento de espécies de Candida
resistentes aos farmacos mencionados? 1,
Com o0 aumento da diversidade de
espécies de Candida relacionadas a
episadios de CVV e seus diversos perfis de
suscetibilidade antifungica, neste estudo
identificamos, por meio da Reacdo em
Cadeia da Polimerase (PCR) espécie-
especifica, a distribuicdo das espécies de
Candida nas secrecBes vaginais de
mulheres encaminhadas a um servigo
publico de saude no sul do Brasil. Além
disso,  verificamos o  perfil de
suscetibilidade in vitro de isolados vaginais
aos antifungicos geralmente utilizados no
tratamento de CVVs, tendo em vista os
fatores de risco e as prescrigches
medicamentosas das pacientes.
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METODOLOGIA
POPULACAO E AMOSTRAGEM

O estudo transversal foi realizado
com 180 pacientes
Laboratorio  Municipal de  Analises
Clinicas e Ambientais, Chapecd, SC,
Brasil, no periodo de fevereiro a abril de
2012. A amostra foi obtida por demanda
espontanea de pacientes, encaminhadas por
médicos ou enfermeiras, das unidades de
atendimento da atencdo basica, para envio
de exames laboratoriais de conteudo
vaginal. Todas as participantes foram
informadas sobre a pesquisa e assinaram 0
termo de consentimento livre e esclarecido.
Foram excluidas do estudo as pacientes
com menos de 18 anos, ndo residentes no
municipio e/ou quando elas utilizassem
algum antimicrobiano.

atendidas  no

AMOSTRAS BIOLOGICAS E COLETA
DE DADOS

As informacdes foram obtidas por
meio de um questionario que incluia
perguntas abertas e fechadas, cobrindo
aspectos sociodemogréaficos, clinicos e
epidemioldgicos e fatores de risco para
CVV, como o método anticoncepcional,
gravidez, prética de higiene pds-defecacéo
e uso de roupas justas/roupas intimas
sintéticas.

O fluido vaginal foi coletado com
swab, imediatamente incubado em solucdo
de transporte Stuart (Citotest Labware
Manufacturing Co., Ltd., Haimen City,

China) e enviado ao laboratério. Os
isolados foram semeados em agar
Sabouraud dextrose (Difco, Detroit, Mich,
EUA) suplementado com cloranfenicol e
incubados a 35 °C por 48 horas.

IDENTIFICACAO MOLECULAR DAS
ESPECIES DE Candida por PCR

O DNA gendmico foi extraido das
culturas de acordo com o procedimento
descrito por Alves (2010), a partir de cepas
ATCC das espécies de Candida: C.
glabrata (ATCC 2001), C. krusei (ATCC
6258), C. tropicalis (ATCC 750), C.
parapsilosis (ATCC 90018), C. albicans
(ATCC 24433) e C. guilliermondii (ATCC
90877).

A identificacdo das espécies C.
albicans, C. glabrata, C. tropicalis, C.
krusei, C. parapsilosis e C. guilliermondii
foi realizada por PCR com iniciadores
espécie-especificos para o espacador
transcrito interno (ITS) 1 e 2 e o iniciador
reverso ITS4 da seguinte forma:ITS4 (5'-
TCC TCC GCT TAT TGA TAT GC-3),
CAL (C. albicans, 5-TCAACT
TGTCACACCAGATTATT-3) 2, CGL
(C. glabrata, 5-CAC GAC GCT ACA
CTT TCT AAT T-3) ¥ CTR (C.

tropicalis, o'
CAATCCTACCGCCAGAGGTTAT-3)
12 CKR (C. krusei, 5'-

ACTACACTGCGTGAGCGG AA-3')
CPA (C. parapsilosis, 5-TTG GTA GGC
CTT CTA TAT GGG-3) e CGU (C.
guilliermondii, 5' -
GTATTGGCATGGGTAGTACTG-3’) 2
Os ensaios de PCR geraram produtos de
amplificacdo de 402 pb para C. albicans,
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632 pb para C. glabrata, 434 pb para C.
tropicalis, 464 pb para C. krusei, 424 pb
para C. parapsilosis e 185 pb para C.
guilliermondii. As reacGes de PCR foram
preparadas em um volume de 20 pL
contendo 20 ng de DNA genémico, dNTPs
0,2 mM, MgCI2 2,5 mM, 10 pmol de cada
iniciador, 2,0 pL de tampéo de reagcdo 10x
e 1,0 U de Taqg Platinum DNA polimerase
(Invitrogen, Carlsbad, CA, EUA). Os
controles positivos consistiram de DNA
genbmico extraido de cepas ATCC de
espécies de Candida identificadas neste
trabalho. Os controles negativos foram
preparados substituindo o DNA por agua e
por DNA de espécies diferentes dos
primers especificos da espécie usados na
reacdo. As misturas de reacdo foram
incubadas em  termociclador MJ-96
(Biocycler, Applied Biosystems, Foster
City, EUA) a 94 °C por 4 min, seguido por
35 ciclos de 94 °C por 1 min, 56 °C por 1
min (anelamento) , 72 °C por 1 minuto e
uma extensao final a 72 °C por 5 min. A
temperatura de anelamento usada para C.
parapsilosis e C. albicansfoi 60 °C. Os
fragmentos de DNA amplificados foram
analisados em gel de agarose a 2% corado
com 0,5 pg / mL de brometo de etidio e
visualizados em sistema de documentacao

UV  (VilberLoumart, Marne-LaVallée,
Franca).

AVALIACAO DA SUSCETIBILIDADE
IN VITRO A AGENTES
ANTIFUNGICOS

A suscetibilidade antifungica dos
isolados de Candida spp. foi testada pelo
método de difusdo em disco em Agar
Muller Hinton, de acordo com o
documento M44-A' e as instruces do
fabricante. Os testes de suscetibilidade
foram realizados com discos de nistatina
(100 Ul), fluconazol (50 mg), miconazol
(50 mg) e cetoconazol (50 mg), adquiridos
da Bio-Rad Laboratories (Marnes La
Coquette, Franca) e itraconazol (10 mg),
obtido do Centro de Produtos de
Diagndstico e Controle, S&o Paulo, Brasil,
CECON. Os parametros de resisténcia,
suscetibilidade e suscetibilidade dose-
dependente foram definidos medindo-se a
zona de inibicdo em torno dos discos. Os
critérios utilizados para interpretacdo dos
dados obtidos para o fluconazol foram os
propostos pelo CLSI, enquanto para 0S
demais antifingicos, para 0s quais nao
havia métodos padronizados, foram
empregados os critérios sugeridos pelos
fabricantes conforme descrito na Tabela 1.
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Tabela 1. Critério para interpretacdo dos resultados de antifungigrama de acordo com o manual M44-
A e 0s manuais dos fabricantes dos discos (Cecon, Bio-RadLaboratories)

Antifangico Suscetivel Suscetivel dose-dependente Resistente
Fluconazol (*) >19 mm 14-19 mm <14 mm
Cetoconazol (***) >20 mm 10-20 mm <10 mm
Itraconazol (**) >20 mm 12-19 mm <11 mm
Miconazol (***) >20 mm 10-20 mm <10 mm
Nistatina (**) >10 mm <10 mm

(*) MA44-A; (**) Cecon; (***) Bio Rad

ANALISE DA PRESCRICAO DE
MEDICAMENTOS

As informagdes  sobre  0s
antifangicos prescritos as pacientes deste
estudo foram obtidas no banco de dados do
programa Winsaude. A coleta foi
autorizada pela paciente e pelo Servico
Municipal de Salde.

ANALISE ESTATISTICA

As informac0@es obtidas a partir do
questionario estruturado foram analisadas
usando Epi-info 3.5.2 (Center for Disease
Control and Prevention,Atlanta, GA,
EUA), e a magnitude da associacdo entre
as variaveis e a presenca de CVV estimada
pelo odds ratio (OR) com intervalo de
confianca (IC) de 95%. Um valor de p
<0,05 foi considerado estatisticamente
significativo.

ASPECTOS ETICOS

Este estudo foi aprovado pelo
Comité de FEtica em Pesquisa da
Universidade Comunitaria da Regido de
Chapeco (protocolo n ° 140/11).

RESULTADOS

CARACTERISTICAS
SOCIODEMOGRAFICAS, FATORES DE
RISCO E SINTOMATOLOGIA DAS
PACIENTES

Das 180 amostras de secregdes
vaginais obtidas, 52 (28,9%) apresentaram
crescimento de levedura no meio de
cultura seletivo e, portanto, foram
utilizadas em andlises posteriores. Essas 52
amostras vieram de mulheres entre 18 e 52
anos, com idade modal e média de 18 e 27,
25 anos, respectivamente. O nivel de
escolaridade da maioria das mulheres era
de primeira série e mais de sessenta por
cento delas eram casadas ou coabitavam.

Houve correlaces significativas
entre a presenca de Candida spp. na
cultura vaginal e vérios fatores de risco
(Tabela 2), incluindo gravidez, idade
reprodutiva, praticas inadequadas de
higiene pods-defecacdo e uso de roupas
justas/roupas intimas sintéticas (p <0,05).
No entanto, ndo foi observada correlagéo
com 0 uso de anticoncepcionais orais e
praticas de lavagem pds-defecacao.
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Tabela 2. Distribuicdo das pacientes com cultura positiva (n = 52) e relacdo com os fatores de risco

analisados
Fator de risco Categoria n % OR* Cl** Valor de p
Gravid Sim 18 34,6 1,98 0,97 -4,03 0,04
ravide
vide Néo 3 654
Uso de contraceptivos orais Sim 22 423 144 0.74-2.8 017
P Néo 0 577
Idade reorodutiva Sim 50 96,2 3,31 0,73-9,78 0,03
P Néo 2 38
Uso de roupas justas/roupas Sim 41 78,8 245  0,95-6,28 0,04
intimas sintéticas Néo 11 21,2
Pratica de higiene ps-defecacio Anus-Vagina 18 34,4 1,87 0,94 -3,72 0,04
gienep ¢ Vagina-Anus 34 65,4
Prética de lavagem pos- Sim 19 36,5 1,25 0,63-2,44 0,31
defecacéo Né&o 33 63,5
*OR: odds ratio
**Cl: interval de confianga
Os sintomas clinicos especifica encontrou C. albicans em 63,5%

prevalecentes entre as pacientes foram
leucorreia (71,2%), seguido de prurido
(55,8%), dispareunia (25,0%), disuria
(23,1%), eritema (23,1%) e edema (7,7%).
A ocorréncia de corrimento vaginal e
prurido foram associados a resultados
positivos de cultura (p <0,05), e as
pacientes que relataram esses sintomas
apresentaram 3,08 e 2,46, respectivamente,
maior risco de apresentar CVV. Ressalta-
se, entretanto, que a presenca de sinais e
sintomas foi relatada pelas pacientes e
diferencas podem surgir se 0 exame clinico
for realizado por um profissional.

DISTRIBUICAO DAS ESPECIES DE
Candida DOS ISOLADOS VAGINAIS

A identificacdo de espécies de

Candida realizada por PCR espécie-

(33/52) dos isolados e as espécies ndo-C.
albicans foram distribuidas da seguinte
forma: 13,5% C. glabrata (7/52), 7,7% C.
tropicalis (4/52), 7,7% C. parapsilosis
(4/52), 5,7% C. krusei (3/52) e 1,9% de C.
guilliermondii (1/52). Apenas uma amostra
vaginal apresentou resultado positivo para
mais de uma espécie, C. tropicalis e C.
krusei. Devido a impossibilidade de avaliar
individualmente cada espécie, a amostra
ndo foi analisada nos testes de
suscetibilidade.

SUSCETIBILIDADE ANTIFUNGICA in
vitro

Entre os antifungicos analisados,
observou-se que a maioria dos isolados de
Candida foram sensiveis ao cetoconazol e
mais de 70% apresentaram suscetibilidade

Saud Pesq. 2021;14(Supl.1):e-8022 - e-ISSN 2176-9206



Oliveira, Schmidt

ao fluconazol, itraconazol e miconazol
(Figura 1). No entanto, foi verificado nos
testes in vitro de miconazol e nistatina que

37% e cerca de metade dos isolados,
respectivamente, apresentaram resisténcia
ou suscetibilidade dose-dependente.

100 H 90,2
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60 o 51 49
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20 9.8 3059 7878
0 ‘_,__-_,__-_,_ :
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Figura 1. Perfil de suscetibilidade de isolados de Candida spp. aos agentes antifiingicos. As amostras foram
analisadas pelo método de difusdo em disco CLSI M44-A e classificadas como suscetivel (S), suscetivel dose-
dependente (SDD) ou resistente (R) para cada antifingico testado.

A porcentagem de isolados de
espécies de Candida suscetiveis (S),
suscetiveis dose-dependente (SDD) ou
resistente (R), em comparagdo com O0s
agentes antifungicos testados é mostrada
na Tabela 3. A maioria das espécies de C.
albicans foram suscetiveis a farmacos
azllicos, como segue: cetoconazol (94%),
itraconazol (91%), fluconazol (84,8%) e
miconazol (72,8%). Metade dos isolados
caracterizados como C. krusei
apresentaram resisténcia ao cetoconazol,
itraconazol e miconazol, e todos os

isolados de C. krusei foram resistentes ao
fluconazol e nistatina. Considerando todos
os antifungicos testados, os isolados
apresentaram a maior resisténcia a
nistatina, sendo: C. krusei (100%), C.
guilliermondii  (100%), C. tropicalis
(66,7%), C. parapsilosis (50,0%), C.
albicans (45,5%) e C. glabrata (28,6%).
Varios isolados também foram resistentes
ao miconazol: C. tropicalis (66,7%), C.
krusei (50%), C. parapsilosis (25%), C.
albicans (15,1%) e C. glabrata (14,3%).
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Tabela 3. Suscetibilidade in vitro de espécies de Candida aos agentes antiflingicos

Espécies de Candida

Agente antifangico

Candida albicans (n=33)

Candida tropicalis (n=3)

Candida glabrata (n=7)

Candida krusei (n=2)

Candida parapsilosis (n=4)

Candida guilliermondii (n=1)

Fluconazol
Cetoconazol
Itraconazol
Miconazol
Nistatina

Fluconazol
Cetoconazol
Itraconazol
Miconazol
Nistatina

Fluconazol
Cetoconazol
Itraconazol
Miconazol
Nistatina

Fluconazol
Cetoconazol
Itraconazol
Miconazol
Nistatina

Fluconazol
Cetoconazol
Itraconazol
Miconazol
Nistatina

Fluconazol
Cetoconazol
Itraconazol
Miconazol
Nistatina

Perfil de suscetibilidade in vitro*

S (%) SDD (%) R (%)
84,8 9.1 6,1
94,0 3,0 3,0
91,0 3,0 6,0
72,8 12,1 15,1
54,5 - 455
66,7 - 33,3
100,0 - -
66,7 33,3 -
33,3 - 66,7
33,3 - 66,7
57,1 14,3 28,6
71,4 14,3 14,3
71,4 14,3 14,3
57,1 28,6 143
71,4 - 28,6
- - 100,0
50,0 - 50,0
- 50,0 50,0
- 50,0 50,0
- - 100,0
100,0 - -
100,0 - -
100,0 - -
50,0 25,0 25,0
50,0 - 50,0
- 100,0 -
100,0 - -
100,0 - -
- 100,0 -
- - 100,0

* S: suscetivel; SDD: suscetivel dose-dependente; R: resistente
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CORRELACAO ENTRE O PERFIL DE
RESISTENCIA ANTIFUNGICA DOS
ISOLADOS E A PRESCRICAO DE
MEDICAMENTOS AS PACIENTES

Das 52 pacientes avaliadas neste
estudo, apenas 41 (78,8%) haviam
recebido medicacdo para tratamento da
vulvovaginite e, destas, 6 pacientes
(14,6%) receberam terapia combinada, ou
seja, um medicamento para uso oral
acompanhado de um creme vaginal tépico.
Revendo as prescri¢cbes de medicamentos,
constatou-se que o antifingico mais
prescrito foi o fluconazol (46,3%), seguido
da nistatina (29,3%), itraconazol (21,9%),
miconazol (12,2%) e cetoconazol (4,9%).
Das 35 pacientes que receberam um Unico
antifangico para o tratamento de CVV,
60,0% (21/35) apresentaram isolados de
Candida suscetiveis ao medicamento
prescrito, enquanto 2,9% (1/35) foram
classificados como suscetiveis dependentes
de dose e 37,1% (13/35) dos isolados das
pacientes foram considerados resistentes.
As pacientes que receberam terapia
combinada (n = 6), 83,3% (5/6)
apresentaram  isolados de Candida
suscetiveis aos dois  medicamentos
prescritos, enquanto 16,7% (1/6) das
pacientes apresentaram isolados resistentes
aos dois medicamentos. Em ambos 0s
grupos observou que 34,2% (14/41) dos
isolados das pacientes eram resistentes ao
medicamento prescrito na rede béasica de
salde.

DISCUSSAO

Aproximadamente trés quartos
das mulheres em idade reprodutiva sofrem
de CVV com significativa morbidade fisica
e psicoldgica.> 4 Neste estudo, a
frequéncia de isolados vaginais de Candida
spp. (28.9%) foi préxima a encontrada em
outros estudos!® 1 que reportaram
frequéncias desta levedura em 33,2 e
24,7% dos isolados, respectivamente.

A avaliacdo dos fatores de risco
indicou relacdo entre CVV, gravidez e
idade reprodutiva das pacientes, o que
pode ser explicado pelo maior nivel de
hormonios sexuais nessas fases da vida e
0s niveis mais elevados de glicogénio na
mucosa vaginal facilita a colonizacdo e
germinacdo fungica® 8. Em relacdo aos
habitos das pacientes, a pesquisa revelou
que mais de 70% dos isolados com
Candida spp. eram de pacientes com
habito de usar roupas justas e / ou roupas
intimas de tecido sintético. Essas escolhas
podem resultar em ma aeracdo do Orgao
genital e aumento da umidade vaginal,
contribuindo assim para o crescimento de
fungos. Além disso, habitos de higiene
inadequados  também  sdo  fatores
relacionados aos episédios de CVV, pois
podem levar residuos de fezes proximo a
vagina®.

Dentre as espécies identificadas
neste estudo, constatou-se que C. albicans
continua sendo a  espécie  mais
frequentemente isolada, conforme
observado em outros estudos” 1617 No
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entanto, deve-se notar que espécies ndo-C.
albicans foram encontradas em
aproximadamente 35% das amostras,
sugerindo aumento na prevaléncia dessas
espécies, como também fora demonstrado
por Bitew et al.®. Especula-se que o
aumento de espécies ndo-C. albicans pode
ser um reflexo da ampliacdo do cultivo e
da identificacdo, realizados antes mesmo
de serem solicitados pelo profissional
médico’®. No entanto, varios estudos tém
proposto a possibilidade de uso erréneo,
inadequado ou incompleto de antifungicos,
0 que permitiria a eliminacdo das espécies
mais sensiveis de C. albicans, enquanto
promulgaria as mais resistentes espécies
ndo-C albicans?.

O problema com o aumento da
incidéncia de espécies nao-C. albicans é
que essas espécies apresentam resisténcia
aos medicamentos mais  utilizados,
dificultando o controle da infeccdo nas
pacientes. Isolados de C. glabrata e C.
tropicalis sdo frequentemente resistentes a
farmacos azoicos ou requerem doses
maiores para  permitir 0  sSucesso
terapéutico'® °. A avaliagdo da
suscetibilidade antifangica neste trabalho
revelou que o isolado de C. guilliermondii
foi resistente a nistatina, enquanto todos os
isolados de C. krusei foram resistentes ao
fluconazol e a nistatina. A resisténcia de C.
krusei ao fluconazol j& é conhecida,
embora 0 mecanismo preciso ndo seja
completamente  compreendido®. No
entanto, um resultado diferente em relagdo
ao antifingico nistatina foi relatado® em
que todos os isolados analisados de C.

krusei ~mostraram  suscetibilidade ou
suscetibilidade dependente da dose.

Nosso estudo observou que, entre
os farmacos azoOicos, 0 miconazol
apresentou o0s piores resultados com
suscetibilidade in vitro observada em
apenas 62,8% (32/51) dos isolados de
Candida. As taxas de suscetibilidade
intermediaria (9,8%) e resisténcia (15,7%)
ao fluconazol também foram relativamente
maiores. Um perfil de suscetibilidade
semelhante foi relatado para 17,2% das
amostras de 87 isolados vulvovaginais de
Candida®. Contudo, outros estudos
observaram resisténcia ao fluconazol em
menos de 10% dos isolados analisados” 2%
23.

Vale ressaltar os resultados que
indicam a eficacia da nistatina contra as
espécies mais prevalentes de Candida, por
ser uma das principais opcdes para O
tratamento da CVV. A nistatina ¢
amplamente utilizada a baixo custo em
formulacbes tdpicas de facil acesso a
populacdo-alvo. Dentre  todos  0s
medicamentos incluidos na pesquisa, 0
antifangico poliénico apresentou o pior
desempenho com 49,0% (23/51) dos
isolados resistentes a esse medicamento. A
baixa incidéncia de leveduras sensiveis a
nistatina  também  foi relatada®, e
encontrou 51,1% dos isolados com
dose-dependente a
nistatina. Em contraste, Liu e Fan’
descreveram suscetibilidade a todos os
isolados de C. albicans para esse
antifangico.

suscetibilidade
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Ao serem comparados  0S
resultados do teste de suscetibilidade in
vitro e os antifingicos prescritos as
pacientes, constatou-se que 34,2% (14/41)
das pacientes apresentavam isolados
resistentes aos medicamentos prescritos
para o tratamento, 0 que sugere que O
medicamento selecionado néo foi capaz de
controlar a infeccdo. Deve-se observar que
os resultados dos testes de suscetibilidade
in vitro nem sempre refletem com precisédo
as ocorréncias in vivo devido a variacao
fisiolégica de cada individuo, as
caracteristicas dos medicamentos e ao
comportamento
microrganismos em cada individuo. Outra

variavel dos

limitacdo deste estudo foi a amostra
analisada de pacientes em um {nico
servico de salde que, somada ao tamanho
da amostra, limita a generalizacdo dos
resultados. Além disso, 0 maior tempo de
seguimento das pacientes e 0 acesso aos
dados clinicos  permitiriam  melhor
avaliacdo do sucesso ou ndo da terapia
antifangica. No entanto, estudos como este
contribuem para o0 entendimento da
farmacoepidemiologia, pois altos valores
de resisténcia e suscetibilidade dose-
dependente podem indicar a necessidade
de ajustes na posologia ou no medicamento
prescrito para o tratamento da candidiase

em algumas pacientes.
CONCLUSAO
Em geral, para todas as espécies

de Candida identificadas, as taxas de
resisténcia encontradas foram superiores as

relatadas por outros autores, o que indica a
necessidade de realizacdo de testes de
sensibilidade aos antifungicos previamente
a prescricdo dos medicamentos. Isso pode
contribuir para a reducdo de casos
recorrentes de CVV provocados por
exposicao repetida aos medicamentos.

Esses resultados reforcam a
importancia de avaliar a suscetibilidade das
infeccdes vaginais por Candida aos
antifangicos, principalmente nos casos de
CVV de repeticdo, uma vez que o0 uso de
alguns medicamentos no tratamento de
infeccdes anteriores pode contribuir para a
selecdo de cepas de Candida resistentes.
Além disso, a identificacdo das espécies de
Candida causadoras da infeccdo também
pode auxiliar na selecdo do farmaco mais
eficaz, uma vez que algumas espécies
podem apresentar resisténcia intrinseca a
alguns  grupos de antimicrobianos,
conforme descrito anteriormente em alguns
estudos e também demonstrado neste
trabalho. Assim, seria possivel melhorar o
manejo da farmacoterapia antifingica do
paciente, evitando a recorréncia da
vulvovaginite.
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