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SUSCEPTIBILIDADE "IN VITRO" A DROGAS
ANTIFÚNGICAS DE LEVEDURAS DO GÉNERO Cândida DE

MULHERES PORTADORAS DE CANDIDÍASE VAGINAL*
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RESUMO

As amostras de Cândida, previamente isoladas e identificadas da mucosa
vaginal de mulheres portadoras de candidíase, foram submetidas ao teste de
concentração inibitória mínima (CIM), frente às drogas anfotericina B, nistatina,
cetoconazol e fluconazol; utilizando-se a técnica de diluição em ágar (TDA), a partir
da diluição de 0,05 mg/ml até 100 mg/ml.

As 12 amostras de Cândida albicans isoladas foram inibidas pela nistatina
em concentração < 6,25 mg/ml e pela anfotericina B numa concentração < 0,78
mg/ml. Todas as amostras mostraram-se resistentes aos derivados azólicos.

Cândida krusei, que foi identificada em 2 amostras, mostrou-se também
resistente aos derivados azólicos e com CIM de 6,25 mg/ml para nisíatina e de 0,78
mg/ml para anfotericina B.

UNITERMOS: Susceptibilidade "in vitro", candidíase vaginal, drogas antifúngicas

INTRODUÇÃO

Incidência alta e sintomatologia desagradável, associadas a processos de
natureza mais grave, revestem de importância a candidíase vaginal. Alterações na flora
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bacteriana vaiginal, no conteúdo em glicogênio da mucosa e no pH poderiam explicar a
maior predisposição em propiciar a manifestação desta patologia . Antibióticos
poliênicos e derivados azólicos constituem agentes terapêuticos mais usualmente
empregados a esta infecção vaginal fúngica, embora alguns autores relatem resistência
"in vitro" por parte de leveduras do género Cândida a estes agentes antifúngicos. U)

Recidivas constantes e resistência aos tratamentos justificam a busca de novos
estudos na melhor comprovação da terapia antifúngica empregada.'1'2' > 1 1 > 1 1

Determinar a susceptibilidade "in vitro" das leveduras do género Cândida
isoladas da mucosa vaginal de mulheres portadoras de candidíase frente à anfotericina
B, nistatina, cetoconazol e fluconazol constitui o propósito deste trabalho.

MATERIAL E MÉTODOS

As amostras, submetidas a exame micológico, foram provenientes da mucosa
vaginal de 50 mulheres com suspeita clínica de candidíase, atendidas na clínica
ginecológica da Maternidade Nossa Senhora de Lourdes na cidade de Goiânia,

Os fungos isolados em ágar-Sabouraud mantidos à temperatura ambiente e as
espécies de Cândida foram identificadas segundo as técnicas usadas por KREEGER -

VAN RIJ(8).
Pari a determinação da concentração inibitória mínima (CIM) foi utilizada a

técnica em neio de ágar semi-sólido, conforme HOLT modificada por CURY e cols(4)>

,onde anfotsricina B, nistatina, cetoconazol e fluconazol foram diluídos numa
concentraçãí de 0,05 a 100 mg/ml. O meio de base nitrogenado para levedura
liquefeito, cem a respectiva concentração foi vertido na placa e após a sua solidificação
era colocad) 0,01 ml da suspensão de Cândida, que foi preparada a partir do
crescimento de 48h em ágar-Sabouraud, contendo aproximadamente l x 106

células/ml.
As ílacas eram deixadas à temperatura ambiente durante 24 h. A concentração

inibitória miiima (CIM) foi verificada pela menor concentração do antibiótico capaz de
inibir complitamente o crescimento da levedura.

RESULTADOS

Da 60 amostras coletadas da mucosa vaginal de mulheres com sintomatologia
clínica de ceididíase foram identificadas 12 Cândida albicans e 2 Cândida krusei.

Tolas as amostras de Cândida mostraram-se sensíveis aos derivados
poliênicos ruma concentração igual a 6,25 mg/ml, no entanto mostraram-se resistentes
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aos derivados azólícos com uma concentração inibitória mínima (CIM) maior do que
100 mg/ml.

A susceptibilidade "in vitro" das amostras de Cândida albicans e Cândida
krusei isoladas é exposta na tabela l.

TABELA 1. Susceptibilidade "in vitro" de 12 amostras de Cândida albicans e 2 Condida
provenientes da mucosa vaginal de mulheres com candidiase frente à anfotericina B c
nistatina.

CIM >12.5 6.25 3.12 1.56 0.78
mg/ml
Cepas/drogas
C. albicans
anfotericina B (%) _ _ _ _ 333

nistatina (%) - 75.0 25.0

C. krusei
anfotericina B (%) _ _ 50.0
nistatina (%) - 50.0 50.0

0.39 < 0.20

41.7 25.0

50.0 -

DISCUSSÃO

Os testes de susceptibilidade "ín vitro" empregados às espécies de Cândida,
em estudo, com a finalidade de determinação da concentração inibitória mínima (CIM),
mostraram que os derivados poliênicos em relação aos azólicos, são mais eficazes.
Anfotericina B e a nistatina, há várias décadas em uso, são mais sensíveis que o
cetoconazol e o fluconazol de emprego mais recente na terapia da candidíase vaginal.

Trabalhos de ALVES e CURY, 4) feitos com os derivados poliênicos "in
vitro", têm mostrado que as espécies de Cândida são sensíveis à nistatina e anfotericiníl
B, no entanto têm havido relatos de leveduras resistentes aos derivados poliênicos cm
pacientes com deficiência de imunidade'5' .

Fluconazol "in vivo" tem-se mostrado eficaz. TIMONEN e cols.(M)

observaram a cura de 85% dos casos de candidíase vaginal dentro de uma semana de
tratamento com fiuconazol.

Em pacientes HIV positivos, portadores de lesões orais por Cândida, os leste.-;
"in vitro" das espécies de Cândida isoladas mostraram uma concentraçílo in ib i tó r ia
mínima (CIM) igual a 20 mg/ml para cetoconazol em 56,1% dos casos verificados por
BRUATTO e cols.<3). Tem sido observado também resistência aos derivados a/ólicus
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para Cândida albicans em pacientes com candidíase vaginal.5 Aspectos mutacionais
de cepas fúngicas de Cândida albicans têm sido associados como causas possíveis de
resistência à ação terapêutica. MIKAME e cols apontam a interação sinérgica de
derivados azólicos a Cândida albicans, mostrada em testes de susceptibilidade "in
vitro", observando resultados promissores.

Tema de debates constantes, o estudo da susceptibilidade "in vitro" aos vários
agentes antifungicos, mediante técnicas padronizadas, favoreceria o uso em rotina
laboratorial e serviria de importante papel na condução da terapia antifungica.

SUMMARY

"In vitro" susceptibility to antifungal drugs of yeasts of the genus Cândida
isolated from women suffering vaginal candidosis.

The samples of Cândida, previously isolated and identified from the vaginal
mucous of carrier women of candidosis, were submited of the minimun inhibitory
concentration test (MIC), to the drugs amphotericin B, nystatin, ketoconazole and
fluconazole; using agar diluition technic (ADT). Drug concentrations range from 100
mg/ml to 0,05 mg/ml.

These 12 samples of Cândida albicans isolated were inhibited by nystatin in
concentration £ 6,25 mg/ml and amphotericin B in concentration £ 0,78 mg/ml, AU
these samples indicated resistance to the azoles derivative.

T>o samples were identified as Cândida krusei which was also resistant
azoles corapounds and showed MIC of 6,25 mg/ml to nystatin and 0,78 mg/ml to
amphotericin B.

KEYWORDS: "In vitro" susceptibility, vaginal candidosis, antifungal drugs.
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