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RESUMO 

 

 

A candidemia é o principal desafio enfrentado por hospitais de vários países, 

devido às elevadas taxas de mortalidade e ao aumento do tempo de internação o 

que resulta em elevados gastos. As infecções nosocomiais por Candida sp. 

representam 80% de todas as infecções fúngicas incluindo infecções em sítios 

cirúrgicos, do sangue e do trato urinário. A incidência de candidemia em hospitais 

brasileiros varia entre 1,27 a 2,49 por 1000 admissões. O objetivo deste trabalho foi 

avaliar a frequência e o perfil de resistência das cepas do gênero de Candida sp. 

isoladas em amostras clínicas de pacientes nos laboratórios de análises clínicas da 

rede pública e privada do Distrito Federal, nos anos de 2013 a 2015. Foram 

analisados um total de 673 isolados de cepas de Candida sp., presentes em 

diversos tipos de amostras biológicas de pacientes hospitalizados e ambulatoriais, 

de um hospital da rede privada (n = 22) e um da rede pública (n = 651). As amostras 

biológicas foram colhidas de pacientes de ambos os sexos e idades variadas. Dentre 

as espécies de Candida sp. isoladas de cada hospital, a C. albicans foi a mais 

frequente nos isolados, depois C. tropicalis, seguida de C. glabrata e C. parapsilosis. 

Os principais sítios anatômicos de isolados da levedura foram urina, sangue e 

aspirado traqueal. As populações mais acometidas pela infecção foram os idosos e 

recém nascidos, devido a suas condições debilitantes que os tornam mais 

susceptíveis. Assim, concluiu-se que a candidíase ainda se apresenta como um 

grande desafio para a clínica. 

 

Palavras-chaves: Candidíase, Candida sp., resistência, antifúngicos e candidemia. 

 

 

 

 

 

 



 
 

ABSTRACT 

 

 

The candidemia is the main challenge faced by hospitals in several countries 

because of high mortality rates and increased length of stay resulting in high 

expenses. The nosocomial infections Candida sp. represents 80% of all fungal 

infections including infections in surgical sites, blood and urinary tract. The incidence 

of candidemia in brazilian hospitals varies between 1.27 to 2.49 per 1000 

admissions. The objective of this study was to evaluate the frequency and the 

resistance profile of the strains of Candida sp genre. isolated in clinical samples of 

patients in clinical laboratories of public and private network of the Distrito Federal, in 

the years 2013 to 2015. It was analyzed a total of 673 isolated strains of Candida sp, 

present in various types of biological samples from patients hospitalized and 

ambulatory in a private hospital (n = 22) and a public (n = 651). These biological 

samples were collected from patients of both sexes and various ages. Among the 

species of Candida sp. isolated from each hospital, C. albicans is the most frequent 

in isolated after C. tropicalis, C. glabrata and then C. parapsilosis. The main 

anatomical sites of yeast were isolated from urine, blood and tracheal aspirate. The 

populations most affected by the infection were the elderly and infants, due to its 

debilitating conditions that make them more susceptible. So, it was concluded that 

the thrush still presents itself as a challenge to the clinic. 

 

 

Keywords: Candidiasis, Candida sp, resistance, antifungal and candidemia. 
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Análise da frequência de cepas de Candida sp. isoladas nos laboratórios da 

rede pública e privada do Distrito Federal 

 

 

1. Introdução 

 

 

As leveduras da espécie Candida sp. são microrganismos comensais que 

habitam o trato gastrointestinal e fazem parte da microbiota vaginal, dos pulmões e 

da uretra, sendo a espécie Candida albicans a mais estudada. Esses 

microrganismos são considerados oportunistas, pois na ocorrência de um 

desequilíbrio na relação de comensalismo com o hospedeiro podem se proliferar e 

invadir o tecido, tornando-se patogênicos. O desequilíbrio no comensalismo ocorre 

devido aos mecanismos de defesa do hospedeiro estarem em alteração, pois recém 

nascidos prematuros e idosos sofrem alterações no sistema imunológico. Além 

disso, imunodeficiências (congênitas ou adquiridas), doenças degenerativas e 

imunossupressão, seja induzida por procedimentos médicos invasivos ou drogas, 

ventilação mecânica, cateter venoso, sonda vesical, aumento do tempo de 

internação e uso de antimicrobiano de amplo espectro de ação são considerados 

fatores relacionados ao hospedeiro como facilitadores para o desenvolvimento da 

candidíase (GIOLLO & SVIDZINSKI, 2010; ROSSI et al., 2011; ALBUQUERQUE et 

al., 2013; COLOMBO et al., 2013; ANDRIOLI et al., 2009). 

As infecções nosocomiais por Candida sp. representam 80% de todas as 

infecções fúngicas incluindo infecções em sítios cirúrgicos, do sangue e do trato 

urinário. Candidemia é o principal desafio enfrentado por hospitais de vários países, 

devido às elevadas taxas de mortalidade e ao aumento do tempo de internação o 

que resulta em elevados gastos. A incidência de candidemia em hospitais brasileiros 

varia entre 1,27 a 2,49 por 1000 admissões. Wille e colaboradores (2013) 

conduziram um estudo retrospectivo no Hospital São Paulo, localizado na cidade de 

São Paulo, e verificaram que a incidência de infecções sanguíneas por Candida sp. 

nessa instituição foi de 1,20 por 1000 admissões. Além da candidemia, infecções 

urinárias também são frequentes em pacientes internados. Porém, muitos dos casos 

de candidúria são diagnosticados como colonização e não como infecção urinária 

(COLOMBO et al., 2013; WILLE et al., 2013). 
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Atualmente, são conhecidas aproximadamente 200 espécies de Candida sp. 

No entanto, com os novos avanços tecnológicos é provável que outras espécies 

sejam descobertas. Menos de 20 espécies tem sido identificadas em amostras 

clínicas. Candida albicans, Candida parapsilosis, Candida glabrata, Candida 

tropicalis e Candida krusei são mais frequentes que as outras (ANDRIOLI et al., 

2009; CORRÊA et al., 2009; BEDOUT & GOMÉZ, 2010). 

Das espécies de Candida sp., a C. albicans é a predominante em candidiase 

oral, genital e cutânea (>90%). A C. glabrata é a segunda espécie mais frequente e 

é considerada um grande patógeno oportunista capaz de desenvolver resistência a 

antimicóticos, principalmente ao fluconazol e, por isso, o uso dessa droga é um fator 

predisponente ao desenvolvimento de resistência. Geralmente esta espécie está 

associada a pacientes com câncer, transplantados de órgãos ou pacientes maiores 

de 60 anos (BEDOUT & GOMÉZ, 2010). 

A C. parapsilosis é um patógeno exógeno, encontrado na pele, unhas e 

mucosas. A partir de técnicas moleculares foi possível discriminar as três espécies 

que formam o complexo C. parapsilosis: C. parapsilosis, C. orthopsilosis e C. 

metapsilosis. Esse complexo está associado a infecções adquiridas em ambientes 

hospitalares, através de procedimentos cirúrgicos com uso de cateteres 

intravenosos e por meio de nutrição parenteral. Em pacientes com câncer, 

principalmente leucemia, neutropenia e com transplante de medula óssea, a espécie 

prevalente é a C. tropicalis. Na Ásia e na América Latina, sua incidência é maior que 

15%. A C. krusei, assim como a C. tropicalis, acomete pacientes neutropênicos e é 

uma espécie emergente devido ao uso do fluconazol na profilaxia. Esse 

microrganismo é multiresistente e apresenta resistência ao fluconazol e baixa 

sensibilidade à anfotericina e flucitocina (BEDOUT & GOMÉZ, 2010). 

As células de Candida sp. possuem propriedades que lhes dão a capacidade 

de produzir doença, como a formação de biofilme. Os biofilmes são constituídos por 

um conjunto de microrganismos distintos que vivem em associação. As 

microcolônias de leveduras que formam esses biofilmes são envolvidas por uma 

matriz extracelular aonde ocorre a passagem de água e nutrientes. Essa tendência 

de viver em comunidade ocorre devido às vantagens de se viver em associação, 

como proteção a defesas imunes do hospedeiro e contra antifungicos. Muitos dos 

fatores que regulam a formação do biofilme da Candida albicans foram identificados, 

como por exemplo, os seis fatores de transcrição (BCR1, EFG1, TEC1, ROB1, 
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NDT80 e BRG1) que regulam o crescimento do biofilme deste fungo. A Candida 

parapsilosis também necessita do BRC1 e TEC1 para a formação do seu biofilme. 

Dessa forma, a deleção dos genes, principalmente do BCR1 para a C. albicans, 

inibe a formação do biofilme, minimizando a resistência a antifúngicos (GIOLLO & 

SVIDZINSKI, 2010; HOLLAND et al., 2014). 

 

 

1.1. Diagnóstico 

 

 

O diagnóstico de candidíase é baseado em métodos microbiológicos, como 

cultura, histopatologia e exame direto. Além destes, outros métodos para diagnóstico 

são o cultivo da Candida sp. em sítio estéril e detecção de biomarcadores, como 

DNA, antígenos e anticorpos de Candida sp. No entanto, para se chegar a um 

diagnóstico preciso é necessário associar estes métodos aos aspectos clínicos do 

paciente (BEDOUT & GOMÉZ, 2010). 

O método mais indicado para o diagnóstico e identificação da Candida sp. é 

a cultura celular. Como as leveduras do gênero Candida sp. são pouco exigentes, o 

cultivo pode ser realizado em meios pouco nutritivos, como o ágar Sabouraud, ou 

em alguns meios usados para bactérias, como o meio de cérebro e infusão de 

macaco (BHI) ou em ágar sangue. Existem também os meios cromogênicos, os 

quais permitem identificar de forma mais rápida e precisa, as espécies de Candida 

sp. Normalmente, as leveduras crescem entre 48 e 72 horas e as colônias são 

cremosas, de coloração creme ou branca, podendo ser lisas ou rugosas, e são 

brilhantes ou ligeiramente opacas. Além disso, é necessário observar a invasão das 

hifas no ágar. No entanto, a emissão de resultados pelo método de cultura de células 

é demorada (BEDOUT & GOMÉZ, 2010). 

Por isso, as provas moleculares são mais adequadas por gerarem 

resultados mais rápidos e reduzirem os riscos de contaminação durante a realização 

das técnicas. A PCR (Reação em Cadeia da Polimerase) em tempo real é a que 

mais se destaca. Em seu estudo, Guiver e colaboradores (2001) verificaram que a 

PCR em tempo real com o uso do sistema TaqMan permite identificar algumas 

espécies de Candida sp., como C. glabrata, C. albicans, C. parapsilosis, C. krusei e 

C. kefyr, obtendo uma especificidade de 100% para essas espécies. Além dessas 
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vantagens, a PCR em tempo real se sobrepõe à PCR clássica pela redução dos 

resultados falso-positivos, devido aos métodos de extração do DNA, de sondas e 

primers mais eficientes. Innings e colaboradores (2007) confirmaram através de um 

estudo que a PCR pode ser específica para as espécies de Candida sp., pois não 

houve emissão de sinal das outras espécies testadas, como S. Cereviseae, e do 

DNA humano. Dessa forma, os riscos de contaminação por outros reagentes e 

contaminantes do ambiente são reduzidos. (BEDOUT & GOMÉZ, 2010; GUIVER et 

al., 2001; INNINGS et al., 2007). 

 

 

1.2. Resistência Molecular 

 

 

O aumento da resistência de microrganismos a antimicrobianos, bem como a 

antifúngicos tem sido uma crescente preocupação na área microbiológica. A 

resistência microbiana mostra-se como um grave problema de saúde pública, pois o 

índice de mortalidade devido às infecções é grande.  Durante a última década os 

medicamentos tradicionais para o tratamento de Candida sp. foram aperfeiçoados e 

novos fármacos foram desenvolvidos e inseridos no mercado com o intuito de ajudar 

a sanar este problema. As classes de agentes antifúngicos mais utilizadas no 

tratamento da candidíase são os azóis, os poliênicos e equinocandinas (BEDOUT & 

GOMÉZ, 2010; COLOMBO et al., 2013). 

Os azóis são fármacos que possuem em sua estrutura molecular um anel 

pentagonal, sendo que em sua composição existem dois átomos de carbono e três 

de nitrogênio (triazólicos) ou três de carbono e dois de nitrogênio (imidazólicos). O 

principal mecanismo de ação deste fármaco envolve a inibição das enzimas do 

citocromo P450, mais especificamente da enzima C-14-α-demetilase, bloqueando 

seletivamente a síntese do ergosterol, importante componente da membrana celular 

dos fungos. Os medicamentos que atualmente compõem essa classe são o 

Cetoconazol, Itraconazol, Fluconazol, Voriconazol e o Posaconazol. Estudos 

realizados por Costa e colaboradores (2011) revelaram que Fluconazol e 

Itraconazol, além do mecanismo de ação principal, também interferem no 

crescimento das hifas, um dos fatores de virulência das espécies de Candida sp., 

em isolados sensíveis a essas drogas, devido à sua ação na alteração do gene 
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ERG11, responsável pela produção de ergosterol. Assim, como as hifas são 

formadas através da membrana plasmática, sofrem interferência na sua formação 

(COLOMBO et al., 2013; COMO & DISMUKES, 1994; MARTINEZ, 2006; COSTA et 

al., 2011). 

Foi relatado que espécies de Candida não-albicans desenvolveram 

resistência a esses medicamentos devido a alterações na enzima C-14- α-

demetilase e aumento do efluxo dos fármacos. Esse efluxo é caracterizado pela 

capacidade do fungo de manter baixos níveis de substâncias tóxicas em seu interior 

expressando transportadores de membrana que funcionam como bombas de efluxo 

de fármacos. Existem duas classes de transportadores responsáveis pela resistência 

a antifúngicos: ABC (ATP-binding cassette) e MFS (Major facilitator superfamily). As 

subfamílias dessas proteínas possuem dois componentes muito importantes, o 

Cdr1p e o CaMdr1p, pois são os principais responsáveis pelo efluxo dos antifúngicos 

e possuem ação principalmente nos azólicos (MARTINEZ, 2006; PRASAD & 

RAWAL, 2014). 

Muitas das espécies de Candida não-albicans apresentam sensibilidade ao 

Fluconazol, de acordo com estudo realizado por Golas e colaboradores (2014) em 

um Hospital Polonês, espécies como C. albicans, C. tropicallis, C. parapsilosis, C. 

keffir e C. sake mostraram-se sensíveis a esse antifúngico, além do Posaconazol e 

do Voriconazol. De acordo com Dynowska e colaboradores (2014), a C. glabrata e 

C. krusei são espécies que apresentam maior resistência ao Fluconazol. Tal 

resistência é vista devido a previa exposição das duas espécies aos azóis. A 

principal espécie de não-albicans emergente é a C. glabrata, devido a sua 

capacidade de desenvolver resistência aos azóis, principalmente Fluconazol e 

Itraconazol, usados na profilaxia e no tratamento empírico de forma totalmente 

indiscriminada. O mecanismo associado à resistência desse microrganismo ao 

Fluconazol é a super expressão do gene que codifica os transportadores ABC, 

principalmente o CgCDR1 e o CgPDH1. Além disso, há evidências que indicam que 

o aumento da expressão do gene CgERG11, devido a duplicação gênica, também 

contribui para a resistência fungica, assim como mutações pontuais no ERG11 

podem interferir na ligação do azol ao seu alvo (GOLAS et al., 2014; DINOWSKA et 

al., 2014; GUINEA et al., 2014; ABBES et al., 2013; BRUN et al., 2004). 

A Nistatina e a Anfotericina B são antifúngicos que compõem a classe dos 

poliênicos. O primeiro possui ação apenas tópica, já o segundo é usado para tratar 
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formas mais graves de candidíase invasora. Esses fármacos agem nos esteróides 

presentes na membrana celular do fungo levando à desestabilização e ruptura 

celular. A anfotericina B tem ação contra as espécies de Candida sp. A C. glabrata e 

a C. krusei apresentam uma certa resistência, sendo necessário o uso de uma dose 

maior do que a convencional. Porém, isso apresenta riscos ao paciente, pois além 

de agir em esteróis da membrana celular dos fungos este fármaco também atua nas 

células humanas gerando muitos efeitos adversos (COLOMBO et al., 2013; 

MARTINEZ, 2006). 

As equinocandinas são fármacos mais novos de uso somente parenteral e 

seu alvo de ação são enzimas do complexo de síntese da parede celular, mais 

especificamente na enzima ligada à sintese de beta (1,3) D glucana, importante 

componente da parede celular. Essa classe é composta pelos medicamentos 

Micafungina, Caspofungina e Anidulafungina, que possuem elevada ação 

farmacológica contra as espécies de Candida sp., podendo ser um tratamento 

alternativo nos casos em que há resistência ao Fluconazol, que é o azólico mais 

utilizado em infecções por esse fungos (COLOMBO et al., 2013; MARTINEZ, 2006; 

DIOMEDI, 2004). 

O tratamento de candidemia causada por C. glabrata tem como antifúngico de 

primeira escolha as equinocandinas, de acordo com a Infect Disease Society. No 

entanto, o aumento do uso das equinocandinas no tratamento da Candida glabrata 

está levando ao desenvolvimento de resistência. Vários isolados dessa levedura 

apresentaram resistência intermediária à Caspofungina quando testado usando o 

Minimum Inhibitory Concentration (MIC) recomendado pelo Clinical and Laboratory 

Standards Institute (CLSI). Isso ocorre por meio de mutações nos aminoácidos na 

região HS1 (host spot 1) das proteínas Fks1 e Fks2, as quais codificam as 

subunidades da beta-1,3-glucano sintase. Substituições dos aminoácidos S629P, 

R631G e D632V/G/E/Y na Fks1-HS1 e F659Y/S, S663P/F, R665G, D666V/G/E e 

P667H/T na Fks2-HS1 promoveram o aumento do MIC das equinocandinas 

tornando-as menos eficaz contra a C. glabrata. Portanto, havendo a presença de 

pelo menos uma dessas mutações pode levar a resistência ao antifúngico. A 

identificação das mutações em Fks1 e Fks2 é feita por meio do sequenciamento do 

DNA (GUINEA et al., 2014; PAPPAS et al., 2009; PHAM et al., 2014). 
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2. Justificativa 

 

 

O número de infecções fúngicas teve um aumento significante nos últimos 

anos. A principal causa é o aumento do número de indíviduos imunocomprometidos 

e com disposição para desenvolver infecções invasoras.  

A espécie Candida albicans apresenta-se como a mais frequente, 

correspondendo a 90% dos casos. Porém, ultimamente tem sido observados relatos 

de casos envolvendo as espécies não-albicans, principalmente com o isolamento 

das espécies Candida tropicalis, Candida glabrata, Candida parapsilosis e Candida 

guillermondi. Acredita-se que este aumento da frequência das candidíases não-

albicans se deve à seleção exercida pelo uso profilático do fluconazol em pacientes 

com maiores riscos de desenvolver infecções fúngicas invasivas. 

Assim, o surgimento de cepas de Candida sp. resistentes aos antifúngicos 

tradicionais, como o Fluconazol, ocasiona um aumento das taxas de mortalidade 

principalmente em pacientes imunossuprimidos e nosocomiais gerando impactos 

diretos na saúde pública. 
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3. Objetivos Gerais e Específicos 

 

 

3.1. Objetivo Geral 

 

 

Avaliar a frequência e o perfil de resistência das cepas do gênero de Candida 

sp. isoladas em amostras clínicas de pacientes nos laboratórios de análises clínicas 

da rede pública e privada do Distrito Federal, entre os anos de 2013 e 2015. 

 

 

3.2.  Objetivos Específicos 

 

 

 Comparar a frequência das infecções causadas por Candida sp. nos 

laboratórios da rede pública e privada; 

 Relacionar a idade dos pacientes com as possíveis causas da infecção 

fúngica; 

 Verificar a emergência de Candida não-albicans nos últimos anos; 

 Avaliar o perfil de resistência a antifúngicos das espécies de Candida 

sp. isoladas no laboratório da rede privada. 
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4. Metodologia 

 

 

4.1. Caracterização do estudo 

 

 

O presente estudo é caracterizado por ser descritivo, observacional e 

transversal, realizado em dois hospitais do Distrito Federal, entre o período de abril 

de 2013 a abril de 2015. Foram analisados um total de 673 isolados de cepas de 

Candida sp., presentes em diversos tipos de amostras biológicas de pacientes 

hospitalizados e ambulatoriais, de um hospital da rede privada (n = 22) localizado na 

Ceilândia e um da rede pública (n = 651) localizado no Plano Piloto. As amostras 

biológicas foram colhidas de pacientes de ambos os sexos e idades variadas, os 

quais foram acometidos por infecção fúngica causada por cepas de Candida sp.  

O projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética e Pesquisa (CEP) da Faculdade 

de Saúde (FS) da Universidade de Brasília CAAE: 38856114.0.0000.0030 (ANEXO 

1) e a identidade dos pacientes e dos hospitais foram mantidas em sigilo. 

 

 

4.2. Variáveis do estudo e definições 

 

 

As variáveis epidemiológicas incluídas nesse estudo foram a idade e o sexo 

dos pacientes. As variáveis clínicas foram a presença de comorbidades, infecções 

envolvendo outros microrganismos, resultados de exames e uso de antibióticos ou 

antifúngicos no período do estudo.  

A faixa etária dos pacientes foi definida como neonatos: ≤ 90 dias ou 

enquanto estiverem na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (prematuros); 

crianças: a partir de 90 dias até 18 anos de idade; adultos: entre 19 e 60 anos; 

idosos: ≥ 60 anos. (CORTES et al., 2014) 
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4.3. Identificação e Confirmação da Espécie de Candida sp.  

 

 

As amostras colhidas em ambos os laboratórios foram processadas de acordo 

com os Procedimentos Operacionais Padrões (POPs) e as Normas de 

Biossegurança (NBs) de cada qual. Essas amostras foram semeadas em meios de 

cultura adequados (ágar sangue ou ágar Sabouraud) e incubadas por 24 a 48 horas, 

a 37° C, para posterior identificação do microrganismo.  

A identificação no laboratório da Rede Privada foi realizada através de 

métodos automatizados, após observação das características de levedura no ágar 

sangue e confirmação no ágar Sabouraud. Realizada a confirmação, as colônias 

foram diluídas em 3 mL de solução salina estéril 0,45% NaCl em um tubo de ensaio, 

a turbidez da suspensão foi medida por meio do DensiChek (Biomeurieux®) e a O.D. 

(densidade óptica) ideal é entre 0,5 e 0,62 de acordo com a escala de McFarland. 

Os cartões ID-YST para identificação de leveduras foram encaixados nos tubos de 

ensaios, posicionados nos cassetes do Vitek 2® (Biomeurieux®) e este foi introduzido 

no compartimento a vácuo do equipamento, onde a suspensão de leveduras sofre 

sucção para o interior do cartão e selagem do mesmo. Finalizada essa etapa, o 

cassete foi removido e introduzido no segundo compartimento para incubação (30° 

C por 24-48 horas) e identificação. O sistema de identificação do Vitek 2® 

(Biomeurieux®) baseia-se na emissão do sinal colorimétrico gerado pelas reações 

bioquímicas provocadas pelas leveduras em contato com os reagentes presentes 

nos poços dos cartões. 

A identificação no laboratório da Rede Pública foi realizado através de 

métodos automatizados, bem como por semeio em ágar cromogênico específico 

para Candida sp (Chromagar®). Após observação das características de leveduras 

no ágar sangue e ágar Sabouraud, foi realizado o teste de tubo germinativo para 

identificação de Candida albicans e não-albicans e reisolamento em meio ágar 

cromogênico específico para identificação de C. albicans e C. tropicalis. Caso a 

levedura fosse outra espécie de Candida não-albicans, a identificação era realizada 

no aparelho Micro Scan Walkaway 96 SI (Siemens®) por meio de testes bioquímicos 

colorimétricos. Uma suspensão de leveduras com turbidez ajustada para a escala de 

McFarland era depositada no painel RY ID, específico para leveduras. Em seguida, 
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o painel era introduzido na torre de identificação do aparelho e incubada a 35°C 

aproximadamente, por 24-48 horas. 

 

 

4.4. Teste de Susceptibilidade a Antifúngicos (TSA) realizado no 

laboratório da Rede Privada 

 

 

O teste de susceptibilidade a antifúngicos foi realizado por meio de método 

automatizado, utilizando o equipamento Vitek 2 (Biomeurieux®). A suspensão de 

leveduras usada para o TSA foi a mesma usada na identificação, ou seja, 

padronizada pela escala de McFarland. Desta foram retirados 260 µL e diluídos em 

3 mL de solução salina estéril contida no tubo de ensaio. O cartão AST-YS07 para 

realização do antifungigrama foi encaixado no tubo de ensaio, colocado no cassete e 

introduzido no compartimento a vácuo do aparelho, para sucção e selagem do 

cartão. Em seguida o cassete foi removido e inserido em um segundo 

compartimento, onde foi incubado a 30° C, por 24-48 horas e posterior realização do 

TSA. Os antifúngicos contidos no AST-YS07 são Flucitosina, Fluconazol, 

Voriconazol, Anfotericina B, Micafungina e Caspofungina, em diferentes diluições. O 

equipamento avalia a turbidez dos poços e libera o MIC de cada antifúngico para a 

levedura. 

Somente o laboratório da Rede Privada realiza antifungigrama, o da Rede 

Pública apenas identifica as espécies de Candida sp. 

 

 

4.5. Análise dos dados 

 

 

Os dados coletados foram plotados em tabelas e foi realizada análise dos 

dados utilizando o programa Microsoft Office Excel 2013. 
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5. Resultados e Discussão 

 

 

Um total de 673 isolados de cepas de Candida sp. foram encontradas em 

diversos sítios biológicos dos pacientes, sendo que 651 (96,7%) pertenciam a 

pacientes atendidos em um hospital da Rede Pública (HRPb) e os outros 22 (3,2%) 

pertenciam a pacientes atendidos em um hospital da Rede Privada (HRPv).  

 As infecções causadas por leveduras tem aumentado, em todo o mundo, nas 

últimas décadas. O surgimento de espécies de Candida sp. resistentes a 

antifúngicos tornou-se comum na prática clínica (DEMITTO et al., 2012). A 

quantidade de isolados de Candida albicans e Candida não-albicans no HRPb foi 

maior do que os isolados no HRPv, sendo 41,7% de C. albicans e  25,8% de 

Candida não-albicans e 1,63% de C. albicans e 1,63% de Candida não-albicans, 

respectivamente (Figura 1). As espécies Candida sp. isoladas no hospital da rede 

pública são as leveduras que não foram diferenciadas como C. albicans e Candida 

não-albicans. 

 

 

 

Figura 1: Frequência de isolados de Candida albicans e Candida não-albicans no Hospital 

da Rede Privada e Pública (n=673) entre o período de abril de 2013 a abril de 2015. 

*Candida sp. = Leveduras que não foram diferenciadas como C. albicans e C. não-albicans.  
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 Dentre as espécies de Candida sp. isoladas de cada hospital, a C. albicans 

ainda é a mais frequente nos isolados, como foi verificado pelo atual estudo, tanto 

no Hospital Público como no Hospital Privado (43,1% e 50,0%, respectivamente). 

Esses dados foram condizentes ao estudo realizado em um Hospital Universitário de 

Maringá, aonde a porcentagem de isolados de C. albicans foi de 41,8% (DEMITTO 

et al., 2012). 

A espécie mais comum encontrada no HRPv foi a C. albicans, em 11 (50,0%) 

pacientes, seguida por C. tropicalis em 5 (22,7%), C. glabrata em 4 (18,2%) e por 

último C. parapsilosis em 2 (9,10%) (Tabela 1). No HRPb a espécie mais comum foi 

também a C. albicans, 281 (43,1%), seguido por C. tropicalis 58 (8,9%), C. glabrata 

48 (7,4%), C. parapsilosis 43 (6,6%), C. krusei 7 (1,1%), C. guilliermondi 3 (0,5%). 

Outras espécies de Candida não-albicans, 15 (2,2%), foram identificadas no hospital 

público, sem identificação específica. Um total de 196 (30,1%) leveduras foram 

identificadas como sendo do gênero Candida sp., porém estas não foram 

diferenciadas em C. albicans e não-albicans. (Tabela 2) 

 

 

Tabela 1: Distribuição das espécies de Candida sp. isoladas no Hospital da Rede Privada, 

de acordo com os sítios anatômicos.  

 
Sítio Anatômico 

 
Espécie de 

Candida 
Urina Sangue 

Ponta de  

Cateter 

Swab 

Vaginal 

Secreção 

 Respiratória 
TOTAL (%) 

C. albicans 5 4 1 - 1 11 (50,0%) 

C. glabrata - 3 - 1 - 4 (18,2%) 

C. parapsilosis 1 1 - - - 2 (9,1%) 

C. tropicalis - 2 1 - 2 5 (22,7%) 

TOTAL (%) 
6  

(27,0%) 

10  

(45,0%) 

2  

(9,0%) 

1  

(5,0%) 

3  

(14,0%) 

22  

(100,0%) 

 

 

A ordem de frequência de isolados de cepas: C. albicans, depois C. tropicalis, 

seguida de C. glabrata e C. parapsilosis corrobora com o estudo de Demitto e 

colaboradores (2012). Isso confirma a emergência das infecções causadas por 

Candida não-albicans, que atualmente tem representado de 40 a 50% das 
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infecções. Além disso, essas espécies possuem resistência a antifúngicos, tanto 

inata quanto adquirida, dificultando o tratamento (GIOLO & SVIDZINSKI, 2010; 

NUNES et al., 2012; DEMITTO et al., 2012; OLIVEIRA et al., 2014). 

 

 

 Tabela 2: Distribuição das espécies de Candida sp. isoladas no Hospital da Rede 

Pública, de acordo com o sítio anatômico. 

 

Sítio Anatômico 

 
Espécie de 

Candida 
Urina Sangue 

Aspirado 

endotraqueal 

Ponta 

de 

Cateter 

Escarro 
Lavado 

Brônquico 
Outros** TOTAL (%) 

C. albicans 116 15 88 13 18 15 16 281 (43,1%) 

C. glabrata 27 4 6 2 3 1 5 48 (7,4%) 

C. parapsilosis 3 23 5 8 1 0 3 43 (6,6%) 

C. tropicalis 19 14 16 3 0 2 4 58 (8,9%) 

C. krusei 3 0 1 0 0 2 1 7 (1,1%) 

C. guilliermondi 0 1 0 1 0 0 1 3 (0,5%) 

Outras*** 5 2 3 0 1 0 4 15 (2,2%) 

Candida sp.* 116 4 57 3 6 2 8 196 (30,1%) 

TOTAL (%) 

289 

(45,0%) 

63 

(10,0%) 

176  

(27,0%) 

30  

(5,0%) 

29 

(4,0%) 

22 

 (3,0%) 

42  

(6,0%) 

651 

(100,0%) 

 
*Candida sp = Leveduras que não foram diferenciadas como C. albicans e C. não albicans. 

**Outros – Inclui amostras de fezes, fragmento de tecido, fragmento ósseo, líquido 
abdominal, líquido ascítico, líquido biliar, líquido de dreno, líquido peritoneal, líquido pleural, 
prótese valvar cardíaca, raspado de pele, raspado de unha, secreção de abscesso, 
secreção de dreno, secreção de ferida, secreção de ferida operatória, secreção orofaringea 
e secreção purulenta. 

*** Outras espécies de Candida não-albicans. 

 

  

 Com relação aos sítios anatômicos é possível observar no HRPv que as 

cepas foram isoladas do sangue (45%), urina (27%), ponta de cateter (9%), swab de 

secreção vaginal (5%) e secreção respiratória (14%) (Tabela 1). Já no HRPb as 

cepas foram isoladas do urina (45%), aspirado endotraqueal (27%), sangue (10%), 

ponta de cateter (5%), escarro (4%), lavado brônquico (3%) e outros (6%). 

Raspados de unha, raspados de pele, fragmentos de tecido e outros tipos de 
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amostra foram agrupados no grupo “outros”, devido a baixa frequência de isolados. 

(Tabela 2) 

 No Brasil, candidemia e candidúria são as principais infecções fúngicas em 

pacientes hospitalizados. No hospital privado, os principais sítios anatômicos de 

isolados de Candida sp. foram sangue (45,0%) e urina (27,0%). Já no hospital 

público, os isolados na urina são a maioria (45,0%), seguidos de aspirado traqueal 

(27,0%) e sangue (10,0%). Estudos demonstram que candidemia e candidúria 

podem estar relacionadas, provocando uma complicação mais grave e até mesmo 

sepse. É importante lembrar que em muitos casos, candidúria não representa uma 

infecção, e sim colonização. No entanto, muitos dos pacientes hospitalizados 

estavam em uso de sonda vesical de demora, o que viabiliza o desenvolvimento de 

fungos no local, bem como tempo de hospitalização, idade avançada, uso de 

corticosteróide e imunossupressores e uso de antibióticos de amplo espectro os 

quais favorecem a ocorrência de uma infecção oportunista (GIOLO & SVIDZINSKI, 

2010; COLOMBO et al., 2013; DEMITTO et al., 2012).  

 A distribuição das espécies de Candida sp. de acordo com o sexo e idade dos 

pacientes do HRPv (Tabela 3) mostraram que a maioria das infecções foram em 

pacientes idosos (59,1%) e neonatos (27,3%). A frequência de C. albicans nesses 

dois grupos etários foi maior. Em relação ao sexo, não houveram diferenças nos 

resultados. Além disso, 36,4% dos pacientes do HRPv apresentaram co-infecções 

envolvendo tanto bactérias como leveduras. Desses, dois casos envolveram co-

infecção com diferentes espécies fúngicas e os outros apresentaram co-infecções 

bactéria-levedura. (Tabela 4) 
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Tabela 3: Relação da frequência das espécies de Candida sp. isoladas no Hospital da Rede 

Privada (HRPv) com sexo e faixa etária dos pacientes. 

 
Neonatos Adultos Idosos 

 
Espécies de 

Candida 
Fem* Masc** Fem Masc Fem Masc 

TOTAL 

(%) 

C. albicans - 4 - 1 4 2 11 (50,0%) 

C. glabrata - - 2  - - 2 4 (18,2%) 

C. tropicalis - - - - 2 3 5 (22,7%) 

C. parapsilosis 2 - - - - - 2 (9,1%) 

TOTAL (%) 
2 

(9,1%) 

4 

(18,2%) 
2 (9,1%) 1 (4,5%) 6 (27,3%) 7 (31,8%) 22 (100,0%) 

*Fem = Feminino 
**Masc = Masculino 
 
 
 
Tabela 4: Relação de microrganismos envolvidos em co-infecção de pacientes do Hospit5al 

da Rede Privada. 

Sitio Anatômico Espécie de Candida sp Agente Infeccioso 2 

Sangue/Ponta de Cateter C. tropicalis C. albicans 

Secreção Respiratória C. tropicalis Staphylococcus aureus 

Sangue/Urina C. tropicalis Klebsiella pneumoniae 

Swab Vaginal C. glabrata Streptococcus agalactie 

Urina/Secreção Respiratória C. albicans Acinetobacter baumanii 

Urina/Sangue C. albicans Staphylococcus capitis 

Sangue C. parapsilosis Staphylococcus haemolyticus 

Sangue C. albicans Staphylococcus epidermidis 

 

  

 Como já determinado, a candidiase é um problema de saúde que está 

relacionado a condições debilitantes dos pacientes, quando os mecanismos de 

defesa do hospedeiro sofrem mudanças. Idosos e recém-nascidos (principalmente 

prematuros) são individuos susceptíveis a adquirir esse tipo de infecção. É possível 

analisar a maior frequência de isolados de Candida sp. nos pacientes idosos 

(59,1%) e recém-nascidos (27,3%) do hospital privado (Tabela 3). Em estudo 
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multicêntrico realizado por Barton e colaboradores (2014), observou-se que as duas 

principais espécies de Candida sp. isoladas de recém-nascidos foram a C. albicans 

e a C. parapsilosis, assim como no presente estudo em que 66,6% dos isolados de 

neonatos foi por C. albicans e 44,4% por C. parapsilosis. Esses achados são 

importantes, pois candidiase é um grande problema para os neonatos, interferindo 

no seu desenvolvimento e provocando altas taxas de mortalidade (GIOLO & 

SVIDZINSKI, 2010; COLOMBO et al., 2013; BARTON et al., 2014). Não foi realizada 

a análise de frequência entre sexo, idade e espécie fúngica dos pacientes do 

Hospital da Rede Pública devido a indisponibilidade de acesso ao sistema de 

informação, visto que os dados dos isolados foram obtidos diretamente no Setor de 

Microbiologia sem a possibilidade de acesso aos prontuários. 

 Na presença de uma coinfecção, como observado na Tabela 4, é necessário 

estar atento quanto à escolha do antimicrobiano a ser utilizado para o tratamento da 

infecção. O uso de mais de um antifúngico pode resultar no desenvolvimento de 

resistência, nos casos de infecção por duas ou mais leveduras. Em relação ao 

tratamento de uma coinfecção envolvendo levedura e bactéria é importante lembrar 

que ao utilizar um antibiótico para tratar a bactéria este mesmo poderá induzir o 

desenvolvimento fúngico. O mais adequeado, nesses casos, seria associar o uso de 

um antibiótico e um antifúngico. (CORTES et al., 2014; DEMITTO et al., 2012) 

 Dos 22 isolados obtidos no HRPv, em 16 (72,7%) deles foi realizado o teste 

de sensibilidade a antifúngicos, obtendo a concentração mínima inibitória de cada 

isolado aos diferentes antifúngicos testados. Os medicamentos utilizados no teste 

foram a Flucitosina, o Fluconazol, o Voriconazol, a Anfotericina B, a Caspofungina e 

a Micafungina. (Tabela 5) Todos os isolados foram sensíveis aos antifúngicos 

sistemicos testados. 
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 Tabela 5: Concentração inibitória mínima dos isolados de Candida sp. aos antifúngicos 

(método automatizado Vitek 2, Biomériuex®) do Hospital da Rede Privada. 

Pontos de corte* = Flucitosina: ≤4 (S) e ≥32 (R). Fluconazol: C. albicans - ≤2 (S) e ≥8 (R); C. 

glabrata - ≤32 (SDD) e ≥4 (R); C. parapsilosis - ≤2 (S) e ≥8 (R); C. tropicalis - ≤2 (S) e ≥8 

(R). Voriconazol: C. albicans - ≤0,12 (S) e ≥1 (R); C. glabrata - ≤1 (S) e ≥4 (R); C. 

parapsilosis - ≤0,12 (S) e ≥1 (R); C. tropicalis - ≤0,12 (S) e ≥1 (R). Anfotericina B: ≤1 (S) e ≥2 

(R). Caspofungina: C. albicans - ≤0,25 (S) e ≥1 (R); C. glabrata - ≤0,12 (S) e ≥0,5 (R); C. 

parapsilosis - ≤2 (S) e ≥8 (R); C. tropicalis - ≤0,25 (S) e ≥1 (R). Micafungina: C. albicans - 

≤0,25 (S) e ≥1 (R); C. glabrata - ≤0,06 (S) e ≥0,25 (R); C. parapsilosis - ≤2 (S) e ≥8 (R); C. 

tropicalis - ≤0,25 (S) e ≥1 (R). (CLSI, 2012) 

 

 

 

 No presente estudo, os 16 (72,7%) isolados do hospital privado foram 

submetidos aos testes de susceptibilidade e apresentaram sensibilidade aos 

antifúngicos testados. Apesar destas amostras possuírem uma sensibilidade 

vinculada à análise do MIC faz-se necessário uma análise molecular dos genes de 

resistência destas cepas para confirmar o perfil de resistência. Diferente do estudo 

 
Flucitosina Fluconazol Voriconazol Anfotericina B Caspofungina Micafungina 

Espécie de 

Candida 

MIC 

(µg/mL) 

MIC 

(µg/mL) 

MIC 

(µg/mL) 

MIC 

(µg/mL) 

MIC 

(µg/mL) 

MIC 

(µg/mL) 

C. albicans ≤ 1 ≤1 ≤ 0,12 ≤ 0,25 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. albicans ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. glabrata ≤ 1 2 ≤ 0,12 1 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. glabrata ≤ 1 4 ≤ 0,12 0,5 0,5 ≤ 0,06 

C. glabrata ≤ 1 2 ≤ 0,12 ≤ 0,25 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. parapsilosis ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 1 1 

C. parapsilosis ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 1 0,5 

C. tropicalis ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 ≤ 0,25 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. tropicalis ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 0,5 ≤ 0,25 ≤ 0,06 

C. tropicalis ≤ 1 ≤ 1 ≤ 0,12 ≤ 0,25 ≤ 0,25 ≤ 0,06 
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realizado por Nunes e colaboradores (2011), em que dos 81 isolados avaliados, 68 

(84,0%) apresentaram resistência a algum dos antifúngicos testados no TSA 

automatizado, seguindo as recomendações técnicas e de interpretação clínica do 

protocolo M27-A2 do CLSI.  

 Apesar da susceptibilidade apresentada pelas cepas isoladas ter sido grande, 

é importante salientar a necessidade do uso adequado de antimicrobianos para o 

tratamento de infecções fúngicas causadas por Candida sp. A resistência emergente 

dos isolados de Candida sp. aos antifúngicos ocorre principalmente devido ao 

grande uso dos mesmos na profilaxia. O Fluconazol é a droga de primeira escolha 

no tratamento e na profilaxia das infecções, devido à sua baixa toxicidade e 

farmacocinética favorável, e seu uso excessivo seleciona o surgimento de espécies 

que antes apresentavam-se susceptíveis. A C. glabrata e a C. krusei são as 

espécies que mais apresentam resistência ao Fluconazol. Na tabela 5 é possível 

observar que o MIC dos isolados de C. glabrata apresentaram-se mais elevados em 

comparação ao das outras espécies, confirmando a maior resistência dessa espécie 

(PAPPAS et al., 2009; NUNES et al., 2009; DEMITTO et al., 2012). 

 Geralmente, as cepas de Candida sp. apresentam boa susceptibilidade às 

equinocandinas (Caspofungina e Micafungina), até mesmo C. glabrata e C. krusei 

apresentam um MIC baixo para esse medicamento. No entanto, C. parapsilosis 

possui menor sensibilidade as equinocandinas quando comparada as outras 

espécies de Candida sp., devido a uma mutação genética, conferindo intolerância. O 

MIC dos isolados de C. parapsilosis se comparado ao das outras espécies testadas 

no presente estudo mostraram-se maiores, confirmando sua menor responsividade 

as equinocandinas. A identificação dessa espécie é importante devido à capacidade 

de formar biofilmes em cateteres e outros dispositivos médicos, aumentando sua 

permanência em ambiente hospitalar. (PAPPAS et al., 2009; MENEZES et al., 2012) 
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6. Conclusão 

 

 

 As infecções ocasionadas por cepas do gênero Candida sp. tornaram-se um 

grande problema de saúde pública, principalmente devido à emergência de 

candidíases por espécies de Candida não-albicans que ultimamente apresentam 

resistência, tanto inata quanto adquirida, ao fluconazol que é bastante usado na 

profilaxia de forma indiscriminada, bem como aos outros antifúngicos disponíveis no 

mercado, dificultando o tratamento dessas infecções. O conhecimento sobre 

infecções por Candida sp. nos diversos sítios anatômicos e tratamento de tais 

infecções permitiria ao profissional selecionar um tratamento farmacológico ou não 

farmacológico adequado para determinada candidíase. 

 A partir do atual estudo foi possível observar o grande número de cepas de 

Candida sp. isoladas nos hospitais da rede pública e privada do Distrito Federal. No 

entanto, o número de isolados na rede privada foi muito abaixo do esperado, 

considerando o período do estudo, devido à falta de treinamento e conhecimento do 

profissional responsável pela identificação das colônias e realização do 

antifungigrama. Sabendo que essas informações são de relevância clínica, é 

extremamente necessário um profissional nessa área capacitado e preparado para 

exercer tais atividades. 

 Os sítios anatômicos que mais apresentaram isolados de Candida sp. foram 

urina, sangue e aspirado endotraqueal ou secreção respiratória. No entanto, no 

hospital da rede pública houveram mais cepas isoladas na urina quando comparado 

com o hospital da rede privada. Por ser um microrganismo colonizante da uretra e 

da vagina, é comum encontrar cepas de Candida sp. em urina e, portanto, esperava-

se que em ambos os hospitais o número de isolados fosse maior nesse tipo de 

amostra. Porém, no hospital da rede pública todos os isolados de Candida sp. com 

contagem acima de 100.000 colônias são identificados, enquanto que no hospital da 

rede privada são identificadas somente as colônias presentes em amostras de 

pacientes hospitalizados, pacientes gestantes ou que apresentem algum tipo de 

alteração em outros exames, principalmente no exame de urina EAS (elementos 

anormais e sedimentos). 

 Devido ao grande número de isolados de pacientes ambulatoriais e 

principalmente hospitalizados, vê-se que a candidíase apresenta-se como um 
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grande desafio para a clínica. Por isso, o diagnóstico necessita ser realizado de 

forma correta, pois a partir dele será decidido a necessidade de um tratamento 

farmacológico e a melhor escolha de um antifúngico. 
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9.2.  Anexo 2 

 

 

 

 

 

 

 


