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RESUMO: As candidiases constituem um sério problema médico, pela sua elevada taxa de morbidade
e mortalidade. Com o aumento de casos de Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida os casos de
criptococose aumentaram acentuadamente. Devido a isto, o diagnostico das fungemias &
indispensavel, tendo a hemocultura como o melhor procedimento deste diagnéstico laboratorial. Neste
estudo foi avaliada a prevaléncia de casos de Candida spp. € Cryptococcus spp. em hemocultivos de
pacientes no Hospital Universitario de Santa Maria, no ano de 2006, bem como sexo, idade e doenga
predisponente; 37 de 4336 amostras coletadas para andlise de hemocultura no HUSM (0,85%) foram
positivas, dentre estas 70,2% para Candida spp. prevalecendo o sexo feminino e 29,8% para
Cryptococcus spp. prevalecendo o sexo masculino. Estas fungemias acometeram pacientes na faixa
etaria de 0 a 84 anos de idade. Concluiu-se que o exame, por meio de hemocultura, é a melhor forma
de diagndstico em fungemias.
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Prevalence of Candida and Cryptococcus in blood cultures derived from
patients from University Hospital of Santa Maria, RS (HUSM) in 2006

ABSTRACT: The candidiasis is a serious medical problem, for its high rate of morbidity and mortality.
With the increase of cases of Acquired Immunodeficiency Syndrome cases of cryptococcosis have
increased sharply. Because of this, the diagnosis of fungemia is indispensable, and the blood culture as
the best procedure in this laboratory diagnosis. This study assessed the prevalence of cases of
Candida spp. and Cryptococcus spp. in blood cultures of patients at University Hospital of Santa Maria,
in 2006, as well as gender, age and predisposing disease, 37 of 4336 samples collected for analysis of
blood culture in HUSM (0.85%) were positive, among them 70.2 % for Candida spp. whichever is
female and 29.8% for Cryptococcus spp. prevalent among males. These fungemia affected patients
aged 0 to 84 years of age. It was concluded that the examination through blood culture is the best form
of diagnosis in fungemia.
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Introducéo

O desenvolvimento das pesquisas no campo da micologia demonstra um alarmante
aumento na freqiiéncia de infecgdes flngicas oportunistas, particularmente aquelas causadas
por Candida spp. e Cryptococcus spp.' A elevada incidéncia de infecgbes fungicas
ocasionadas por estas duas leveduras tem representado grande desafio aos clinicos de
diferentes especialidades devido as dificuldades de diagnostico e tratamento destas
infecgdes.?

Candida spp. € um fungo presente na microbiota da pele e mucosa do homem desde o
nascimento, sendo que a interagao levedura — hospedeiro ocorre durante toda a vida. A
simples presenca de cepas de Candida spp. na microbiota humana n&o induz nenhum
transtorno determinante de patologias, todavia alteragdes nas defesas do hospedeiro que
alterem o equilibrio do bindmio parasito/ hospedeiro, favorecem a invasdo desta levedura
através de varios mecanismos incluindo a translocagdo de Candida spp. até os capilares
mesentérios.2® Alteragbes nas mucosas e pele, ocasionadas por estas leveduras, como
hidratacdo, pH e nutrientes podem alterar a microbiota normal e causar infecgdes causadas
por este fungo. Em relagao as espécies, Candida albicans é a principal espécie implicada nas
candidemias sendo responsavel por mais de 50% dos casos seguida por C. glabrata, C.
parapsilosis, C. tropicalis e C. krusei que mostraram alternancia de frequéncia.*

E importante observar que além da alta incidéncia de candidemia nos hospitais
terciarios, esta complicagdo infecciosa apresenta indice de mortalidade geral de 60% e
mortalidade atribuida de 40% com falhas terapéuticas frequentes e exacerbadas pela
possibilidade da emergéncia de resisténcia aos antiflingicos poliénicos e azolicos.2%6

A criptococose é uma infecgdo fungica causada por leveduras do género Cryptococcus
spp.” Baseado em caracteristicas bioldgicas, ecoldgicas, epidemiologicas e genéticas,
verificou-se que o género Cryptoccoccus, apresenta 37 espécies onde as mais relacionadas a
criptotocose sao: C. neoformans (sorotipo A e D) e C. gatti (sorotipo B e C). O C. neoformans,
divide-se em duas variedades: C. neoformans variedade grubii (sorotipo A) e C. neoformans
var. neoformans (sorotipo D).2 Embora Cryptococcus neoformans var grubii esteja presente
em excretas de vérias espécies de aves, geralmente esta variedade ndo causa doengas nas
aves, pois a elevada temperatura interna (42°C) destas inibe a expressdo da viruléncia do
fungo. A elevada concentragcdo de amdnia nas excretas frescas € outro fator que inibe o
crescimento do fungo.2? Ja no homem, C. neoformans é um patégeno intracelular facultativo
com alguns fatores de viruléncia definidos, que incluem a capacidade de crescer a 37°, a
produgdo de capsula polissacaridica, melanina e algumas enzimas.® A maioria dos fatores de
viruléncia permite a sobrevivéncia do fungo tanto no meio ambiente, como no organismo
humano. A infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia adquirida (SIDA) é um fator
predisponente em aproximadamente 80 a 90% das infecgbes criptococicas; cerca de 6 a 13%
destes pacientes séo acometidos pelo C. neoformans var. grubii causando principalmente
meningites.?

A via de transmissdo mais importante é através da inalacdo de particulas infectadas e
mais raramente por inoculagao direta do agente na pele. Uma vez instalada a infecgdo em
imunocomprometidos, o agente dissemina-se pelo sangue acometendo outros érgéos como
Sistema Nervoso Central, pele, linfonodos, 0ssos, articulagbes, olhos, coragao, figado, bago,
rins, tiredide e supra-renais. A prostata pode ser considerada como reservatério para a
recidiva da doenga.”10



Neste contexto, registra-se que a incidéncia de infecgbes por Candida spp. e
Cryptococcus spp. vem crescendo acentuadamente nos ultimos anos, sendo de grande
importancia o conhecimento por parte dos profissionais de salde das medidas necessarias
para o diagnostico, controle e tratamento de infecgdes invasivas por esses patdégenos. Devido
a isto, o diagnéstico das fungemias é indispensavel, tendo a hemocultura significativo valor
preditivo de infecgdo e o melhor procedimento deste diagnéstico laboratorial.> ™

Este trabalho objetivou fazer um levantamento do nimero de casos de hemoculturas
positivas, para Candida spp. e Cryptococcus spp. em pacientes internados no Hospital
Universitario de Santa Maria (HUSM) no ano de 2006, comparando a prevaléncia destes
casos com sexo, idade e doenca predisponente.

Materiais e métodos
Amostragem

Foi realizado um estudo retrospectivo de 4336 registros internos dos pacientes
hospitalizados e submetidos a exames de hemocultura no ano de 2006 no Laboratério de
Andlises Clinicas do Hospital Universitario de Santa Maria (LAC/ HUSM) em Santa Maria /
RS. Foram obtidos dos registros, informagdes sobre idade, sexo, diagndstico micologico
nomeando-se as espécies envolvidas, como doenca predisponente.

Procedimento laboratorial

Para o hemocultivo, o sangue foi obtido de acordo com os procedimentos de rotina do
LAC atendendo a solicitagdo médica. Os hemocultivos foram realizados em caldo BHI
distribuido em frascos do sistema Bactec (Becton-Dickinson, Califérnia, USA), utilizando um
volume de 8 a 10 ml para adultos e 1 a 3 ml para criangas. A incubag&o e o monitoramento
teve periodo maximo de 7 dias seguindo a técnica descrita pelo fabricante. As hemoculturas
foram identificadas como positiva para fungos através do sistema Bactec. Em seguida, foram
semeadas aliquotas do materiaal biolégico em tubos contendo &gar sabouraud dextrose
seguido de incubacéo a 30°C durante 72h. As colbnias eram avaliadas quanto a presenca de
capsula no exame a fresco com tinta da china para identificagdo de Cryptococcus spp. A
identificacdo dos géneros Candida spp. requereu o emprego de técnicas micolégicas como:
producdo de tubo germinativo, producdo de clamidoconidios, microcultivo em agar fuba,
hidrélise da uréia, auxanograma e pigmentagéo no agar niger.

Este projeto de pesquisa obteve aprovacdo do Conselho de Etica do Hospital
Universitario da Santa Maria (DEPE) sob o nimero de registro 106.

Resultados

Das 4336 amostras de hemoculturas analisadas no ano de 2006, um total de 37 (0,85%)
evidenciaram crescimento fungico. Dentre estas, 26 (70,2%) permitiram o isolamento de
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Candida spp. e 11 (29,8%) corresponderam a Cryptococcus spp. Estas fungemias
acometeram individuos de 0 a 84 anos de idade. As infec¢bes por Candida spp. foram mais
prevalentes no sexo feminino enquanto que as fungemias causadas por Cryptococcus spp.
foram mais prevalentes no sexo masculino, conforme descritos nas tabelas 1 e 2 a seguir.

Tabela 1— Distribui¢ao dos casos de candidemia diagnosticadas de acordo com o sexo, faixa etaria e principais patologias
associadas em individuos internados no HUSM (2006).

Candida spp.

Patologias associadas N° de casos | Idade N° de pacientes| Sexo N° de pacientes
Diabetes mellitus ................... 1 caso Recém nascidos................... 9 Masculino..........c.ceueue.. 7
Pneumonia .........cccccceveenee 2 casos De0atlano..... 5 Feminino.........cccccoee.... 10

SIDA 1 caso De2a10anos.........c.... 5| Sexo ndo informado........ 9
CaANCET ..o 3 casos Maiores de 50 anos............... 7

Septicemia .......cccoveeerernen 2 casos

OUtros™ ...cocveveeeieiennes 17 casos

Total .o e 26 casos

Tabela 2 — Distribuigao dos casos de criptococosemia diagnosticadas de acordo com o sexo, faixa etaria e principais patologias
associadas em individuos internados no HUSM (2006).

Criptococcus spp.

Patologias associadas N° de casos Idade N° de pacientes | Sexo N° de pacientes
SIDA .o 5 casos De 20 a 30 anos ............... 3 Masculino .......c..cveeuee. 9
HIVH L 3 casos De 31a40anos ... 6 Feminino .......cccccovvvnee. 2
Outros™ ......ccvevervennn. 3 casos De41a50anos......... 2

Total .o 11 casos

*QOutros: requisicbes sem identificagdo de fatores predisponentes.
tSexo ndo informado: dado significativo apenas para controle total de candidemia.

Discussao

Fungos do género Candida representam os principais agentes envolvidos nas infecgdes
nosocomiais, manifestando elevadas taxas de mortalidade, sobretudo nos paises
subdesenvolvidos.2® Durante o periodo deste estudo pode-se observar a alta incidéncia de
candidemias, sendo que, 72,2% das hemoculturas positivas foram atribuidas a Candida spp.
Segundo Meneghetti, 2004, a incidéncia de Candida spp. em hemoculturas no Hospital
Universitario de Santa Maria, é relevante, sendo que, das amostras analisadas pode-se
observar uma positividade para fungos em 4,88% do total de infeccbes de corrente
sanguinea.

Colombo e colaboradores, 2003, conduziram um estudo epidemiologico na cidade de
Séo Paulo, onde 4,3% do total de infecgbes de corrente sanguinea atribuia-se a Candida



spp.'2 Este panorama ressalta a importancia na identificagéo desta levedura, pois € um risco
eminente na rotina hospitalar.

A disseminagdo hematogénica por Candida spp. pelo organismo humano € rara em
pacientes imunocompetentes, entretanto é bastante documentada em pacientes
imunocomprometidos.*'* Alteragdes na imunidade causadas por doengas como SIDA,
cancer, pneumonia como se pode observar neste estudo, acarretam complicagdes sérias no
organismo humano, pois junto com o imunocomprometimento, estes encontram-se no
ambiente hospitalar local propicio a novas translocagdes especialmente a Candida spp. No
geral 40 a 60% dos pacientes que desenvolvem a candidemia, ndo conseguem evoluir para
cura, sendo a alta mortalidade decorrente do diagnostico tardio e da gravidade das co-
morbidades.>

Casos de candidemia entre neonatos internados na Unidade de Tratamento Intensivo de
Recém-Nascidos (UTI/RN) ¢é bastante frequente, esta contaminag¢do pode estar relacionada
com a manipulagdo destes pacientes, que apds o nascimento ndo tem completamente
formada sua imunidade e ficam susceptiveis a varios patégenos, além de degluticdo ou
aspiragdo de secregédo vaginal infectada no momento do parto e pelo contato daqueles que
cuidardo da crianga, podendo haver a contaminagdo cruzada de uma crianga para outra.*10
Em estudo no ano de 2005, no HUSM, a prevaléncia de hemocultivos ocorreu em UTI/RN.®
Desta forma explica-se a maior incidéncia de neonatos acometidos por candidemia neste
estudo, ficando evidente a susceptibilidade dos recém nascidos frente a cepas de Candida
spp. de um ano para o outro.

A criptococose em individuos sadios é raramente encontrada, sendo que, a maior
freqliéncia ocorre em individuos imunocomprometidos, geralmente quando se apresenta
como uma doenga grave e potencialmente fatal. O sitio inicial da infeccdo é geralmente o
pulmao, onde a infec¢do pode permanecer de forma latente ou oligossintomatica por um
longo periodo. Em 10% dos casos evolui através da disseminagdo hematogénica, com
predilegdo especial pelo sistema nervoso central em particular as meninges. 0 A
cryptococcocemia esteve presente em 29,8% das hemoculturas realizadas no HUSM no ano
de 2006, estando estas estritamente relacionadas por fatores que alteram a imunidade,
confirmando os dados encontrados na literatura.

Com o surgimento da SIDA na década de 1980, a utilizagdo de drogas
imunossupressoras, em maior escala e o aprimoramento das técnicas diagndsticas, justifica-
se 0 aumento da freqiiéncia de infecgdes por Cryptococcus spp.'® Nos pronturios analisados
neste estudo, pode-se confirmar a prevaléncia de Cryptococcus spp. em pacientes
acometidos por SIDA, geralmente causado pelo imunocomprometimento e susceptibilidade
na aquisi¢ao do patdgeno. A faixa etéria que acometeu os pacientes deste estudo esta dentro
do esperado, segundo Ramos et al, 2008 a infecgdo é mais evidente dos 30 aos 60 anos,
sendo rara na infancia. '8

A criptococose tem se destacado entre outras micoses, por acometer a prostata, sendo
esta, um potencial reservatério para a levedura, em virtude de sua persisténcia nessa
gléndula observa-se recorréncias freqientes dificultando a erradicagdo da doenga, o que
justifica a prevaléncia deste fungo no sexo masculino.2'” Novos estudos de casos sdo
necessarios, pois é desta forma que poderemos acompanhar e analisar 0s casos positivos,
procurando a melhor forma de trata-los, diminuindo cada vez mais a incidéncias destes
patdgenos no ambiente hospitalar.
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Conclusao

A freqiéncia do diagnéstico de hemoculturas positivas para Candida spp. e
Cryptococcus spp. no HUSM fica evidenciada neste estudo. Isto requer maior atencdo dos
profissionais e atualizacdo quanto as técnicas micolégicas para o rapido e seguro
diagnéstico. Os esforgos deverdo convergir para diminuir a incidéncia de infeccdes; acelerar
o diagndstico; ministrar o tratamento correto para garantir reais beneficios aos pacientes.
Neste sentido, 0o uso de equipamentos automatizados como o sistema Bactec é de
fundamental importancia para a rapida deteccdo das fungemias abordadas neste estudo.
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