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RESUMO

E importante que exista um entendimento claro da candidiase em fungdo do sucesso do seu tratamento e
para que se consiga diminuir sua recorréncia, que é bastante comum em muitos pacientes da clinica odon-
tolégica. O objetivo do presente estudo foi avaliar a influéncia da densidade, ou quantidade, de Candida spp.
no desenvolvimento da candidiase bucal. Foram feitos exames locais na mucosa bucal de 100 voluntarios
para verifica¢do da presenca de sinais clinicos de candidiase, e uma amostra de saliva ndo estimulada foi
utilizada para avaliagdo da quantidade de Candida spp. presente no microambiente bucal. Nenhum trata-
mento anterior foi realizado e se procurou observar o risco relativo para o desenvolvimento de candi-
diase, baseado em dados de literatura. Nossos resultados mostraram que a densidade, ou a quantidade,
de Candida spp. parece ser um fator de grande importancia no desenvolvimento de candidiase bucal risco
relativo = 12.17 quando a densidade era >Ix10®. Entre os fatores relatados na literatura como associados
a candidiase bucal observamos: a) o mais importante parece ser a presenca de proteses, seguido da idade
(pacientes com >45 anos de idade sio mais suscetiveis), sexo (as mulheres apresentam maior namero de
casos) e comprometimento sistémico (presenga de doengas sistémicas e uso de medicamentos). Os nos-
sos resultados suportam a hipétese de que muitos fatores séo predisponentes e importantes no estado de
“carreador”, no entanto, a densidade ¢ fator muito importante no desenvolvimento dos sinais clinicos da
candidiase bucal. Em funcio desses resultados, consideramos importante que pacientes que apresentem
os fatores predisponentes ja conhecidos pela literatura tenham um bom controle da higiene bucal em
fung¢io de diminuir o namero de fungos, ou seja, a densidade ou quantidade de Candida spp. presente no

ambiente bucal.
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ABSTRACT

A clear understanding of the epidemiology of Candida infection seems to be important, because even
when successfully treated, recurrence is very common. The objective of the present study was to evaluate
the influence of yeast density for clinical signs of development of oral candidiasis. Oral mucosa was exa-
mined for clinical signs of candidiasis, and pooled unstimulated saliva from 100 volunteers, was used for
the evaluation of Candida density. No treatment or intervention was made at this point, but the relative
risk for candidiasis development was calculated. The results pointed that yeast density may be a major
factor in the development of candidiasis relative risk = 12.17 when Candida density is >I1x10°. Among
associated factors, the higher relative risk was the presence of prosthesis; followed by: 1) individuals >45
years of age, 2) women, 3) people with compromised general health and/or on medications. The results
support the hypothesis that predisposing conditions are significant in Candida species carrier status, but
the density of Candida may be the primary factor for the development of candidiasis. Because of these
results we suggest that the density of Candida must be carefully controlled in patients presenting predis-

posing factors.
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INTRODUGCAO

A Candida spp. é considerada um micro-organismo
oportunista. Em geral, as superficies mucosas sdo coloni-
zadas por Candida albicans mesmo em individuos conside-
rados normais, ou seja, sem sinais clinicos de candidiase.

Muitos sdo os fatores considerados predispo-
nentes para a candidiase bucal, sendo mesmo raros os
casos de aparecimento de sinais clinicos que nio te-
nham nenhum fator predisponente. No entanto, ape-
sar de se conhecer varios desses fatores, existem muitas
perguntas nfo respondidas relacionadas aos meca-
nismos envolvidos nessa predisposi¢do. Além disso,
mesmo quando a candidiase é tratada com sucesso, a
recorréncia, muitas vezes, é comum (ALLEN, 1994;
KING et al., 1980; ROILIDES et al., 1998; BODEY,
1993; SAMARANAYAKE & MACFARLANE, 1990).

Dentre esses fatores predisponentes, devemos
considerar os fatores locais e os fatores sistémicos,
como a idade avangada, irritantes crénicos locais, fa-
tores dietéticos, desordens endécrinas, deficiéncia
imunolégica, doengas crénicas ou malignas, discrasias
sanguineas, tratamentos como a radioterapia de cabeca
e pescogo, nutri¢do anormal, hospitaliza¢do, displa-
sia epitelial oral, habito de fumo, antibioticoterapia e
condi¢des que causem imunossupressido, como AIDS,
e terapia longa com imunossupressores, ou seja, corti-
coesteréides (OKSALA, 1990; JORGE et al., 1997).

Considera-se que as condig¢des locais tenham
importancia fundamental, todavia, também deixam
de ser importantes os fatores sistémicos (JOBBINS
et al., 1998). Por exemplo, estudos mostram que em
individuos sistemicamente saudaveis, o indice da-
queles que apresentam Candida spp. sem sinais clini-
cos de candidiase, ou seja, individuos carreadores, é
descrito como em cerca de 30-50% (ARENDORF &
WALKER, 1980; BURFORD-MASON et al., 1988;
NERY, 1994), enquanto que naqueles individuos sis-
temicamente comprometidos, esse indice atinge de
74 a 88% (BERDICEVSKY et al., 1984; JAIKITTI-
VONG et al., 1998; HANNULA et al., 1997).

O estado de carreador apresenta caracteristicas
patofisiolégicas ainda nio bem esclarecidas, embora
alguns estudos experimentais mostrem uma correla¢do
direta entre aderéncia do fungo aos tecidos e sua patoge-
nicidade. Por outro lado, muitos carreadores de Candida
spp. podem nunca apresentar sinais clinicos de candi-

diase bucal, e o entendimento da real importancia de
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fatores que podem entdo ser considerados como “as-
sociados” a candidiase bucal ou “predisponentes” para
a candidiase bucal fica ainda mais complexa (JAIKIT-
TIVONG et al., 1998; HANNULA et al., 1997; DA-
RWAZEH et al., 1994; O’GRADY & READE, 1993;
CANNON et al., 1995; ENACHE et al., 1996.). Em
geral, discussdes sobre o estado de carreador e o de-
senvolvimento de candidiase bucal, embora sejam si-
tuacdes clinicas diferentes, sdo feitas de forma geral,
ou seja, nio se discute separadamente os fatores res-
ponsaveis por um evento e pelo outro.

Estudos mostram um aumento do indice de car-
readores entre pacientes com deficiéncias imunolégicas
e com idade avancada, embora esses fatores, em muitos
estudos, néo sejam apontados como diretamente asso-
ciados ao desenvolvimento de candidiase. Por outro
lado, o uso de proteses totais esta sempre diretamen-
te associado ao aumento do indice de carreadores e ao
desenvolvimento de candidiase (SAMARANAYAKE &
MACFARLANE, 1990; MCCARTHY, 1992). A dieta
é um fator bastante discutido e complexo quando se
refere a predisposi¢do para a candidiase bucal, assim
como o hébito de fumar (SAMARANAYAKE & MA-
CFARLANE, 1990; MCCARTHY, 1992; OLSEN,
1990; NIKAWA, 1997; DARLING, 1990). O indice
de carreadores de Candida spp. ja foi associado a grupos
sanguineos, principalmente a pacientes do grupo O
(JORGE et al., 1997; JOBBINS et al., 1992; BUR-
FORD-MASON et al., 1988).

Uma vez que existem inumeros fatores relacio-
nados na literatura como “associados”, “predisponen-
tes” ou “relacionados”’ a candidiase bucal e ao estado
de carreadores de Candida spp.; que existem dentre esses
fatores alguns relacionados ao aumento da aderéncia
dos fungos aos tecidos bucais, outros responsaveis
pelo aumento da proliferagio desses micro-organis-
mos; que existem situagées que claramente aumentam
a prevaléncia de carreadores, enquanto outros estio
associados diretamente com o aumento da candidiase,
ou seja, com o desenvolvimento de sinais clinicos da
doenga; que n3o existe uma indicagio clara de como
esses fatores se diferenciam na patofisiologia da can-
didiase bucal (SAMARANAYAKE & MACFARLANE,
1990; OKSALA, 1990; JORGE et al., 1997; JOB-
BINS et al., 1992; ARENDORF & WALKER, 1980;
BURFORD-MASON et al., 1988; BERDICEVSKY
et al., 1984.; CANNON et al., 1995; OLSEN, 1990;
NIKAWA et al., 1997; DARLING et al., 1990; BARR



et. al, 1998; BUDTZ-JORGENSEN, 1990; HOW-
LETT, 1980; KIMURA & PEARSALL, 1978; WEBB
et al., 1998; SEN et al., 1997; NAPIER et al., 1996;
BARCLAY et al., 1997; HANANIA et al., 1995), uma
importante questdo pratica nos pareceu ser a definigio
de qual a importancia da densidade de Candida spp. para
o desenvolvimento de sinais clinicos da candidiase.

O objetivo do nosso estudo foi, entdo, avaliar
a densidade de Candida spp. como fator relacionado ao
desenvolvimento de sinais clinicos de candidiase bu-
cal, comparando essa densidade em pacientes com e

sem sinais clinicos de candidiase.

MATERIAL E METODOS

Foram avaliados 100 individuos, alunos e/ou
pacientes das clinicas da Faculdade de Odontologia de
Ribeirio Preto (FORP) da USP. Todos responderam a
um questionario sobre sua saude geral (doengas e me-
dicamentos) e tiveram sua condi¢io bucal observada
por um profissional da Odontologia.

Foram observados: 1) a presenca ou auséncia de
sinais clinicos de candidiase pseudomembranosa ou
eritematosa; e 2) o indice de higiene bucal, utilizan-
do-se o indice de higiene oral simplificado (IHO-Y9),
avaliando-se a quantidade de biofilme dental presen-
te, de acordo com Pinto (1990).

Amostras de saliva nio estimulada foram cole-
tadas de todos os individuos, sempre entre gh e I1h,
sendo os individuos solicitados a permanecer uma
hora sem se alimentarem, fumarem ou escovarem seus
dentes. Foram coletados aproximadamente 2 ml de sa-
liva em um tubo de vidro contendo pérolas de vidro.
Esses tubos foram colocados em um vibrador Mixtron-
Toptomix até que se uniformizasse a suspensao. Aliquo—
tas de 0.I ml de saliva pura eram trabalhadas em trés
dilui¢des diferentes: 10 !, 10 ? e 10 ® em PBS (Phosfate
buffered saline). A avaliacdo microbiolégica foi realizada
com a saliva pura e suas diluig()es, sendo as mesmas
semeadas em placas de Petri com meio de agar sangue
Sabouraud + cloranfenicol (Sba) e mitis salivarius agar
(MS) - DIFCO®, incubadas a 37° C por 24.-4.8 horas.
A classificagio da quantidade de leveduras presentes
foi a seguinte: auséncia = 0 UFC; escasso = até 20 hi-
fas ou leveduras por campo observado; moderado = 21
- 50 hifas ou levedura por campo; intenso = > 50 hifas

ou leveduras por campo, como uma modifica¢io do

método descrito por Jorge et al. (1990).

RESULTADOS

O risco relativo de cada um dos fatores avaliados
foi calculado baseado nas indica¢cdes de Cummings et
al. (1988) e Hennekens & Buring (198%), utilizando-

se uma tabela 2 x 2, como a mostrada a seguir:

(a)

Pacientes positivos (+)
para exposi¢io ao fator
avaliado e positivos

(+) para a presenca de

candidiase bucal.

(0)

Pacientes positivos (+)
para exposi¢io ao fator
avaliado e negativos

(=) para a presenca de

candidiase bucal.

(b)

Pacientes negativos (—)
para exposi¢do ao fator
avaliado e positivos

(+) para a presenca de
candidiase bucal.

@D

Pacientes negativos (—)
para exposi¢do ao fator
avaliado e negativo

-) para a presenca de
candidiase bucal.

O risco relativo é estimado pela magnitude da as-
sociagdo entre fator de exposigdo e desenvolvimento da
condicdo clinica. Ele é definido como a razio de inci-
déncia da doeng¢a em um grupo exposto em relagdo aum

grupo n#o exposto, de acordo com a seguinte férmula:
Risco Relativo=

a (pessoa exposta com a doenga) / (a+b) (total de pessoas expostas)

c (pessoas niio expostas sem a doenga) / (c+d) (total de pessoas nio expostas)

Os resultados da avaliagdo da densidade de Can-
dida spp estao expressos nas tabelas I a 3 (v. anexo).
Os resultados dessa avaliagdo nos permitiu ob-

servar que:

- A densidade média de Candida spp. foi de 0.28 x 10?
em pacientes sem sinais clinicos de candidiase bu-
cal e de 78 x 10% em pacientes com sinais clinicos

de candidiase;
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- O risco relativo para o desenvolvimento de candi-
diase bucal aumenta em relagiio direta com a den-
sidade de Candida spp. presente na cavidade bucal
(tabela 3).

DISCUSSAO E CONCLUSAO

As doencas sistémicas e as altera¢des teciduais
locais sdo consideradas fatores predisponentes para o
desenvolvimento de candidiase bucal e poucos sdo os
casos de candidiase nos quais algum ou varios desses
fatores nio estejam presentes (WEBB et al., 1998).
Por outro lado, os fatores predisponentes para o au-
mento do indice de carreadores nio estd muito claro
(BUDTZ-JORGENSEN, 1998; WEBB et al., 1998;
NAPIER et al., 1996; LYNCH, 1994), ou seja, nem
sempre coloniza¢do por Candida spp. estd diretamente
relacionada ao desenvolvimento de candidiase (BIL-
JLEVENS et al., 2002).

Alguns estudos mostram uma relagdo positiva
entre a densidade de Candida spp. e o desenvolvimen-
to de candidiase bucal (O’GRADY & READE, 1993;
MCCARTHY, 1992; TAPPER-JONES, 1881), em-
bora os valores relacionados variem bastante nos di-
ferentes trabalhos. Nossos resultados mostram que o
desenvolvimento da candidiase bucal pode estar dire-
tamente relacionado a densidade de Candida spp. pre-
sente na cavidade bucal, avaliados pela saliva.

Acreditamos que a higiene bucal per se, prin-
cipalmente como fator isolado, pode nao significar
risco especifico para a candidiase bucal, e isso é tam-
bém enfatizado em alguns outros estudos (WEBB et
al., 1998), no entanto, a densidade de Candida spp.
pode estar aumentada em paciente com higiene bucal
deficiente. Se esse fator estiver associado a outros,
por exemplo, aqueles que facilitem a aderéncia do
fungo aos tecidos, é possivel que essa associagio de
fatores levem ao desenvolvimento da patologia. Dai,
talvez, a explica¢do para o resultado de alguns traba-
lhos que associem higiene bucal e 0 desenvolvimento
da candidiase (BUDTZ—JORGENSEN, 1998).

As comparac¢des entre numeros absolutos de
leveduras entre estudos independentes é bastante
problematica (ARENDORF & WALKER, 1980), e
entendemos essa dificuldade de comparagio, princi-
palmente em fun¢do dos diferentes métodos de co-

lheita, isolamento, crescimento e contagem desses
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micro-organismos. Todavia, ndo é dificil entender a
importancia do fator densidade de leveduras e desen-
volvimento de sinais clinicos de candidiase se obser-
varmos os resultados mostrando que as densidades <I
x 10°% foram mais observadas em carreadores e as den-
sidades >I x 10% foram mais observadas em situacgdes de
infec¢dio, ou com sinais clinicos de candidiase bucal.

Consideramos muito importante essa conscien-
tizacdo, principalmente porque o numero de pacien-
tes que apresentam fatores considerados de risco para
o desenvolvimento de candidiase estd aumentando na
clinica odontolégica, em fungio de diferentes fatores
que melhoram hoje a qualidade de vida, embora eles
possam ser considerados como “pacientes com neces-
sidades especiais durante o tratamento odontolégico”.
Consideramos ser hoje bastante claro que individuos
carreadores, que apresentem outros fatores de ris-
co, devem ser monitorados para que a densidade de
Candida spp. se mantenha em niveis baixos na cavidade
bucal, de forma a ndo permitir o desenvolvimento da
candidiase.

Nossos resultados suportam as seguintes con-

clusdes:

I. Fatores predisponentes em geral, sejam eles locais
ou sistémicos, sdo significantes como determinan-
tes do indice de carreadores e alguns deles podem
ser adjuvantes para o aumento da densidade de le-
veduras;

2. O namero absoluto de Candida spp. ou a densidade
de Candida spp. pode ser considerado um fator im-
portante e diretamente associado ao desenvolvi-
mento de sinais clinicos da candidiase bucal;

3. Essa pode ser uma boa razdo para os bons resulta-
dos obtidos em algumas situagdes nas quais a me-
lhora da higiene bucal é suficiente como tratamen-
to da candidiase;

4. Em pacientes que apresentem fatores considerados
predisponentes, um cuidado escrupuloso deve ser
tomado na manutengio da densidade de Candida spp.
em baixos niveis, de forma a minimizar os riscos de

desenvolvimento da candidiase.
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TABELA1

Contagem de leveduras na saliva coletada

Paciente | Candidaspp. Sj::idia“ Paciente | Candida spp. S::‘:idia“ Paciente | Candida spp. f:z‘a‘;idiase
1 o No 34 10 x 10° No 67 o Yes
2 o No 35 o No 68 o Yes
3 0.I1x10° No 36 o No 69 0.06 x10% | Yes
4 o No 37 o No 70 0.5 x 10® Yes
5 0.02x10° | No 38 0.04x10° | No A 2.5 x 10° Yes
6 0.04.x10° | No 39 0.02x10%° | No 72 10 x 10° Yes
i o No 4.0 0.6 x10° No 73 0.9 x10° Yes
8 o No 41 o Yes 74 7 x 10° Yes
9 o No 42 1.4 x 10° Yes 75 0.4 x10° Yes
10 o No 43 0.04.x10° | No 76 1.2 x 103 Yes
11 0.3 x10° No 44 1.4 x 10° No ik 1.2 x 10° Yes
12 0.04.x10° | No 45 0.02x10° | Yes 78 676 x 10° Yes
13 o No 46 12 x 10° Yes 79 o Yes
14 o No 47 o Yes 80 o Yes
15 880 x 10° Yes 48 1.6 x 10°? Yes 81 10 x 10° Yes
16 o No 49 o No 82 o Yes
17 o No 50 60 x 10° Yes 83 1448 x 10® | Yes
18 o No 51 0.08 x10% | Yes 84 0.02 x10% | Yes
19 o No 52 0.04.x10° | No 85 1.6 x 10° Yes
20 o No 53 22 x 10° Yes 86 1.4 x 10° Yes
21 o No 54 0.2 x 10° Yes 87 904 x 10° Yes
22 o No 55 18 x 10° Yes 88 o Yes
23 0.5 x 10° No 56 3.9 x 10° Yes 89 303 x 10° Yes
24 o No 547 o Yes 90 o Yes
25 o No 58 5.7 x 10°% Yes 91 0.9x10° Yes
26 o No 59 I.Ix 103 Yes 92 0.1x 103 Yes
27 o No 60 o Yes 93 12 x 10° Yes
28 o No 61 3.6 x 103 Yes 94 71 x 103 Yes
29 o No 62 3.2 x10° Yes 95 o Yes
30 o No 63 0.9 x 10° Yes 96 I.4 x 10% Yes
31 o No 64 0.3 x 10% Yes 97 3.2 x 10° Yes
32 © No 65 1.9 x 103 Yes 98 o Yes
33 0.4 x 10° No 66 o Yes 99 4.1x10° Yes
100 3.9 x 10° Yes
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TABELA2

Valor médio da densidade de leveduras em pacientes com e sem sinais

clinicos de candidiase

LEVEDURAS Pacientes com candidiase Pacientes sem candidiase
N =57 N =43
Candida spp. 78 x 10° 0.28 x 10°
TABELA 3

Risco relativo para o desenvolvimento de candidiase, relacionado a4 densidade de leveduras

Presentes na saliva.

DENSIDADE DE
S RISCO RELATIVO

CANDIDA SPR
Pacientes com candidiase Pacientes com candidiase
e densidade >IxI0 e densidade >IxI0

X 45 14

IXIO 2.4.2
Pacientes com candidiase Pacientes com candidiase
e densidade < 1x10 e densidade < 1x10
12 29
Pacientes com candidiase Pacientes com candidiase
e densidade >1x102 e densidade >I1x102
40 6

IXIO? 5.03
Pacientes com candidiase Pacientes com candidiase
e densidade < 1x10? e densidade < 1x10?
17 37
Pacientes com candidiase Pacientes com candidiase
e densidade >1x103 e densidade >1x103
32 2

I1x103 12.17
Pacientes com candidiase Pacientes com candidiase
e densidade < 1x10°3 e densidade < 1x103
25 41

Obs: Sao considerados significantes os riscos com valores >1
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O QUE E O PROJETO DAPE?

O projeto DAPE — Desmistificando o Atendi-
mento Odontolégico a Pacientes com Necessidades
Especiais, realizado na Faculdade de Odontologia de
Ribeirio Preto da Universidade de Siao Paulo (FORP-
USP) desde 2004, tem como objetivo dar a oportuni-
dade de inclusio a pacientes com necessidades especiais
no servi¢o de atendimento odontolégico. Muitas vezes
estes ndo recebem esse tipo de atendimento, seja por
falta de conhecimento das reais condi¢ées do seu qua-
dro sistémico pelos profissionais, seja pelo receio da
ocorréncia de emergéncias ou urgéncias relacionadas ao
tratamento odontolégico, ou ainda pelo sentimento de
incapacidade do profissional de resolver os problemas
envolvidos no seu atendimento, quaisquer que sejam
esses possiveis problemas.

Nosso projeto busca formar um corpo de profis-
sionais atualizados e motivados, além de criar a possibi-
lidade de que esses profissionais orientem outros para
acdes de prevencio e tratamento de problemas bucais,
permitindo assim que se tornem agentes multiplicado-
res dessas informa¢des. Da mesma forma que abre pos-
sibilidades de treinamento a alunos e profissionais da
odontologia interessados em participar como agentes
promotores de saude bucal, existe também a possibi-
lidade do desenvolvimento de estudos e pesquisas que
auxiliam de varias formas o entendimento das doengas
debilitantes e de suas consequéncias.

Estdo envolvidos neste projeto, a Faculdade de
Odontologia de Ribeirao Preto, em parceria com a Fa-
culdade de Ciéncias Farmacéuticas, Faculdade de Me-
dicina, Escola de Enfermagem, Hemocentro — todos
6rgdos ou unidades de ensino e pesquisa da Univer-
sidade de Sao Paulo do campus de Ribeirdo Preto — a
Secretaria Municipal de Saude de Ribeirdo Preto e a
Secretaria Estadual de Satide do Estado de Siao Paulo.

Esperamos, com o desenvolvimento deste
projeto, possibilitar a integracdo e a inclusdo desses
pacientes no atendimento regular das Unidades de
Saude, mas para isso sera necessario o treinamento
dos profissionais para que esse atendimento seja ade-
quado e seguro, possibilitando também a prevencio
de comprometimentos bucais, e promovendo pos-
sibilidades de informag?io e orientagdo a respeito de
saude bucal, melhorando as condi¢des de saude da
populacdo e fazendo de cada participante um agente

de difusdo de conhecimentos e de a¢des de prevencio

e controle dos problemas bucais relacionados as do-
encas sistémicas que interferem no tratamento odon-
tologico.

As atividades do projeto DAPE constam de: 1)
avalia¢do do nivel de informacdo, detecgdo das necessi-
dades de informagéo dos docentes e alunos; 2) amplia-
¢do dos conhecimentos e orienta¢do de profissionais
por meio de palestras e eventos; 3) treinamento clinico
de profissionais e alunos de Odontologia para o aten-
dimento odontolégico aos pacientes encaminhados; 4.)
discussdo de casos clinicos.

Durante todas as fases do projeto sdo feitas
avaliacdes. Todos os participantes serdo solicitados a
avaliar periodicamente o trabalho realizado, discutir
casos clinicos, fazer adequag¢des e melhoramentos ne-

cessarios e sugerir palestras e oficinas.
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