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DIAGNOSTICO LABORATORIAL

A candidiase vulvovaginal (CVV) ou
vulvovaginite por Candida spp. ¢ uma infec¢do
genital frequente, que ocorre por multiplicacdo
excessiva da levedura presente na microbiota vaginal
de mulheres em fase reprodutiva, processo que ¢
favorecido por diferentes fatores predisponentes
(BRANDOLT et al., 2017; SOBEL, 1997).

E considerada a segunda causa de infecgio
genital em mulheres no menacme (UNEMO et al.,
2013), e sua prevaléncia ndo € bem caracterizada na
literatura (RODRIGUEZ-CERDEIRA et al., 2019).
A prevaléncia anual global de Candidiase
Vulvovaginal Recorrente (RCVV), quando hé trés ou
mais episoddios por ano (SOBEL, 2016), ¢ estimada
em 3.871 por 100.000 mulheres (DENNING et al.,
2018). A populagdo anual total de mulheres afetadas
por RCVV ¢ de 138 milhdes e deve chegar a 158
milhdes até 2030 (DENNING et al., 2018)

A CVV ¢ classificada em casos ndo
complicados e complicados (FELIX; DE BRITO
RODER; DOS SANTOS PEDROSO, 2019). A CVV
nao complicada geralmente ¢ causada por C.
albicans, e afeta mulheres saudaveis e ndo gravidas,
apresentando-se como episodios esporadicos de leve
a moderada intensidade, e que podem ser controlados
com drogas antifingicas. Em contraste, a CVV
complicada ¢ causada por espécies de Candida nio
albicans (NAC), ocorre em mulheres com condi¢des
adversas (imunodeficiéncia, diabetes, gravidez, etc.),
apresentando-se como recorrente ou grave e ndo pode
ser facilmente tratada com curto curso drogas
antifingicas (FELIX; DE BRITO RODER; DOS
SANTOS PEDROSO, 2019).

O mecanismo patologico responsavel pela
transi¢do da colonizagdo vaginal assintomatica para
vulvovaginite  sintomatica ndo ¢ totalmente
compreendido (JAFARZADEH et al., 2022). No
entanto, sugere-se que quaisquer alteragdes no
equilibrio entre Candida spp., microbiota vaginal
normal dominada por Lactobacilos spp. e os
mecanismos de defesas imunoldgicas vaginais pode a
levar a infecgdo sintomatica (GHADDAR et al.,
2019).

C. albicans ¢ a espécie mais encontrada em
80%—-95% dos casos de CVV (FELIX; DE BRITO
RODER; DOS SANTOS PEDROSO, 2019; SOBEL,
2007). Além disso, alguns estudos relataram um
recente aumento da frequéncia de espécies de nao
albicans (NAC) (JAFARZADEH et al., 2022).

Ocasionalmente, duas ou mais espécies de
Candida podem ser isoladas em 1%—-10% dos casos
de CVV (GONCALVES et al., 2016). A identificagdo
das espécies causadoras, especialmente no caso de
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CVV refrataria ou recorrente, ¢ necessaria para o
tratamento ideal (JAFARZADEH et al., 2022).

Diagnostico

O diagnostico de CVV nio ¢é confiavel com
base em caracteristicas clinicas isoladas. Sinais e
sintomas associados com CVV ndo sdo especificos e
ndo se pode diferenciar claramente candidiase de
outras patologias vulvovaginais (JAFARZADEH et
al., 2022). Além disso, os valores preditivos
negativos baseados apenas em sintomas sdo muito
elevados, trazendo pouca seguranga diagndstica.

O diagnostico clinico deve sempre ser
associado ao diagnoéstico laboratorial. Um exame de
bacterioscopia por coloracio de Gram ou a fresco
com evidéncia de leveduras, blastosporos (leveduras
em brotamento) ou hifas/pseudohifas suportam o
diagnostico de CVV (SOBEL, 1997), embora a
cultura para fungo deva ser coletada e enviada ao
laboratodrio para identificagdo da espécie de Candida
envolvida.

A identificacdo presuntiva empregando
meios de cultura cromogénicos pode ser usado tanto
para isolamento quanto para identificacdo preliminar
de algumas espécies comuns, discriminando entre C.
albicans e espécies NAC com sensibilidade e
especificidade de 97 e 98% respectivamente, em
mulheres sintomaticas, em comparacdo com oS
resultados obtidos pela técnica de MALDI TOF
(PEREIRA et al., 2021).

Além da cultura do fungo, ¢ possivel fazer
diagnostico empregando outros métodos laboratoriais
como o Painel Molecular Completo para Candida
(EUROEXAME).

Resisténcia a antifingicos

A resisténcia a antifungicos desenvolvidas
pelas espécies de Candida desempenha um papel
fundamental na falha terapéutica observada em
mulheres com CVV e CVVR (BHATTACHARYA;
SAE-TIA; FRIES, 2020; HASHEMI et al., 2019). A
prevaléncia de resisténcia varia em diferentes regides
geograficas o que enfatiza a necessidade de
informagoes de suscetibilidade regional, além disso a
resisténcia deve ser considerada no manejo clinico
(JAFARZADEH et al., 2022).

A resisténcia a drogas em espécies de
Candida é mediada por mecanismos diferentes. Uma
das principais vias de resisténcia € a superexpressao
de genes da bomba de efluxo, que resultam na
diminui¢do da concentragdo do farmaco dentro das
células fungicas. Cassete de ligacdo ATP (ABC),
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codificado pelos genes CDRI/CDR2, principal
facilitador da superfamilia (MFC), é codificado pelo
gene MDRI, sdo duas classes de transportadores de
membrana que desempenham um papel importante na
resisténcia a azol (ZHANG et al., 2014). O gene
MDR apenas altera a suscetibilidade ao fluconazol,
mas o gene CDRI1 pode afetar o suscetibilidade a
todos os medicamentos azdlicos (CHEW; THAN,
2016; et al., 2016).

Antifungigrama

Existem varios métodos para avaliar a
resisténcia a antifingicos, sdo eles: Método de
Difusdo em agar como os de Difusdo em discos e de
Difusdo em fitas - Etest (equivalente ao MIC); e
métodos de Difusdo em meio liquido, macrodiluicao
e microdiluicdo — MIC (Concentragao Inibitoria
Minima (Gold Standard ou método de referéncia).
Além dos métodos automatizados que empregam
metodologia colorimétrica, que apresentam menor
especificidade em relagdo aos outros métodos.

O método de difusdo em fitas Etest
apresenta vantagens por ser de facil execugdo,
apresenta registro na ANVISA e os resultados sdo
considerados equivalente ao MIC, com boa
reprodutibilidade = em  laboratérios  clinicos,
diferentemente do MIC que pode produzir arrastes de
inoculos. As desvantagens estdo associadas aos
custos, porque ¢ um produto importado, e precisa de
padronizagdo de indculo, o que ¢ facilmente
contornado com padronizagdo técnica validada, como
o Euroexame realiza.

Etest

Beneficios do teste (Vantagens)

- Pode identificar mais de uma espécie fungica
presente na amostra pelo método de cultivo
empregado.

- Resultado equivalente ao MIC (gold standard)

- Resultados quantitativos, que podem permitir
ajustes da dose do antifungico nos casos de resultados
“sensivel, exposi¢do aumentada”, que corresponde a
antiga denominagdo Sensivel Dose Dependente
(SDD).

- Seguranga para prescrigdio de antifiingicos
(medicamentos muito hepatotoxicos)

- Evita resisténcia por prescricdo empirica ou de
antiflingicos resistentes, que serdo inefetivos.

Desvantagens

- Separa apenas as espécies em C. albicans e nao
albicans, embora esta discriminagdo simples ndo
traga interferéncia sobre a prescrigdo médica.

- Testa apenas Fluconazol e Itraconazol, os dois
unicos antifingicos disponiveis para uso oral no
Brasil.

Indicacao
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- Infecgoes recorrentes por Candida spp.
- Candidiase sem responsividade ao tratamento
- Critério do médico assistente

Resultados Esperados

- Assegura ao médico a inexisténcia de resisténcia aos
antifungicos testados ou confirma a presenga desta.

- Quando apresenta resultados sensiveis aos
antifungicos testados encaminha para o tratamento
com mais assertividade.

Informacdes de coleta
A amostra deve ser coletada com swab acondicionada em
tubo com meio de transporte ou meio de Stuart.

- Nio estar em uso de antifingicos por via oral e vaginal.

- Néo realizar a coleta durante o periodo menstrual.

- Néo utilizar pomada vaginal por 72hs antes da coleta.

- Se conservado a temperatura ambiente, entregar material
no laboratdrio no maximo em até 3 dias apds a coleta.

- Se refrigerado logo apds a coleta, entregar material no
laboratorio no maximo em até 5 dias apos a coleta
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