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= RESUMO: A permanéncia de Candida albicans, C. tropicalis, C. guilliermondii e C. krusei na cavidade
bucal de ratos foi estudada em animais normais e sialoadenectomizados. Os ratos foram inoculados
por 4 dias consecutivos com 108 leveduras, e apés 1, 5, 15 e 30 dias da inoculagao foi feita a recuperagao
das amostras da cavidade bucal dos animais. Em ambos os grupos, C. albicans foi isolada em maior
quantidade em todos os periodos. C. guilliermondii, C. tropicalis e C. krusei foram recuperadas em
menor quantidade, ndo sendo mais isoladas a partir do 5° dia ap6s a inoculagdo. A xerostomia facilitou
a colonizagao de C. albicans, mas nédo das outras espécies. Os dados obtidos no presente trabalho
sugerem o envolvimento de fatores relacionados a C. albicans, que determinaram sua maior colonizagao
na boca dos ratos, o que pode indicar seu maior grau de patogenicidade.
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Introducao

C. albicans ¢ o fungo que mais comumente causa infecgdes no ser humano.
Infecgbes por outras espécies de Candida, como C. tropicalis, C. guilliermondii e C.
krusei, tém se destacado nos ultimos anos, principalmente em pacientes imunocoms-
prometidos 41421

Na cavidade bucal a candidose esta associada a fatores sistémicos ou locais,
como diminuigdo do fluxo salivar e alteragdes da microbiota bucal.t? C. albicans é a
espécie mais isolada da cavidade bucal humana, constituindo cerca de 60% a 70% do
total de fungos isolados.? C. tropicalis é a segunda espécie mais isolada, enquanto C.
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krusei e C. guilliermondii sdo menos freqiientes.!! Nas candidoses bucais, estas
espécies também séo isoladas, ocorrendo nas lesdes na mesma ordem de isolamento
da cavidade bucal com saude.?

A colonizacdo, permanéncia e patogenicidade de C. albicans na cavidade bucal
de animais foram descritas por varios autores.87917.22 Segundo Olsen & Haanaes,!® a
xerostomia facilitou o desenvolvimento de candidose por C. albicans no palato
de macacos. Meitner et al.2 descreveram infeccio mais intensa com C. albicans na
boca e esbéfago de ratos, com diminuigao do fluxo salivar ap6s uso de drogas. Jorge
et al. também relataram que ratos sialoadenectomizados apresentam maior incidén-
cia de candidose apés inoculacéo de C. albicans. Entretanto, ndo existem dados na
literatura sobre colonizacao de outras espécies de Candida na boca de ratos. O objetivo
deste estudo foi verificar a recuperagéo de C. albicans, C. tropicalis, C. guilliermondii
e C. krusei da boca de ratos normais e sialoadenectomizados.

Material e método

Foram usados 48 ratos {(Rattus norvegicus, albinus, Wistar), machos, pesando
50-150 g, provenientes do Biotério Central da Unicamp e ndoc-portadores do género
Candida na cavidade bucal. Os animais foram divididos em quatro grupos de 6 ratos
normais e 6 sialoadenectomizados, sendo mantidos individualmente em caixas
plasticas e alimentados com ragdo Labina (Purina) e Agua ad libitum. A remocéo das
glandulas salivares maiores dos animais foi feita de acordo com Cheyne.?

Suspensdes contendo 108 células/0,2 mL de C. albicans, C. tropicalis, C. guillier-
mondii e C. krusei foram preparadas a partir de amostras provenientes da disciplina
de Microbiologia e Imunologia da Faculdade de Odontologia, Campus de Sdo José
dos Campos, UNESP, isoladas de pacientes com candidose bucal e cultivadas em agar
Sabouraud dextrose (Difco) a 37°C/48 horas. A quantificagdo do nimero de leveduras
viaveis na suspensdo foi realizada de acordo com Reed et al.,'” apds coloragdo com
azul de metileno e contagem em camera de Neubauer. Cada grupo recebeu quatro
inoculagdes intrabucais de 0,2 mL da suspenséc de cada espécie de Candida, em dias
consecutivos. A recuperagao foi feita da cavidade bucal dos animais ap6s 1, 5, 15 e
30 dias do ultimo in6culo.

A saliva, coletada com auxilio de uma “bolinha” de algoddo esterilizada e
previamente pesada, foi mantida na boca dos ratos por 5 minutos. A seguir, 0 material
foi colocado em solugéo fisiologica esterilizada, de forma a completar o volume para
2 mL e agitado em Vortex por 60 segundos. Apos diluigdes até 103, aliquotas de 0,1
mL foram cultivadas em agar Sabouraud dextrose com cloranfenicol (0,1 mg/mL de
meio de cultura) em duplicata e incubadas a 37°C/48 horas. Colonias tipicas da amostra
de Candida, que havia sido inoculada, foram contadas nas placas que exibiam 30 a
300 colénias.

Para cada coleta, foi feita a identificagao da espécie de Candida recuperada em
um animal normal e sialoadenectomizado de acordo com Sandven.? Os resultados ob-
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tidos nas contagens de colénias foram convertidos em logaritmos, e as médias obtidas
analisadas pelo teste t-Student, considerando-se nivel de significancia de 5%.

Resultado

A recuperacdo das quatro espécies de Candida da cavidade bucal de ratos nos
diferentes periodos de coleta e 0 numero de animais que apresentaram leveduras
encontram-se na Tabela 1. C. albicans foi recuperada em maior quantidade e numero
de animais em relacdo as demais espécies. O numero de ufc/mL de C. albicans foi
maior e com diferenga estatisticamente significativa em relagdo as outras espécies,
com excegdo na coleta apds 1 dia da inoculacédo da C. tropicalis, ja que apesar de
apresentar-se em menor quantidade, esta diferenga néo foi significativa.

C. albicans implantou-se na cavidade bucal dos ratos normais e sialoadenecto-
mizados, sendo recuperada em maior quantidade para todos os periodos nos xeros-
témicos. Diferenca estatisticamente significativa foi observada nos periodos de 1 e 5
dias ap6s incculac&o.

As espécies C. tropicalis, C. guilliermondii e C. krusei foram recuperadas apenas
1 e b dias apds inoculagio, ndo sendo observadas diferencas estatisticas entre os ratos
normais e xerostomicos. No periodo de 15 e 30 dias, nenhuma destas espécies foi
recuperada da boca de ratos normais ou xerostomicos.

Tabela 1 —~ Médias e desvio padrdo do logaritmo do numero de ufc/mL das diferentes
espécies de Candida estudadas. As leveduras foram recuperadas da
cavidade bucal de ratos normais (N) e sialoadenectomizados (S) 1, b, 15
e 30 dias apods a ultima inoculacdo. Os numeros entre parénteses corres-
pondem aos animais positivos para Candida no periodo correspondente

Periodos (dias)

Espécies
1 . 5 15 30

C. albicans
N 3,65+0,23 (6) 3,49+045 (6) 2,62+063 (6) 1,83%+155 (4
S 503+£0,39* (6) 507+ 024 (6) 323x166 (5) 274+229 @)
C. tropicalis
S 327+044 (6 069£1,10 (2) 0,00 (0) 0,00 ()]
N 3,72+0,81 6) 0,00 (0) 000 0 0,00 (0)]
C. guilliermondii '
N 036+089 (1) 161£131 4 000 0 0,00 ()]
S 0,00 0 128+£198 (2) 0,00 (0) 0,00 )
C. krusei
N 0,39+0,95 (1) 0,00 (0) 0,00 (0) 0,00 0)
S 2,00+ 1,58 (4 036£083 (1 000 {0) 0,00 (0)

* Valores significativos no nivel de 5%, por meio do teste t - Student.
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Discussao

A remocéo cirurgica das glandulas salivares maiores em ratos causa diminuicdo
de cerca de 60% a 80% do volume salivar.>”13 As glandulas salivares menores, que
sdo preservadas, produzem saliva rica em mucina, a qual recobre a mucosa bucal
formando uma pelicula. Ndo sdo conhecidas as possiveis alteragdes que a pelicula de
mucina pode sofrer nos animais xerostomicos; entretanto, tais modificagbes podem
ser relevantes para a aderéncia de leveduras. Por outro lado, a clivagem de IgA por
proteases presentes na cavidade bucal parece ser facilitada em presenca da xerosto-
mia, sendo esta condicdo importante em ratos sialoadenectomizados, ja que as
glandulas salivares menores presentes sao responsaveis pela maior quantidade de IgA
presente na saliva.18

QOutros estudos tém demonstrado que a sialoadenectomia favorece a colonizagéo
naboca e esdfago de ratos,? facilitando a candidose na lingua destes animais.” Apesar
de os mecanismos de patogenicidade de C. albicans e de outras espécies do género
ndo estarem totalmente estabelecidos, a produgdo de tubo germinativo,? sintese de
manoproteina fibrilar e producéo de enzimas?®18 sao importantes. Por outro lado, varios
fatores e alteracdes locais induzidas no hospedeiro, incluindo a xerostomia, tém se
revelado também muito importantes.i? Moléculas presentes na saliva podem estar
envolvidas na aderéncia de Candida ao acrilico de préteses e outras superficies
presentes na boca.*

A C. albicans foi a espécie que melhor colonizou a boca dos ratos normais e,
principalmente, dos sialoadenectomizados. C. tropicalis, C. guilliermondii e C. krusei
nao tiveram facilidade de colonizar a boca dos ratos, preservando-se em pequeno
numero apenas até 5 dias apds a inoculagdo. A xerostomia facilitou a implantagéo
apenas da C. albicans na boca dos ratos, ndo interferindo nas outras espécies
estudadas. Estes resultados indicam que C. tropicalis, C. guilliermondii e C. krusei se
comportaram de maneira diferente da C. albicans na boca dos animais. Assim, pode-se
inferir que os fatores neutralizantes da saliva foram mais relevantes para a C. albicans
que para as outras espécies. Trabalhos analisando a aderéncia de Candida em células
epiteliais bucais e codgulos de fibrina demonstraram que a C. guilliermondii e a C.
krusei sdo espécies com menor capacidade de aderéncia.?16.1? Desta forma, a falta de
interagao entre receptores destas espécies de leveduras com células epiteliais bucais
também parece ser fator importante na aderéncia.

Os resultados deste trabalho indicam, assim como ocorre no ser humano, que a
capacidade de colonizar a boca de ratos varia de acordo com a espécie de Candida;
mostram, também, que a xerostomia facilitou a colonizagéo de C. albicans, mas néo
das outras espécies. Estudos comparativos como este podem contribuir para melhor
compreensao dos mecanismos de aderéncia das leveduras na mucosa bucal e de sua
interacdo com a saliva.
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m ABSTRACT: The permanency of Candida albicans, C. tropicalis, C. guilliermondii and C. krusei in rats
oral cavity was studied in control and sialoadenectomized animals. The rats had been Inoculated for 4
consecutive days with 10° yeasts; and 1, 5 15 and 30 days after the inoculation the recovery of samples
in animals oral cavity was performed. In both the groups, C. albicans was isolated in higher quantity
in all the periods. C. guilliermondii, C. tropicalis and C. krusei were recovered in lower quantity and
not isolated after the 5th day. The xerostomy facilated the colonization of C. albicans, but not of other
species. The data obtained in the present study suggest the envolvement of related factors that
determined the higher colonization in rats mouth, what can indicate its elevated degree of pathogenicity.
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