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A candidiase bucal é uma doenga infecciosa fingica causada principalmente pela Candida albicans, cujas manifestagdes clini-
cas podem estar vinculadas a fatores locais e sistémicos. O objetivo deste estudo foi avaliar a associag@o entre fatores como
tabagismo, alcoolismo, anemia, diabete, antibioticoterapia, corticoterapia, radioterapia, quimioterapia e soropositividade para
o HIV com as diferentes formas clinicas da candidiase bucal. Foram analisados 303 prontuarios de pacientes com candidiase bucal,
atendidos no periodo de 1990 a 2000, dos quais foram excluidos aqueles que apresentavam candidiase associada ao uso de protese.
Dos 90 prontuarios incluidos no estudo, observou-se que 62 pacientes (68,9%) apresentavam uma das formas clinicas da doenca e
que 28 possuiam associa¢do entre duas (26,7%) ou trés (4,4%) formas. A apresentagdo clinica mais prevalente foi a eritematosa

(38,9%), seguida pela pseudomembranosa (37,8%), leucoplasica (27,8%), queilite angular (21,1%) e

glossite romboidal mediana

(GRM) (10%). A forma leucoplasica foi associada com o tabagismo (p=0,01), enquanto a candidiase eritematosa teve associa¢io
com anemia (p=0,04). A candidiase pseudomembranosa apresentou relagdo estatisticamente significante com antibioticoterapia

(p=0.01),

), radioterapia (p=0,05), quimioterapia (p=0,02) e soropositividade para o HIV (p=0,01).

A queilite angular e a GRM néo

foram estatisticamente associadas aos fatores estudados Concluiu-se que existe associagdo entre a forma de apresentagdo clinica
da candidiase bucal e determinados fatores locais e sistémicos.

INTRODUCAO

A candidiase bucal é uma infecgdo
fingica oportunista causada pela Candida
sp., principalmente a espécie albicans. O
microrganismo é um habitante comensal
da boca, do trato gastrintestinal e da vagi-
na de pessoas ndo afetadas clinicamente,
portanto sua mera presenca ndo é sufici-
ente para produzir a doenga. Uma série
de fatores locais e sistémicos permite que
0 microrganismo se instale e manifeste seu
potencial patogénico. Entre eles podemos
citar 0s antibioticos, drogas
imunossupressoras, xerostomia, distarbi-
os endocrinos e imunologicos, AIDS, ra-
dioterapia, idade precoce ou muito avan-
cada, periodos pos-cirurgicos, tabagis
e tipo de dieta (BUDTZ-JORGENSEN ,
1990; OKSALA , 1990; CANNON;
CHAFFIN 1999).

Existem vérias formas clinicas da do-
enca, sendo a candidiase eritematosa ou
atréfica cronica a mais comum, estando
principalmente associada ao uso de
proteses totais ou parciais removiveis.
Outras formas de apresentagdo da
candidiase bucal sdo a
pseudomembranosa, leucoplésica, queilite
angular e, glossite romboidal med}gna
(SHAFER et al., 1987; NEVILLE
al., 1998).

Baseado na literatura disponivel ques-
tiona-se a existéncia de uma associacio
entre a presenca de fatores locais e
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sistémicos e a forma de manifestagio cli-
nica da candidiase bucal. Assim, este estu-
do retrospectivo tem o objetivo de deter-
minar a relagdo entre fatores sistémicos e
locais com as diferentes formas clinicas
de candidiase bucal em pacientes atendi-
dos no Servigo de Estomatologia do Hos-

pital Sdo Lucas da PUCRS.
REVISAO DA LITERATURA

Miltiplos fatores locais e sistémicos es-
tdo relacionados a infeg¢do bucal por
Candida sp. Segundo Cox (1983), a tera-
pia antibiética promove um aumento da
glicose salivar por reduzir a competi¢do
bacteriana, o que favorece a aderéncia de
fungos as células epiteliais da mucosa bu-
cal. A viruléncia da C. albicans é signifi-
cativamente aumentada em meios
hiperglicémicos. Dessa forma, 0 uso pro-
longado de antibidticos é um fator
predlsponente a infec¢do por essa levedu-

a (BUDTZ-JORGENSEN', 1990).

Pacientes com deficiéncia
imunolégica, como aqueles submetidos a
tratamentos quimio e radioterapicos, tém
alto risco de sofrerem infecc¢io invasiva
prgvocada por Candida sp. (SONIS et
al. , 1985; HEIMDAHL; NORD 1990).
Do mesmo modo, em pacientes infectados
pelo HIV, a candidiase bucal, principal-
mente a forma pseudomembranosa é uma
complicagdo freqiiente

(KHONGKUNTHIAN et al., 2001;

HODGSON; RACHANIS). McCarthy et al.
(1991) avaliaram pacientes HIV
soropositivos e encontraram uma
prevaléncia de 34% de candidiase bucal,
sendo a forma eritematosa a mais freqiien-
te. Segundo os autores, a deficiéncia de
linfocitos T, associada a progressdo da
doenga, e a xerostomia causada pelo uso
de drogas anti-colinérgicas e medicamen-
tos anti-depressivos sdo fatores importan-
tes no aparecimento da infecgdo fungica.
Pacientes submetidos a tratamento
radioterapico na regido de cabeca e pes-
cogo também apresentam um quadro pro-
gressivo de xerostomia. A redugdo do flu-
xo salivar implica num aumento da colo-
niza¢do por Candida sp. na cavidade bu-
cal e conseqiiente manifestacdo clinica da
doenca (RAMIREZ-AMADOR et al.
1997). Dejacordo com o estudo de TOR:
RES et al.  (2002), o nimero de unidades
formadoras de colonia (UFC) apresenta
uma relacdo inversa ao fluxo salivar em
pacientes com queixa de xerostomia.
Outro fator associado a candidiase
bucal é a anemia por deficiéncia de ferro,
pois esta causa deple¢do da imunidade
mediada por células e favorece o apareci-
mento de infecgdes oportunistas (BUDTZ-
JORGENSEN, 1990) Da mesma forma, a
anemia aplastica é uma das doengas
sistémicas que predispdem as infec¢des
fangicas, pois afeta de modo adverso a ca-
pacidade do paciente combater esses mi-
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crorganismos (SONIS et al.2|,1985).

Estudos indicam que o tratamento topi-
co ou sistémico com corticosterdides ou
outras drogas imunossupressoras podem
predispor a candidiase bucal e tém o po-
tencial de agravar essas infecgdes, quando
pré-existentes (BUDTZ-JORGENSEN |
1990; OLIVEIRA et al. , 1998). Da mes-
ma forma, a candidiase cronica bucal é um
problema freqiiente em pacientes que estdo
recebendo terapia por jnalagdo de
esterdides (LAMEY; LEWIS , 1997).

Além do uso de medicagdo inalada e da
utilizagdo de proteses removiveis, outro fa-
tor local que pode estar relacionado & infec-
¢do por Candida sp. é o tabagismo. A
candidiase leucoplasica é a forma clinica mais
comumente associada a este fator, uma vez
que aproximadamente 10% das biopsias de
lesdes brancas da cavidade bucal mostram
alteracdes histologicas tipicas de candidiase
(KOSTIALA et al., 1979). Greenspan et al.
(1992) observaram, em pacientes HIV
soropositivos, uma associagdo entre a
candidiase pseudomembranosa e o tabagis-
mo.

MATERIAIS E METODOS

A presente pesquisa se insere no
paradigma quantitativo, em uma aborda-
gem descritiva ex post facto. A hipotese
baseia-se na afirmacdo de que existem fa-
tores capazes de favorecer a ocorréncia
de candidiase bucal em suas diferentes for-
mas de apresentagdo. As varidveis inde-
pendentes incluem possiveis fatores
predisponentes da candidiase bucal, sen-
do analisados neste estudo anemia,
diabete, soropositividade para o HIV, o
relato de consumo cronico de bebidas al-
coolicas e tabaco, estar usando antibio6ti-
cos, corticosterdides bem como receben-
do tratamento radio e/ou quimioterapico.

Essa pesquisa foi realizada em um uni-
verso de 303 prontudrios de pacientes do
Servigo de Estomatologia e Prevengdo do
Cancer Bucomaxilofacial do Hospital Sao
Lucas da PUCRS, atendidos no periodo
compreendido entre janeiro de 1990 e ou-
tubro de 2000, cuja queixa principal foi
diagnosticada como candidiase bucal. Des-
ses prontuarios foram excluidos aqueles
que apresentavam candidiase eritematosa
associada ao uso de proteses totais ou par-
ciais removiveis. Sendo assim, foram utili-
zados 90 prontuarios de pacientes com
candidiase bucal para anélise da relagao
entre a forma clinica da doenga e os fato-
res predisponentes ja citados.

Para avaliar estatisticamente as varia-
veis e suas relagdes com as formas clinicas da
doenca, foram utilizados os testes Qui-qua-
drado e exato de Fischer considerando me-
nor ou igual a 0,05.

RESULTADOS

Dos 90 prontuarios analisados, 42 re-
presentavam individuos do sexo masculi-
no e 48 do sexo feminino. Dentre as apre-
sentagdes clinicas encontradas, observou-
se que 62 pacientes (68,9%) possuiam ex-
clusivamente uma forma da doenca e 28

deles, associa¢do de duas (26,7%) ou trés
formas clinicas (4,4%).

Conforme representado no gréfico 1,
do total de formas clinicas encontradas,
35 (38,9%) eram de candidiase
eritematosa; 34 (37,8%) de candidiase
pseudomembranosa; 25 (27,8%) pacien-
tes apresentavam a forma leucoplésica;
19 (21,1%) possuiam queilite angular as-
sociada a candidiase bucal, enquanto 9
(10%) casos eram de GRM.

A andlise dos prontuarios revelou que,
em ordem decrescente de freqiiéncia, os
fatores locais e sistémicos encontrados fo-
ram tabagismo (n=>53), soropositividade
para o HIV (n=17), alcoolismo (n=13), ane-
mia (n=12), corticoterapia (n=9),
antibioticoterapia (n=8), diabete (n=5),
quimioterapia (n=4) e radioterapia (n=3).
Em 17 pacientes ndo foram encontrados os
fatores previamente descritos.

A andlise estatistica demonstrou que
para a candidiase pseudomembranosa (ta-
bela 1), os fatores significativamente as-
sociados foram antibioticoterapia, radio-
terapia, quimioterapia e soropositividade
para o HIV. Para a candidiase eritematosa
(tabela 2), a anemia foi o Gnico fator posi-
tivamente associado. A candidiase
leucoplésica (tabela 3) encontrou-se for-
temente relacionada com o tabagismo.
Nenhum dos fatores estudados foi signifi-
cativamente associado a presenga de

queilite angular e GRM.
DISCUSSAO

Considerando que o presente estudo
trata-se de uma anélise retrospectiva de
prontuarios, a auséncia de determinados
dados nos mesmos, dificultou a obtengio
de algumas informagdes. Ndo foi possivel
estabelecer a freqiiéncia e a quantidade
do consumo de bebidas alcodlicas, por-
tanto foram considerados etilistas pacien-
tes que ingerissem qualquer tipo de bebi-
da alcoolica diariamente. Quanto ao con-
sumo de tabaco, foram considerados
tabagistas pacientes que relataram ser fu-
mantes no momento do diagndstico da
candidiase. O tratamento com antibioti-
cos e com corticosterdides foi considera-
do quando os mesmos estivessem sendo uti-
lizados no momento do exame. O uso, ou
ndo, de medicamentos anti-retrovirais em
pacientes portadores do HIV nao foi con-
siderado, assim como, em pacientes dia-
béticos, ndo se reavaliou a glicemia.

As formas clinicas de candidiase mais
comumente encontradas nos prontuarios
analisados  foram  eritematosa e
pseudomembranosa, seguidas, em ordem
decrescente pelas leucoplasica, queilite an;
gular e GRM. No estudo de Miotto et al.
(2003), a candidiase eritematosa foi a apre-
sentacdo clinica mais encontrada, estando
comumente associada ao uso de proteses to-
tais ou parciais removiveis uma vez que a
mé higiene e desadaptagdo das mesmas fa-
vorecem a adesdio da Candida sp. ao acrili-
co (RADFORD et al. , 1999). Dos 303 pron-
tuérios analisados no presente estudo, 213
casos eram de candidiase associada a
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proteses totais ou parciais removiveis. Na
tentativa de identificar outros fatores locais
ou sistémicos, optou-se, nesta investigagio,
por exclui-los.

A candidiase pseudomembranosa pode
ser associada, nesse estudo, a diversos fato-
res: antibioticoterapia, radioterapia,
quimioterapia e soropositividade para o
HIV. A forma pseudomembranosa foi a mais
encontrada por Kongkunthian et al. (2001)
em pacientes soropositivos para o HIV, cor-
roborando os resultados deste estudo. As-
sim como a infeccdo por HIV, a
quimioterapia é um fator sistémico de
imunossupressdo e por isso, também associ-
ado a candidiase. A radioterapia de cabeca
e pescoco é um fator local, que implica em
redugio do fluxo salivar, favorecendo a ma-
nifestacdo cliniga da doenga (RAMIREZ-
AMADOR et al. , 1997). A terapia antibié-
tica, quando instituida, reduz a competi¢do
entre os fungos e as bactérias bucais, haven-
do aumento da glicose salivar e conseqiien-
temente favorecendo a proliferagdo da
Candida sp. (COX', 1983).

A anemia por deficiéncia de ferro cau-
sa deplecdo da imunidade mediada por cé-
lulas favorecendo o aparecimento de in-
fecgdes oportunistas (BUDTZ,
JORGENSEN , 1990). Rennie et al.
(1983) observaram incidéncia estatistica-
mente significativa de candidiase cronica
em ratos anémicos, concordando com os
achados do presente estudo, onde a anemia
foi o Ginico fator associado a candidiase
eritematosa. Resultado contrastante, no en;
tanto, foi encontrado por McCarthy et al.
(1991) demonstrando que a forma
eritematosa foi a mais prevalente em paci-
entes soropositivos para o HIV. Nestes pa-
cientes a contagem de células T CD4 é con-
siderada o segundo maior preditor para a
ocorréncia de candidiase.

A etiologia da candidiase leucoplasica
ndo é completamente compreendida, pois
permanece a davida se a Candida sp. se
sobrepde a uma leucoplasia pré-existente
ou se a mesma ¢ capaz de promover o de-
senvolvimento de,lesdes hiperceratéticas
(NEVILLE et al. , 1998). Nesse estudo,
observou-se forte associagdo da
candidiase leucoplasica e o tabagismo,
onde de 25 casos analisados, 24 eram pa-
cientes tabagistas.

A queilite angular e a GRM foram as
formas clinicas menos freqiientes nesse es-
tudo, o que esta de acordo com og,dados da
literatura (PUGLIESE et al. , 1972;
FIGUEIREDO et al., 2002). Nenhum dos
fatores estudados foi associado com essas
formas de apresentac¢do clinica da doenga,
porém, vale ressaltar, que o tamanho da
amostra era pequeno e por isso o teste esta-
tistico ndo foi significativo, embora reve-
lasse valor expressivo (p=0,06) para a as-
sociacido de queilite angular e diabete. No
presente estudo as variaveis foram anali-
sadas isoladamente, no entanto, cada paci-
ente poderia apresentar mais de um fator
de risco para o desenvolvimento de
candidiase bucal, o que pode ter influenci-
ado nos resultados obtidos. Através dos



dados deste estudo concluiu-se que existe
associagio entre as formas de apresenta-
¢do clinica da candidiase bucal e determi-
nados fatores locais e sistémicos. No entan-
to, sd0 necessdrias novas pesquisas no Am-
bito da biologia molecular para esclarecer
se diferentes fatores que interfiram na vi-
ruléncia da Candida albicans podem de-
terminar a forma de apresentagdo clinica
da doenca.

ABSTRACT

Oral candidiasis is an infectious
disease caused mainly by Candida
albicans, whose clinical manifestations
can be associated with local and
systemic factors. This study aimed to

evaluate the association between
factors like smoking, alcoholism, ane-
mia, diabetes, antibiotic therapy,
corticoid therapy, radiotherapy,
chemotherapy, HIV infection with the
different clinical forms of oral
candidiasis. Three hundred and three
records of patients with oral
candidiasis were analyzed. Those
records which patients presented
erythematous candidiasis associated to
the use of prothesis were excluded.
From the 90 remaining patient records,
62 patients (68,9%) presented one
clinical form of the disease and that
28 patients presented an association of
two (26,7%) or three (4,4%) forms.
The clinical presentation of oral
candidiasis that prevailed most was the
erythematous (38,9%) followed by the
pseudomembranous (37,8%), the
candidal leukoplakia (27,8%), as well
as angular cheilitis (21,1%) and
median rhomboid glossitis (10%). The
candidal leukoplakia was associated to
smoking (p= 0,01), while the
erythematous candidiasis was associated
to anemia (p=0,04). Pseudomembranous
candidiasis presented statistically
significant relation to antibiotic therapy
(p=0,01), radiotherapy (p=0,05),
chemotherapy (p=0,02) and HIV infection
(p=0,01). Angular cheilitis and median
rhomboid glossitis were not statistically
associated to any of the studied factors.
Hence, it was found that there is an
association between the form of clinical
presentation of oral candidiasis and
some determined local and systemic
factors.
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Grafico 1 - FREQUENCIA DAS FORMAS CLINICAS DE
CANDIDIASE BUCAL. PORTO ALEGRE, 2003
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Tabela T

Formas Clinicas

FREQUENCIA DE CANDIDIASE

PSEUDEMEMBRANOSA DE ACORDO COM 0S FATORES

Pseudomembranosa [l Eritematosa []Q. Angular [JLeucoplasica [l GRM

. PORTO ALEGRE, 2003

Sim

Nio P
Tabagismo 17 (50,0%) 7 (50,0%) 0,13
Alcoolismo 7 (20,6%) 7 (79,4%) 0,16
Anemia 5 (14,7%) 29 (85,3%) 0,50
Diabete - 34 (100%) 0,09
Antibioticoterapia 8 (23,5%) 26 (76,5%) 0,01*
Corticoterapia 3 (8,8%) 31 91,2%) 0,54
‘Radioterapia 3(8,8%)  31(91,2%) 0,05*
Quimioterapia 4 (11,8%) 0 (88,2%) 0,02*
HIV+ 14 (41,2%) 0 (58,8%) 0,01*
Sem fatores associados 7 (20,6%) 7 (79,4%) 0,48

Tabela 2 - FREQUENCIA I DIASE
DE ACQRDO COM 0S FA 'ORES

* Estatisticamente significativo ( p< 0,05)

Fatores

Sim

Nﬁo

Tabagismo 14 (40,0%) 1 (60,0%) 0,01**
Alcoolismo 5 (14,3%) 30 (85,7%) 0,61
Anemia 8 (22,9%) 27 (77,1%) 0,04*
Diabete 3(8,6%) 32 (91,4%) 0,29
Antibioticoterapia 3(8,6%) 32 (91,4%) 0,62
Corticoterapia 6 (17,1%) 29 (82,9%) 0,08
Radioterapia 1 (2,9%) 34 97,1%) 0,67
Quimioterapia 1 (2,9%) 34 97,1%) 0,49
HIV+ 9 (25,7%) 26 (74,3%) 0,15
Sem fatores associados 9 (25,7%) 0,15

26 (74,3%)

* Estatisticamente significativo ( p<_ 0,05)

** Associacdo negativa
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Sem fatores associados -

Tabela 3 - FREQUENCIA DE CANDIDIASE LEUCOPLASICA
DE ACORDO COM 05 [FATORES AVALIADOS. PORTO ALE-

~ Fatores Sim Nao P

- Tabagismo 24 (96,0%) 1 (4,0%) 0,01*% ©

- Alcoolismo 4 (16,0%) 21 (84,0%) 0,51

. Anemia : 25 (100%) 0,01%*

. Diabete 1 (4,0%) 24 (96,0%) 0,57

. Antibioticoterapia 1 (4,0%) 24 (96,0%) 0,29
Corticoterapia 1 (4,0%) 24 (96,0%) 0,22

- Radioterapia - 25 (100%) 0,37
Quimioterapia 25 (100%) 0,26

- HIV+ 25 (100%) 0,01** |

25 (100%)  0,02%*

* Estatisticamente significativo ( p< 0,05)
** Associag@o negativa



