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[ e CONSIDERACOES GERAIS. ACHADOS DE DIVERSOS PESQUISA-
DORES. FATORES QUE CONDICIONAM © APARECIMENTO DE
LEVEDURAS NA VAGINA., A FLORA VAGINAL NAS PORTA-
DORAS DE LEVEDURAS.

o

Os estudos referentes & flora vaginal tém sido realizados de
modo sistemético por numeroses pesquisadores, mas a importineia
etiopatogénica de muitos microorganismos do contetdo wvaginal,
ainda é objeto de controvérsias e diseussbes as mais diversas.

J4 em 1840, Wilkingon demonstrars a presenca de leveduras na
vagina e, no entanto, ainda hoje discube-se o papel que 8sses cogu-
melos degsempenham na génege de vulvovaginites, Cremos que estas
discussfes ndo se justificam, quando se compreender que o dados
de laboratério deverfic sempre ser interpretados de acbrdo com a
clinica. Se um exame micologico cuidadoso revela, repetidas vézes,
a presenca de uma levedura na vagina e s¢ o exame ginecoldgico
atesta a presenca de lesdes de vulvovaginite, se a paciente conta em
sua histéria, manifestacdes de prurido o corrimento, todos éstes ele-
mentos, considerados em conjunto, conduzem a crer no papel pato-
génico da levedura. Afastadas ouiras causas produtoras de vulvo-
vaginites (pelos exames laboratoriais e clinicos), o diagnéslico de
levedurose vulvo-vaginal se impoe € mais o especialisia se certifica
do diagnéstico estabelecido, quando a terapdutica especifica oferece
resultados animadores e nfio raro brilhantes.

Plass, Hesseltine ¢ Borts (1931) afirmam em seu interessante
“trabalko “Monilia vulvovaginitis™, gque a literatura médica 2 res-
peito désse assunto é muito vasta, e até hoje nfo se chegou a um
achrdo enfre os estudiosos, sdbbre o papel desempenhado pelas leve-
duras como agentes causais de vulvovaginites.

Sabe-se que a prenhez é um dos grandes fatdres gue condicio-
nam o aparecimento de leveduras na vagina.

Carter e Jones (19387) estudaram a flora vaginal de 114 ges-
tantes aparventemente normais e de 100 pacientes nfo gravidas.
Leveduras foram isoladas de 327% das 114 gestantes e 14% no
segundo grupo. '

Jones e Martin (1938) realizaram pesguizas sbbre a flora

micética de 52 gravidas e 16 nfo gravidas, encontrando ag mesmas
percentagens dos autdres anteriormente eitados,



FREQUENCIA BE COGUMELOS NAS VULVOVAGINITES 151

O trabalho de Carter e Jones {1937) é excelenie e nog da uma
idéia geral a respeito da flora vaginal da “mulher normal”. Afir-
mam &sges autdres que a concepcio de flora vaginal normal é falss
e irregular, porgue os achados bacterioldgicos variam com uma série
enorme de fatbres, tais como habitos de higiene da paciente, estacio
do ano, duracio de prenhez, menstruacio, emprégo de banhos, du-
chas e antissépticos vaginais, ete.

Carter ¢ Jones (1937) empregaram o termo “normal” &s
pacientes que apresentavam os geguintes requisitos:

a4) Paclentes gue ac exame fizico geral ndo apresentavam alte-
racbes metabdlicas e endéerinas dignas de noia;

b) auséneia de corrimento vaginal e de lesbes para o lado da
vulva, vagina e cervix;

¢) auséneia de manifestacdes de abbrto recente;
d) auséneia de gonococos o de Trichomonas;

e} mnenhuma das pacientes havia se submetido a qualguer
forma de terapéutica vaginal, tais como duchas, tampdes ou supo-
sitbrios.

Bstes autbres dividiram as pacientes em trég grupos, conforme
o estudo dos esfregacos vaginais:

Grupo 1 — Presenca exclusiva de bacilos de Déderlein, ou de
bacilos de Déderlein - Staphylococcus albug ou leveduras.

Grupo 2 — Presenca de bacilos de Déderlein em pequeno niimero
a de oufrog microorganismos.

Grupo 3 — Auséncia de baciles de Diderlein.

Os resultados obtidos apés o estudo dos esfregacos, divididos em
3 grupos, foram os seguintes:

Grravidag Néao grividas
N.e % N.e %
Tipo I ...oiooas. 19 16,66 15 15
Tipo II .......... 45 39,47 15 1B
Tipe IIT .......... 5O 43,85 70 it

Total ..., 114 100
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Os achados bacterioldgicos dos referidos autbres podem ser
assim esquematizados:

Grduvidas

Pretas Brancas
Bacilos difterdides ............ Tdop 706,
Staphylococens albus ......... T8% 61%
Streptococcus angerdbios ... .. . ... 0 i, )
Streptococeds Gamma ........ 209 21
Streplosoceus alpha ... .. . 0 e
Eacherichic coli ... .. ....... 109 1265
Levediuras «vvevrreenininnnans 369 2196
Bagciles de Déderlein ......... 49 % T3%

Néo grivides

Bacilos difteréides ........... 4% A%
Staphylococous albus ......... 52% 48
Sirveptococeus anaerdbios . ..., Bach 4640
Streptococcus anﬁw ......... 329, 449,
Streptococeus alphe . ......... 8% . 10,
Fscherichin coli ... ... ... ... % 0%
Levedaras ......o.....ooo.... 145 14

Bacilos de Diderlein ... ....... 22 3695

O irabalho désses autdres é muito interessanfe porque é&les
sstudaram a flora vaginal anaerébia e microaeréfila, de gravidas o
de mulherss nfo grévidas,

Preconisam Carter e Jones o estudo cuidadoso da flora vaginal
das “nio gestantes” e conforme o resultado obtido, tratd-las con-
venientemente,

Analisando os fatdres que condicionam o aparecimento dos
bacilos de Déderlein no itrato vaginal, Carter ¢ Jones (1937) citam
o trabalho de Weinstein, Bogin, Howard e Finklestone (1926), os
guais demonstram o papel da acidez vaginal na prevengio de in-
fecebes, particularmente durante a prenhez.

Sugerem éstes autdres que a estrina azmenta nas mulheves, &
medida que elag alcangcam o periodo de puberdade, asgim como nas
grividas, especialmente nosg Ultimos méses de gestacic e que a
estring intensifica a acidez vaginal, favorecende o crescimento dos
baciles de Doderlein. Assim, a administracio de estrina a macacas,
intensifica a acidez 'vaginal, com aumento dos bacilos de Diderlein.
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H4 uma relaciio muito estreita entre flora bacteriana vaginal,
pH, conteddo de glicogénio da mucosa ¢ allura da camada das células
vaginais,

O metabolismo da mucosa vaginal, dificil de ge determinar,
porgue, ac que parece, nio existe um método capaz de avalar a
guantidade daguela substincia no conteddo vaginal, estd em intima
relacio com a estrina. O glicogénio transforma-ge em glicose na
vagina e & seguir em acido lactico. Este dcide produz, na wagina
normal, um pH mais ou menog igual a 4,0, 6timo para o desenvol-
vimento dos bacilos de Déderlein. As leveduras vivem igualmente
neste pH, preferinde todavia um pH de 5 2 5,5,

Estd elaro que, & medida que o pH passa a ser neutro ou alca-
lino, a flora torna-se mixta e esta hipoacidez eria condicfes especiais
para a proliferacio de microcrganismos patogénicos que vegetam
bem em pH de 6,0 — 7,6.

YVemos, pois, que uma “vagina normal” deve conter tinlcamente
bacilos de Doderlein, pH = 8,9 — 4,3 e uma alia camada de células
epiteliais.

O aumento do glicogénio durante & prenhez ¢ & relacio désse
agmente com a flora acidGrica foi fambém estudada em 1936 por
Oberst ¢ Plass. _

Um outre trabatho que merece referéncias especiaig, nesta parte
introdutoria, € o de Carter, Jones & Thomas, (1940},

¥istes autdres estudaram, em 200 grévidas, a incidéncia de
leveduras na vulva e na vagina, a relagio enfre o8 sintomas apre-
sentados pelas pacicntes e os achados micoldgicos, a possibilidade
de alguma correlacdo existente entre aglufininas no soro, sensibi-
lidade cutdnea e cultivos positivos para leveduras, a incidéncia de
Trichomonas em pacientes com leveduras e a relacdo existente entre
os varics tipos de flora waginal e leveduras e Trichomonas,

Bstes aulbres, em 200 pacientes, 83 primiparag e 117 multipa-
ras, obifiveram 86 cultivos de leveduras (43%), sendo que de 54
brancas isolaram, apenas 11 vézes cogumelos leveduriformes (20,49%)
e de 148 pretas, T5 vézes (51,4%).

A freguénein de leveduras na vagina de diabéiicas fem sido
assinalada repetidas vézes, mostrando 8ste fato a importdncia do
fator “ferreno” na implantacdo e proliferacio das leveduras.

Arce (1940), da ainda muita importéincia ao terrene econges-

ivo-varicose das pacientes e & insuficiencia perineal como causas
predisponentes 4 vulvovaginite blastomicétiea.
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Heaseltine (1933), em 21 casos de mulheres diabéticas encon-
trou, em 18, cogumelos leveduriformes na vagina.

A frequéncicia de leveduras na vagina estd, igualmente, na
dependéncia da higiene pessoal. Woodruff ¢ Hesseltine (193%)
verificaram por ex. que, em pacientes pretas a incidéncia de levedu-
ras é maior (41%), ao passo que nas brancas era de 33%. Nas
brancas de higiene mais acentuada, a incidéncia foi de 14%.

A flora vaginal nos vortadoras de leveduras: é sempre inte-
ressante gue, ac lado de cultivos do material vaginal, se pratique
vm esfregaco, corande-o pelo método de Gram ou por uma de suas
modificacdes.

Vimos, linhas atrds que, segundo Carter e Jones (1987), os
esfregacos vaginais podem ger divididos em trés tipos:

Tipo I — Bacilos de Doderlein sdmente ou bacilos -4 leveduras,

Tipo I - Bacilos de Ddderieir. com outros micrcorganismos.

Tipo III — Auséncia de bacilos €e Diderlein.

Segundoe as verificacdes de Carter, Jones e Thomas (1940), as
leveduras foram mails cultivadas em mulheres com flora vaginal
do tipo 1L

A maioria das pacientes com Trichomonas, nfo apresentava
bacilog de Doderlein, pertencendo, pois, ao tipo IIl.

Nas 200 mulheres estudadas por Carter, Jones ¢ Thomas 08
resultados oblidos quanto aos tipog de esfregacos vaginais podem ser
assim resumidos:

TiPO 1 TIPO | TIPS 1
63 PACIENTES 88 PACIENTES 49 PACIENTES

Trichomonas { Candida § Trichomonas Candida | Trichomenas | Candida

No 9 11 13 15 59 31
ofo 14,3 17,5 34,2 39,5 59,5 31,3

Nos casos por nés observados, a maioria dog cogumelos isolados
fol em mulheres com flora do tipo II, ¢ que estd em concordéncia
com o trabalho de Carler, Jones ¢ Thomas {(1940).
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1T — LEVEDURAS ENCONTRADAS NA VAGINA, FONTES DE IN.
FECCAO.

Diversas espécies de leveduras tém sido iscladas da vulva e
vagina, em casos normais e de vulvovaginites,

Uma das espécies mais frequentemenie encontradas ne frate
vaginal é a Condida stellatoidea (pesquigas realizadas nos Estados
Unidos). Bste fungo produz coldniag muito caracteristicas, com
uma pequena zona central elevada, de onde partem “bracos™ ra-
diados, de maneira irvegular.

A Candida stellotoidea nio cresce na superficie do caldo-Sabou-
raud, As suas colbnias, em dgar-sangue, a 37°C, assemelham-se a
“estrelas no ceun” (Stars in the sky). Nao fermeniam, com a pro-
ducdio de Acido e gds, a glicose e a maltose.

Carter, Jones e Thomas, em 200 grividas, izolaram de 86
{439%), cogumelos leveduriformes pertencentes aos géneros Can-
dida, Seccharomyces e Cryptococcus. A maicria das amosiras per-
tencia & espécie stellatoides, vindo em segundo lugar a C. albicans.
Vinte e sele (27) das amosiras pertenciam aos géneros Saeccharo-
myces e Cryplococous.

As amostras de €. glbicans foram inoculadas em coelhos por
via endovencsa (1 em?® de suspensdo salina a 15 ). A morie pcorria
nesses animais, dentro de 1 a 5 dias.

A C. stelletoideq, injetada na dose de 2 om® de uma suspensio
a 1%, nfo se mostrou patogénica para coelhos, inocuiados por via
VENOsa.

Além dessas espéeles, a . tropicalis, C. krusei e C. parapsilosis,
ja tém sido isoladas da vagina. Levedurag pertencentes aos géneros
Torulopsis, Cyyptocoecus e Rhodotoruly também t8m sido jgualmenta
iscladas, Qs caracleres diferenciais das leveduras pertencentes ao
génerg Candida, sfo dados no gquadro retivado do trabalho de Mackin-
non e Artagaveytia (1945).

Fontes de infecedo: Ainda nfo estlo perfeitamente estabelecidas
guais ag fontes reais da infecclio blastomicética vulvevaginal,

As leveduras, veiculadas para a vagina, al se desenvolvem e
se adaptam quande o meio thes & favorivel, eonforme j4 vimos
anteriormente,

Diversos pesguisadores acham que as fontes principais de
infeccdio sBo representadas pelas leveduras encontradas nas fezes
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n

e pequenas lestes do suleo interglitec; devido & proximidade do
anus com a vulva, elas teriam possibilidade de passar para o contetido
vulvo-vaginal, .

B possivel, fambém, que as leveduras encontradas por alguns
autdres no suleo balanc-prepucial do homem, sejam levadas, através
o coito, para a vagina,

Nind {(1938), acha que a &gua empregads nas lavagens vaginais

node ser veiculadora Jos fungos.

I — SIGNIFICADO DE UMA LEVEDURA NO CONTEUDO VAGINAL.
POSSIBILIDADES DB SBUA PATOGENICIDADE. O QUADRO
CLINICO DA VULVOVAGINITE BLASTOMICETICA. RELACAQD
ENTRE SINTOMAS E ACHADOS MICOLGGICOS,

A nosso ver, ¢ achado de uma levedura no contedido vaginal
deve sempre ser analisado de acbrdo com os dados clinicos (subje-
tivos ¢ objelivoes).

Plass, Hesseltine e Borts (1931) citam Kerr, Fulkerson, Cros-
sen, Graves o Frank os guais admitam a patogenicidade da levedura
nas vulvovaginites.

Castellani e Taylor (1935) duvidam desta patogenicidade, por-
que as leveduras podem ser encontradas na vagina sem determinar
o aparecimenic de sintomas (poriadores assintomaticas).

Stephan acredits que as leveduras ndo representam os agentes
principais na inflamacho, pols sfo geraimente secundérios e estdo
associados 8 outros processos inflamatdrios.

Néo ha duvida que levedurag pertencentes ao género Condida
podem eatar presentes na vulva e vagina, sem determinar qualquer
processo inflamatério, mas em determinadas condicfes, 8stes mesmos
cogumelos sfo capazes de provocar alteracfes para o lado da parede
vaginal,

A relacio entre leveduras na vagina e “sapinho bucal” deos
recémnascidos, tem sido muito investigada, achande Woodruff e
Heszeltine (1938) que, uma crianca de mie infectada tem 3b vezes
mais chanee de desenvolver ou de adguirir o sapinho do que criancas
" de maes ndo infectadas.

Para um diagndstice clinico seguro de vulvovaginite blastomi-
cética, na sua forma cldssica, impbe-se a presenca de um corrimento
eshranquicado ou de placas vaginais, semelhantes a leite coalhado.
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Frequentemente se encontra a associacio de leveduras com o
Trichomonas vaginalis, de tal modo que o quadre elinico pode se
apresentar aglierado.

Nas grévidas, particularmente no @liimo trimestre da gravi-
dez, éste dado é verdadeivo.

O quadre clindco do vulvovaginite blastomicética: Castellani
divide as vaginites por levedurag em dois tipog clinicos: um, deno-
minado membranoso, em que a mucosa vaginal fica recoberta por
placas membranosas brancas (sapinho vaginal pure) e um segundo
tipe - puralenic — traduzido por um corrimenio vaginal rico em
cogumelos,

Winckel acha que o sintoma dominante é o pruride vulvar, as
vézes acompanhade de ardor & micedo e dbres pelvianas.

Entre as mulheres ndo grividas, portadoras de valvovaginite
hlastomicética, Plass ¢ colaboradores (1931) afirmam que o8 sin-
tomas se intensificam npo perfodo pré-menstrual, quande s acidez
vaginal aumenta, em contraste com as infeccdes produzidas pela
Trichomonas vaginalis,

Aqui, o desconforto & mails pronunciado durante ou depois da
menstruagio. Nota-ge, frequentemente, nos casos de infecglo, a
vermeihiddo da mucosa dos pequencs labios e da vagina (1/3 in-
ferior). O processo inflamaiério pode envolver a pele da vegifo
perianal, com o desenvolvimento de um intertrigo.

Quanto ao corrimento, algumas mulheres o apresenfam espésso
e amarelade, a0 passe due g maicria ndo revela ésie dado,

A sinonimia da monilisse vaginal é muito grande. As expres-
sfes “valvovaginite blastomicética™, “vuivovaginite miedtica”, Soor-
kolpitis”, “Muguet vulvovaginal”, “Vulvovaginal thrush”, “Vulvite
altosa”, “Micose vaginal”, “Vulvovaginite sacaromicética”, tém sido
ntilizadas para designar o quadro elinico do “sapinho vaginal”. l1a
Blaye, citado por Popoff e colaboradores (1929), conszidera asz se-
guintes formas anatomo-clinicas de levedurcse vulvovaginal: vagi-
nite cremosa, vulvite {:rémosa, vulvite ulcerativa, vulvite pseudo-len-
coplésica, valvite eczematiforme, nruride micdtico da vulva ou vulvite
micética pruriginesa forma vesiculo-pustulosa cuténea.

- Arce (1940}, deserevendo os sintomas da vulvevaginite bias-
tomicética, distingue os subjetivos e os obietivos. No grupo dos

-

sinfomas subjetivos, assinala ¢ prurido gque é mals pronunciade 3
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noite ¢ nos periodog que precedem & menstruacio, aumento da sensi-
bilidade vaginal, calor local, ardor ao wringr e lewcorréa,

Entre os sintomas objetivos, nos casos tipicos, a vulva esti
edemaciada, e nas paredes vaginais aparecem peguenos pontos bran-
€08 ou branco-amarelados oy entfio um processo inflamaldric difuso,
vulvovaginal.

Arce {1940) diz gue a “moniliase vulvovaginal” constitue um
assunto de grande Importéncia diagnéstica para o médico, achando
que og sintomas revelados pela paciente séo, quase sempre, devidos 2
producac de substineias intermedidrias, resuitantes do metabolismo
das leveduras guande atuam sdbre a glicose,

Plass e colaboradores (1931) acham que nos casos de corrimento
vaginal em que se encontram leveduras associadas a Trickomonas, o
tratamento deve ser dirigido principslmente confra ¢ fungo, pois
&ste &, possivelmente o agente responsivel, mais provavel pelos
sintomas,

Relacao entre stntomas ¢ achados micolégicos: Segundo Carter,
Jones e Thomas (1840), o sintoma deminante no quadroe da vulve-
vaginite blastomicética é o prurido. Os outros sintomas, tais comeo
corrimento, ardor, ete, muitas vézes 86 aparecem quando as lesdes
ja sdo antigas ou em manifestactes agudas de vulvevaginite.

Ao que parece, cogumelos pertencentes aos géneros Torulopsis
e Seccharomyees nio possuem vm grande signifieado do ponto de
vista médico. Os Saccharomyces pertencem ao grupe das leveduras
de interésse eomereial e a micoterapia com tais fungos fol mesmo
utilizada para a manutencdo de uma flora vaginal seiddriea.

Dai a importincia do micologista identificar perfeitamente os
cogumelos isolados, pois leveduras filamentosas anascogenag, per-
tencentes ao género Candida, possuem malor valor do ponto de vista
médico.

Segundo Carter, Jones e Thomas (1940), ¢ prurido vaginal nos
casog de vulvevaginite blastomicética, é devido, principalmente, a
trés espécies de Candida: albicoms, stellatoiden e tropicalis.

Segundo Neuberg e col, certos produtos intermediarios da fer.
mentacio da gheose, tals como o acido pirtivico ¢ o acetalaldeido, séo
os responsgdveis por alguns sintomas apresenfados pelas pacientes,
principalmente o prurido. :

Nas pacientes em gque fungos dog géneros Saceharomyees ou
Cryptococeus foram isolados, nenhum gintoma fol ohservado pelos
autbres acima referidos.



FREQUENCIA DE COGUMELOS NAS VULVOVAGINITES 159

IV — DIAGNGSTICO DE LABORATORIO DA VULVOVAGINITE BLAS-
TOMICETICA. VALOR DOS EXAMES IMUNO-ALERGICOS,

a) Hxame microsedpico. — O material da vulva ou da vagina
devera ser colhido com ¢ auxilio de um estilete em cujs extremidade
se coloca um tampio de algeddo esterilizado,

Obtido o material, devemos em primeiro lugar praticar uam
es{regaco, para depois semearmos em Sabouraud-glicose (placas).

O esfregaco, corado pelo mélodo de Gram ou uma de syas va-
riantes, deverd ser cuidadosamente examinado, anotando o analista
a presenca dos bacilos de Déderlein, micélios, flora Gram negativa,
piteitos, células vaginais, ete.

Como vimog linhas atras, Carter e Jones (1937) classificam a
flora waginal em trés tipos, numa ligeira modificacio da velha elag-
siffcacio de Schroder (19213,

Leveduras pertencentes ao génerc Condide, segundo Carter,
Jones e Thomas (1940), sfo frequentemente isoladas de pacientes
com o tipo IT da flora, 20 passo que as Trichomonas sfo observadas
eomumente nas mulheres eom flora tipe 111 :

Achamos conveniente que, ao lado do esfregaco para a pes-
gquisa de cogumelos, o analista realize um exame a fresco para a
procura de Trichomongs.

Em alguns casos, apesar do exame microgebpico cuidadoeso, née
se revelam cogumelos e no entanto, as culturas se mostram positivas,
mostrando &ste fato que o cultivo em meios seletivos constitue um
método mais eficients para o dizgnéstico.

Convém que se anote, ao exame microschpico, a presenca de
filamentos ou de células gemulantes ¢ g quantidade de leveduras
encontradas.

Nos casos por nés observados, ag leveduras foram, quase sempre
encontradas em mulheres com flora I e II, sendo & reacdo do con-
tetido vaginal, dcida,

b) Cultures. - O “tampdc” vaginal deveri ser imediata-
mente semeado em placazs de Sabouraud-glicose, mantidas a 24-28°C.
ol a 37°C, Quando o material nfo puder ser semeado diretamente,
devemos colocar o tampio em um tubo de ensdio contendo caldo-Sa-
bouraud ou solucéo de acido citrico a 10%.

Agita-se depois o meio e passa-se para Sabouraud-glicose. O
adgar-mostura e ¢ Agar-mel constituem, igualmente, ftimos meios para
o izolamento de leveduras. :
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e) Fdentificacio, — Iscoladas as coldnias sugpeitas de leveduyras,
pode-se praticar um exame microscépico para confirmar o diagnfs-
tico e, em seguida, 4 custa dos dados culfurals, micromorfolégicos e
blogquimicos, identificamos a amostra isolada, com relativa facilidade.
Para tal, tratando-se de leveduras do género Condide, seguimos a
orientacdo de Mackinnon e Atagaveytia (1945) ou a de Martin,
Jones, Yao e Lee Jr. {1937).

d) Provas sorcldgicas. — Enire as reacSes que podem ser
praticadas no sbro das pacientes, devemos citar a sbro-agiutinacio
e g reacic de fixacio do complemento. Para ax provas de sOro-
aglutinaciio, Carter, Jones e Thomas (1940) prepararam um anti-
geno partindo de 6 amostras de Candide, isoladag da vagina. Cul-
turas obtidas em Sabouraud-giicose (24 horas), foram suspensas om
soluglo fisiolégica, seguindo-se a cenfrifugacio.

Diluicdo do antigeno a 1:1.000 cra realizada,

Séro diluido ¢ antigeno eram agitados 30 minates em um agi-
fador mecénico; depois, colocavam-ge oz tubos em geladeira, durante
a noite, voltando-se a agitar no dia seguinfe, durante 30 minutos.
Seguin-se a leitura da reacdo.

Os resultados das provas de sdro-agiutinacio, obtidos por Carter,
Jones ¢ Thomas (1940}, foram os seguintes:

De 100 pacientes cujo sdre foi verificado, 85 mostraram possuir
aglutininas para as seguintes espécies de Camdida, ensaiadaz: ¢
albicans, C. stellatoides, C. trovicelis (M. candide), C. krusei, C.
porapsilosis,

Os titulos de sglutininas encontrados variavam de 1:80 a 1:5,
respectivamente, -

Das 35 pacientes em cujos sérog se demonstraram aglutininas,
cultivos positivos para Candide foram obtidos em 12 (34,4%).

Das 65 pacientes sem aglutinas ne sbro, 22 (83,8%) reve-
faram cultivos ¥aginals pesitivos,

Og autdres chegaram a conclusfio de que o fato da presenca ou
auséneia de aglutininas no s6re das pacientes ndo deve ger empre-
gado como indice de infeccdo vaginal,

A nosso ver, a reaclo de fixacie do complemento, quande bem
interpretada de acordo com os dados ck¥nicos e quando realizada com
antigenos bem sensivels, pederd prestar malores subsidies ao
diagnéstico e ao contrble de cura das vulvovaginites blastomicéticas.

e} Reacdes wnivadérmicas, — Carter, Jones e Thomas, pre-
parande um antigene de modo andlogo ao utilizade para as provas
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de sdro-aglutinacioc, tendo apenas o cuidado de destruir as leveduras
por aquecimento, adicionando como preservativo 0,85% de tricresol,
verificaram que em 100 mulheres estudadas, 49 mosiraram alguma
reacBo aos cinco antigenos ensaiades.

Das 49 pacientes com reagCes posifivas, 15 (280,6%) revelaram
cultivos positivos para Condida, sendo gque em 12 delas, a positivie
dade da reacdio correspondia ao antigeno idéntico & amostra isolada
da vagina., Na maioria das pacientes, contudo, as reacbes positivas
foram obtidas com outras espécies de Coandida.

Das B1 pacientes com reacfies negatfivag, leveduras pertencentzs
ao género Candida foram isoladas em 15 (87.3%).

A percentagem de pacientes com leveduras na vagina fol mals
slevada no grupo das gue apresenfavam reacdes intradérmicas ne-
gativas,

1)y Inoculacdo da levedwre em animais sensiveis. — Plass e
colaboradores (1932) citam as cxperiéneias realizadas por Winckal
no sentido de inceular vaginag de coelhas com leveduras izoladas de
easos humanos de vulvovaginite, a fim de tentar reproduzir um
quadro de “sapinho”; conseguiu, porém, a producio de uma ligeiva
vermelhidio da mucosa, enquanfo Colpe, utilizande as mesmas
espéeies, verificou uma congestio difusa, assim como secrecdio serosa,
gue apareceu no segundo dia, desaparecendo ao fim de 10 & 12 dias,

Haussmann, citado por Plass e colaboradores {1931}, inoculou
por via vaginal uma mulher gravida, observando 9 & 10 dias depois,
pruride e gueimacio vaginal, ‘

O coetho é um animal muito sensivel & inoculagio venosa da
Candida albicans,

V — PRINCIPIOS GERAIS DE TERAPARUTICA.

Esta praticamente estabelecido que o melhor tratamento
da vulvovaginite blastomicética reside na aplicacfio local da wicleta
de genciana, em solugio aquosa a 1 ou 2%,

Segundo Lewls e Hopper (19438), a vicleta de gencians econs-
titue a terapbutiea mais indicada em fodos oz casos de leveduvoses
cutdneas ou mucosas,

Plags e colaboradores (1931), acham, igualmente, que a vicleta
de genciana representa a ferapéutica ideal da valvovaginite por le-
veduras (moniliage vaginal)., Afirmam textualmente Bases autbres:
“Gencian wiclet, in 1 per cent agueous solufion appears to be an
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almost specifie therapeutic agent. Frequently, two oy three appli-
cations are sufficient 1o relieve the itching, although longer
treatment is probably necessary to irradicate the organism, com-
pletely.”

A violeta de genciana é um corante 4 base da trifeniimetana,
possuindo em sua estrutura guimica 5 ou 6 grupos metilicos.

Ao lado da aplicacfio local da violeta de genciana, podemos indi-
car lavagens com borate cu bicarbonato de sédio, permanganato de
potassio, ete.

Hesseltine (1937T) acha que o iodo é o elemento de mrais alte
poder fungicida, sendo todavia irritante. Recomenda éste Autor,
o emprégo de supositérios vaginais, compostos de iodeto e iodats de
poléssio na proporcdo de 6,2 para 1. Desia mistura se originaria
Todo livre, em contacto com o melo dcido vaginal. Alguns Autdres
recomendam o emprége do picrato de prata em supositérios vaginais.

A vacinoterapia nfio é muito indicada, pois a micose é benigna,
nio reguerende, portanto, medidas imunobiolégicas de tratamento.

Alguns Autdres indicam a ingestdo de eabornato de magnésio e
de caleio em doses elevadas, assim como dieta isenta de cereais,
batata, pio e amildceos. Em certas formas de vulvovaginite, rebel-
des ao tratamento pela violeta de genciana, alguns avtdres recomen-
dam o mercirio erémo,

_ B _—

{ — PESQUISAS REALIZADAS. CLASSIFICACAC DAS PACIENTES.
METODOS DE ESTUDO.

Todas as pacientes por nds estudadas eram primériamente divi-
didas em dois grupos: o dag gestantes e o das nfio gestantes,

Uma observaciio cuidadoga era feita, preenchendo-se os dados
constantes de uma ficha padrfio, na qual se anotavam o nome da
paciente, ¢y, estado civil, profissfo, idade da prenhez, nlmero de
parfos, nldmero de abortos, dados sbbre corrimento, na inféncia,
guando solteira ou casada, e neste easo por ccagifio da gravidez,
cuidados higiénicos, ete,

A cfir, consisténcia, aspecte, quantidade, cheire ¢ periodicidade
do eorrimento eram anctados. O prurido, a influéneia da menstrua-
cdo sObre o corrimento, a presenca de “assadura” eram também
suficientemente anotados, ao lado de exame dog 6rgios genitals
externos e internos (exame das paredes vaginais e do colo),
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Feito o exame clinico cuidadoso e preenchida a ficha, o mate-
rial era colhide com o auxilic de um estilete montado com algodio,
em uma das extremidades, tudo esterilizado e imediatamente envia-
do ae laboratorio.

Sigtematicamente faziamos um esfregaeo corado pelo métode
de Gram, para o estudo da flora vaginal.

As culturas eram praticadas em melos de Sabourau-glicose,
dispostos em placas de Petri, assim como em agar-glicosado e aci-
dificado pelo acido tartarico a 1%, colocades & temperaturs de
37°C.

A identificacfio dos cogumelos leveduriformes pertencentes ao
género Candida, fol realizada segundo a orientaco de Martin e co-
laboradores (1937). Recorremos sempre, nos casos de divida, ao
métode do auxanograma em fontes azotadas e hidrocarbonadas, di-
ferenciando as leveduras do género Cundida de acdrdo com os dadog
cothidos no recente trabalho de Mackinnon e Artagaveyiia (1945).

Os resuliados obtidos estio adiante expostos,

A identificacdo das leveduras pertencentes ao género Coandida,
segunde Martin e colaboradores (1937}, se faz do seguinte modo:

IDENTIFICACAQO DE LEVEDURAS PERTENCENTES
AQ GENERO CANDIDA

Segundo Martin, Jones, Yao ¢ Lee J1.

1 — Igolar o fungo em agar-Sabouraud.
Glicose Bacto ...........cooiiiiiit, 48 g
Pepiona Fairchild ............cov.us, i0 g
N 25 g
Agus destilada  ....... ... .., 1.9066 em3.

Misturar no autoclave, filirar através algodfio. Distribuir e
esterilizar, Nao hé necessidade de determinacfio do pH.

2 — Transplantar para Sabouraud-liguido e ineubar g 37°, du-
rante 48 horas.

Para o Sabouraud-liguido, usar a mesma férmula que a ante-
vior, menos o agar. NE&o ha necessidade de filtracdo, nem de deter-
minacio do pH., Preparar, distribuir e esterilizar.
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3w Depois de se anotar o tipo de crescimento em Sabouraud
ligquido, o sedimento € agitado e semeado em placas de dgar-sangue
{pH igual a 7,4) e incubado a 37°C, durante 10 dias. Anctar o ti-
po de coldnia e passar uma delas para um tubo de Sabouraud-glicose
gblido,

Preparar em primeirc lugar o Agar-simples,

BExtrato de ecarne Difeo .............. 3 o
NaCl o r s imes s ranaanesan 5 .
Paptona Difeo ... .. i ii i, 10 e
= 25 g,
Agua destilada ..o 1,000 em?,

Misturar no autoclave, pH igual a 7.6, Filtrar. Distribuir.
Autoclavar.

0 4gar-sangue serd preparadc com 10% de sangue estéril, ei-
tratado, de carneiro.

4 — Estudada a colénia em Agar-sangue, transplantar uma
coldnia para Sabouraud-glicose, incubando-a a 37°C, durante 24-48
horas. Passar depois para um tubo com cenoura, deixada & fempe-
ratura ambienbe, para pesquisa de ascosporos, O restante do ma-
terial passa-se para dgar-simples (pH igual a 7.4).

5 — Prepara-se uma suspensdo da levedura (1 a 2 cm3 de
uma suspensio espéssa) e 4 tubog com caldo, coniendo os seguintes
acleares: glicose, sacarose, lactose e malfose. Imeubar 10 dias a
37°C.

Adiciona-se em cada tubo um pouco de uma mistura de vase-
{ina-parafina.

Caldo + H. C.

Bxtratode earfie ., ...ooviiiiiiiiain.. 3 g
NaCl civanirsriinrrneaienarernernrarnn 5 g
Peptona Bifeo ... .. . i 10 g
Agua destilada ... 09 cms.

Agquecer até ferver e titular exatamente o pH & 7.2.
Adicionar 100 ecm3 da solucho indicadora. Filirar. Distribuir
guantidades de 10 cm3. Aufcclavar 15 minutog. Adicionar 0,5
em8 de oma soluefio a 20% do H.C., esterilizado por filtraciio em
Seitz. O caldo nio deverd ser conservado mais de 2 n 3 semanas,
devido 4 mudanca no seu pH.

‘Para a obtencdo rapida de ascos, utilizamos geralmente uma
dgua de fécula de batata.
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Solucho indicadora:

Bromotimol azul ... . .0 iiiiiiiiias 0,04 g.
Agua destilads ... ... ol . 100 cm3.

Adicionar uma pequena quantidade de NaOH N para tornar-a
solucfio alcalina,

6 — Preparar lAminass em “corn meal agar”,

82,5 g. de “corn meal” em 1.500 cm3 de dgua. Aguecer a 60°C,
durante 1 hora. Filtrar através papel. Perfazer um volume de
1.500 em3. Adicionar 19 g. de dgar. Esterilizar. Filirar em al-
godfo. Digtribuir. Esterilizar. Nao ha necessidade de ajustar o
pIl. Fandir e distribuir em camada fina sbbre ldminas esterili-
zadag, € semear a cultura. Semeado o material, deixa-gse incubado
3 temperatura ambiente, durante vérios dias. :

Desidratar a Emina, deixando-a i temperatura ambiente du-
rante 36 a 48 horas. Corar 15 minutos com Lacto-fenol-azul-algo-
dio,

Cristaiz de fenel .o vt re i iinieninnnans 20 g

Acido TAetiCO .. vvint i it e 20 cm3,
Glieering ...v.viinninnnnns P, 40 em3,
Agua destilada ... il 20 cmd.

Dissolver em fogo brando (banhe maria). Adiclonar 1 g. de
azul algodéo.

Descarregar o corante e imergir em &aleool a T0% durante 10
minutos (até gue o Agar seja completamente descorado), Passar
a lAmina em &dleool & 059%, acetona, mistura em partes ipuais de
acetona ¢ xilol e finalmente xilol. Tirar do xilel e montar imedia-
tamente em balsamo neutfro.

7 — Pesquizsar 4SCOSPOTOS emn Cenoura. .

Nas pesquisas que empreendemos, por falta do “corn meal”,
utilizamos para o preparo das lminag o meio de Rivalier que é um
dgar-mole, a 0,5%. , .

Apds a semeadura, o material era deixado na ante-cimara da
estufa (temperatura de 24-28°C), duranfe 8 a 4 dias. Secar em’
estufa a 37°C. ‘

Em alguns casos torna-se um pouco diffcil a determinacfo de
certas espécies de leveduras e outras provas sfo necessirias, faie
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como o método do suxanograms em fontes azofadas e de hidratos
de carbono,

N&o chegamos a identfificar até espéele, leveduras pertencentes
acs géneros Ehodotorula, Torulopsis e Succharomyces, pois achamos
que tals fungos precisam sofrer um estudo eritico, de revisfo, das
espécies conhecidas, adotando-se entlo uma chave de classificacio
que atends aos intersses praticos e cientificos.

Na Seecio do Micologia da Faculdade de Medicina da Univer-
sidade de S&o Paule, adotamos o seguinte plane geral na identifica-
¢lo das leveduras de interésse médico:

1 — Isolamento da levedura: Meios de Sabouraud-glicose, Ge-
lose glicosada e acidificada pelo acido tartdrico a 1-29%, Agar-mel
e Sabouraud-mel. Quando o material estd muito contaminado, se-
meamos primeiramente em Sabouraud-liquido ou em solucdo de Aci-
do citrico a 10%. Apdés 12 a 24 horas em temperatura ambiente
ou na ante-eAmara da estufa, passamos para o8 meies acima assina-
lados, ineubando-os durante 24-48 horas na estufa a 37°C ou em
ante cimara da estufa (24-28°C).

2 — Identificacdo

2a. Verificar & temperatura 6tims de crescimento (tempera-
fura ambiente, ante-cAmara de estufa ¢ estufa a 37°C).

2b. Hstudar os caracteres macromorfologicos da levedura em
Sabouraud-glicose, Mosto-liquido e Caldo-Sabouraud. No ecaso do
Caldo-Sabouraud, fazer a leitura apés 48 horas de incubacio a
B7°C. Anotar a forimacfo da pelicula, com ou sem bolhas de gis
na superficie do meio, ¢rescimento em profundidade, ausdneiz de
crescimento na superficie, ete.

2¢. Estudar os caracteres micromoriolégicos em apgua de fé-
cula de batata (24-48 horag, a 37°C), para observar a filamentacio
ou nio da levedura e formacéio de aseos, em Apar-mel ¢ em Sabou-
raud-glicoge. Praticar cultives em ldminas, usando o meio de
Rivalier. Hste processo é de grande vaniagem para s identifica-
¢ao dag espéeles pertencentes ao género Candide,

2d. Pesguisar os ascosporos, semeande a amostra isolada em
¢enoura, agar-mel, dgua de fécula de batata e bloeco de gesgo com
4dgua corrente ou dgua manitada a 2% -+fosfato de dipotassico a 5%.

2e. Estudar os caracteres bioquimicos da levedura: Estudar
a fermentacfio dos carboidratos (Dextrose, Sacarose, Maltose e
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Lactose), tendo o cuidado de empregar solucbes a 20% dos referi-
dog acdcares, Usar como indieadores o indicador Andrade ou o
azul de bromotimel. Umsa vez semeados os iubos, deixar eorrer
pelas paredes do tubo, mescla fundida de parafina e vaselina,

Verificar a acdo da levedura sébre o mosto-gelatinado,

2. Verificar a utilizacfio de diferenies fontes de C ¢ Az por
parte da levedura (suxancgrama dos H.C. e Auxanograma do Az).
Fazer a leitura apds 24-48 horas ¢ 6 dias. Como fontes de H.C,
emypregar: Dextrose, Rafinose, Maltose, Lactose, Sacarose e Inu-
lina.

Como fontes de Az, empregar: Asparagina, Pepiona, Sulfato
de ambnio, Uréia e Nitrate de potésszio. Incubar na ante-cAmara
da estufa (24-28°C).

2g. Inoculacio da amosira em animais sensiveig, principal-
mentie o coelhe, por via endovenosza,

II - RESULTADOS OBTIDOS

Foram examinadas 150 gestantes, brancas, pretas ¢ mulatas.
Désses exames, 37 foram positives para leveduras (2 Saccharomy-
ces, 4 Candida tropiculis, 22 Condida albicons, 2 Condide krusel e
T Torulopsis). A ineidéneia de cogumelos fol portanto, de 24,6%.

Foram examinadas 196 mulheres nfo gravidas, tendo sido iso-
das 28 amostras de fungos, bastante diferentes entre si e bem di-
versos dagueles encontrados e isolados do contelddo vaginal das
gestantes, ' _ ’

Assim, isolamog 9 amogtras de Condida olbicans, 1 Rhodotorula,
3 Actinomyeces, T Torulopsis, 2 Saeccharomyces, 4 Condide Lkruset,
1 Candida sp. ¢ 1 levedura esporulada nfo identificada. Incidéncia
percentual de 14,7, Désse modo, verifica-se que nas gravidas a inci-
déncia de leveduras foi maior, fato &ste que estd em concordincia
com o8 resultados dos demaig autéres.

Em trabalho que publicaremos posteriormente, analisaremos
a relacio entre os achades micoldégicos e o8 prineipais dadog clinicos
obtidos,

Este nosso primeiro trabalho é de casuistica ¢ de generalidades
sobre tdo interessante assunto. Em ouiros, ventilaremog o parte
clinica es estudaremos os sintomas e og sinais colhidos nas pacientes
investigadas,
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Cuasgo Identificacdo

1 Saccharomyces

2 Candida $ropiealis

8 Candida albicans
12 Candida albicans
13 Candida albicans
14 Candida albicans
27 Candida aibicans
a2 Candida krusei
84 Candida albicans
37 Candida albicans
45 Candida kruset
46 Candida =albicans
49 Candida tropicalis
51 Candids tropicalis
52 Torulopsis

54 Candida tropicalis
56 Candida albicans
57 Candida alleans
71 Candida albicans
72 Candida albicans
75 Candida albicans
77 Candida albicans
30 Candida albieans
85 Saccharomyces

94 Candida albicans
88 Candida albicans
i08 Candida albicans
113 Candida albicans
118 Candids albicans
119 Candida albicans
121 Torulopsis
125 Candida albicans
129 Torulopsis
136 Torulopsis
141 Torulopsis
148 Torulopsis
148 Torulopsis

LUTZ
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{Casu

NAO GESTANTES

Idenlificaedo

Candida albicans
Candida albicans
Rhodotoruia
Candida albicans
Actinomyces
Torulopsis
Saccharomyees
Terulopsis
Candida alblcans
Candida krusei
Candida krusei
Torulopsis
Candida krusel
Actinomyces
Actinomyeces
Candida krusei
Saccharomyces
Candida albicans
Candida albicans
Candida sp.
Terulopsis
Levedura esporuiada ndo identificadsa
Levedura esporulada nio identificada.
Candida albicans
Torulopsis
Torulopsis
Candida albicans
Torulepsis
Candida albicans
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QUADRO RETIRADO DO

TRABALHO DE MACEKINNON E ARTAGAVEYTIA (1945)
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Fig. N0 1 -—— Esfregago vaginal. CGrande miimero de bacilos de Doderlein,

Frg, M0 2 — ¥Hsfregago vaginal, Leveduras (formas gemulantes) e baw
cilog de Déderiein.



Fig, w0 3 — Formas filamentosas de leveduras. Esfregaco vaginal,

Frg, ¥ 4 — Halregago vaginal, Flova baeteriana mixta, predominanie-
ments Cram-negativa.



Fie, a2 § ~— Crescimento em Sabouraund-lauido, de algumas leveduras

fneladas de vaging, Notar o eresclmento superfieial, em pelicula, a auséncin

ds desenvolvimento fin superficie & o eresclimento em manguite periférico,
cort pumerosas bolhas de gés,



Fig, N § -— Aspeefo de auxanocgramas em fontes azotadas, Notar o crescimento
caracteristicn, em t8rno da fonte nilrvogenada.

Fig, W 7 — NMumerosas coldnias de leveduras iscladas {a
vagina. Melo de Sabouraund-glicose,



P N0 8 - Aszpecte de um suXanograma e culiiveo de material da vagina em placa
de Sabouraud-glicose.



