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Resumo
Introducdo: A candidemia é uma das infecgdes nasocomiais mais frequentes a nivel mundial e apresenta diferentes espécies de Candida
envolvidas com o desenvolvimento dessa patologia. Objetivo: Este estudo analisou os aspectos epidemiolégicos e as diferentes espécies de
Candida associadas a candidemia. Material e Métodos: Uma revisdo de literatura foi realizada, através da leitura de artigos cientificos
publicados nas bases de dados Pubmed e Scielo nos ultimos cinco anos. Utilizou-se as seguintes combinagGes de descritores: Candidemia,
Candidemia e Prevaléncia, Candidemia e Incidéncia, Candidemia e Candida. Resultados: A candidemia € a infeccdo fungica mais hostil
atualmente encontrada e prevalente nas populacdes estudadas. A populacdo mais afetada sdo os recém-nascidos. Apresenta altas taxas de
mortalidade e disseminacdo em varias partes do mundo. A nutricdo parenteral, a administracdo de antibidticos de amplo espectro,
hospitalizagdo prolongada, cirurgia prévia e colonizagdo por Candida sp sdo os principais fatores de risco relatados na literatura. Mdltiplas
espécies fungicas estdo associadas a essa condi¢do, porém C. albicans é a mais predominante, seguida por C. parapsilosis e C. tropicalis.
Conclusfes: A Candidemia é uma patologia prevalente e apresenta alta incidéncia e morbimortalidade nas populagfes estudadas das
diferentes partes do mundo. C. albicans é a espécie mais associada, seguida por C. parapsilosis e C. tropicalis.
Descritores: Candidemia; Prevaléncia; Incidéncia; Candida.
Abstract
Introduction: Candidemia is one of the most frequent nasocomial infections worldwide and presents different Candida species involved with
the development of this pathology. Objective: This study analyzed the epidemiological aspects and the different Candida species associated
with candidemia. Materials and Methods: A review of the literature was carried out by reading scientific papers published in the Pubmed and
Scielo databases in the last five years. The following combinations of descriptors were used: Candidemia, Candidemia and Prevalence,
Candidemia and Incidence, Candidemia and Candida. Results: Candidaemia is the most hostile fungal infection currently found and
prevalent in the populations studied. The most affected population is newborns. It has high rates of mortality and spread in various parts of
the world. Parenteral nutrition, administration of broad spectrum antibiotics, prolonged hospitalization, previous surgery and colonization by
Candida sp are the main risk factors reported in the literature. Multiple fungal species are associated with this condition, but C. albicans is the
most predominant, followed by C. parapsilosis and C. tropicalis. Conclusions: Candidemia is a prevalent pathology and presents high
incidence and morbidity and mortality in the populations studied from different parts of the world. C. albicans is the most associated species,
followed by C. parapsilosis and C. tropicalis.
Descriptors: Candidemia; Prevalence; Incidence; Candida.

Resumen

Introduccidn: La candidemia es una de las infecciones nasocomiales méas frecuentes a nivel mundial y presenta diferentes especies de
Candida involucradas en el desarrollo de esta patologia. Objetivo: Este estudio analiz6 los aspectos epidemioldgicos y las diferentes especies
de Candida asociadas a la candidemia. Material y Métodos: Una revision de literatura fue realizada, a través de la lectura de articulos
cientificos publicados en las bases de datos Pubmed y Scielo en los Gltimos cinco afios. Se utilizaron las siguientes combinaciones de
descriptores: Candidemia, Candidemia y Prevalencia, Candidemia e Incidencia, Candidemia y Candida. Resultados: La candidemia es la
infeccion fungica mas hostil actualmente encontrada y prevalente en las poblaciones estudiadas. La poblacion mas afectada son los recién
nacidos. Presenta altas tasas de mortalidad y diseminacion en varias partes del mundo. La nutricion parenteral, la administracion de
antibidticos de amplio espectro, hospitalizacion prolongada, cirugia previa y colonizacion por Candida sp son los principales factores de
riesgo reportados en la literatura. Multiples especies fungicas estan asociadas a esta condicion, pero C. albicans es la mas predominante,
seguida por C. parapsilosis y C. tropicalis. Conclusiones: La Candidemia es una patologia prevalente y presenta alta incidencia y
morbimortalidad en las poblaciones estudiadas de las diferentes partes del mundo. C. albicans es la especie mas asociada, seguida por C.
parapsilosis y C. tropicalis.

Descriptores: Candidemia; Prevalencia; Incidencia; Candida.

INTRODUCAO
A candidemiaé uma das infecgdes

e um mau prognostico para o paciente'. Varios

nasocomiais mais frequentes a nivel mundial e esta
associada a alta morbidade e mortalidade nos paises
em desenvolvimento, embora a prevaléncia exata ndo
seja conhecida devido a falta de dados
epidemioldgicos sistematicos desses paises. Os
estudos apontam uma alta incidéncia de candidemia e
um espectro diferente de espécies de Candida?

Essa patologia € uma preocupagdo crescente
em todo o0 mundo, e sua distribui¢do de espécies tem
demonstrado a presenca Candida ndo albicans nas
Gltimas décadas, especialmente em pacientes com
malignidade®. As cepas formadoras de biofilmes
estdo associadas a taxas de mortalidade ainda maiores
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desafios existem no controle dessa doenca, entre eles:
infraestrutura  deficiente; comprometimento  das
préaticas de controle de infecgdo e dos cuidados de
salide; uso indevido e excessivo de antibibticos e
esteroides; indisponibilidade em muitas éareas de
testes de diagnostico avancado e medicamentos
antifungicos; m& adesdo a terapia antifungica e ao
programa de administragdo de medicamentos®. E
necessaria uma investigacdo detalhada sobre os
fatores contribuintes e o tratamento adequado®.
Considerando a alta morbibmortalidade da
candidemia relatada nas pesquisas, esse estudo
analisou através de uma revisdo de literatura,
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aspectos epidemiolégicos como a prevaléncia,
incidéncia e mortalidade, assim como as diferentes
espécies flngicas envolvidas no desenvolvimento
dessa doenga.

MATERIAL E METODO

Realizou-se uma revisdo de literatura de
artigos cientificos publicados nas bases de dados
Pubmed e Scielo, nos daltimos cinco anos. As
seguintes combinacBes de descritores foram
utilizadas: Candidemia, Candidemia AND
Prevalence, Candidemia AND Incidence,
Candidemia AND Candida. A analise dos titulos e
resumos foi criteriosamente realizada por dois
pesquisadores no total de 1.046 estudos e 22 artigos
foram selecionados para leitura do texto completo e
incluidos na presente revisdo. Os artigos incluidos
apresentaram a investigacdo da candidemia, com
avaliacdo das variaveis: prevaléncia, incidéncia e/ou
espécies fangicas mais encontradas. Ndo houve
distingdo de pais ou participantes avaliados e foram
publicados nos altimos cinco anos. Excluiram-se os
estudos que ndo se enquadraram ao tema proposto e
ao periodo analisado. Os dados coletados foram
tabulados no programa Excel for Windows (versdo
13.0) de acordo com o ano de publicacdo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados da pesquisa foram compilados
e se apresentam na Tabela 1. Foram selecionados 22
estudos publicados entre os anos 2015 a 2018.

o Candidemia e sua epidemiologia

A candidose € a infeccdo flngica invasiva
mais encontrada em todo o mundo. A populacéo
mais afetada por candidemia sdo os neonatos, como
afirmam Benedict et al.” e o Sistema Nacional de
Vigilancia de Infeccbes Nosocomiais (NNIS), porém
essa taxa de incidéncia vem declinando nos ultimos
anos devido a métodos como a profilaxia antifingica.
A variacdo geografica é evidente entre os casos de
candidemia em diferentes partes do mundo,
reconhecendo a  importdncia  dos  dados
epidemioldgicos para facilitar o tratamento. Caggiano
et al.'® observaram que Candida albicans foi a espécie
dominante na Europa e América; espécies ndo
albicans predominam na Asia (75%).

Dentre 0s recém-nascidos com peso ao
nascer <1000g, 4-8% desenvolvem candidemia, com
uma mortalidade de 30%7. A mortalidade bruta para
pacientes com cancer com candidemia foi relatada
em até 30%, cerca de duas vezes maior do que em
pacientes com infeccOes bacterianas na corrente
sanguinea’.

o Fatores de risco prevalentes

Diversos fatores de riscos independentes
foram encontrados nos estudos, neles estdo presentes
as caracteristicas clinicas equivalentes associadas aos
pacientes cirlrgicos como: pacientes oncoldgicos
com e sem metastase, em casos dos tumores solidos
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como doenca de base, cirurgias recentes, nutricao
parenteral e uso de cateter'®*"#%2,

Hospitaliza¢do prolongada e colonizacdo por
Candida spp estdo envolvidos no desenvolvimento da
candidemia®. Pacientes com espécies ndo albicans
demonstram ser mais propensos a ter nutricdo
parenteral do que aqueles com C. albicans®.

Outras razdes apontadas nos estudos de
Fu et al." e Siri et al.** s&o a ventilagdo mecanica e a
CVC (remoc¢do de cateter venoso central) a longo
prazo, sinalizados como elementos que aumentam a
proliferacdo fungica. Quando se fala em idosos, o
risco de candidemia associado a outras morbidades é
ainda maior. Condi¢Ges como insuficiéncia renal,
diabetes mellitus, doencas cardiovasculares e
pulmonares cronicas séo os fatores de risco mais
presentes nos idosos candidémicos®?.

o Espécies flngicas envolvidas

Cepas formadoras de biofilme estdo
associadas a taxas de mortalidade ainda maiores e
progndstico ruim para o paciente’. C. albicans é o
principal patégeno da candidemia em todo o mundo,
mas a mudanca em favor de espécies de
Candida néo albicans estd ocorrendo nos ultimos
anos. C. albicans foi a espécie flngica mais
prevalente nas diversas regides do mundo, seguida
por C. parapsilosis ou C. tropicallis*"®1216192%
estudo de Caggiano et al.’® realizado na Itélia
mostrou que a espécie mais encontrada nos episodios
de candidemia foi C.parapsilosis seguida de
C.albicans, e a duragdo da hospitaliza¢do na Unidade
de Terapia Intensiva Neonatal de pacientes com
C.ndo albicans foi significativamente maior do que
naqueles com C.albicans.

A morte de pacientes por candidemia causada
pela C.glabrata foi observada em uma maior
proporcao em relacdo as outras espécies de Candida,
conforme observado no estudo de Barchiesi et al.’,
realizado em um hospital universitario na Italia.

Outro tipo de Candida spp que esta em
emergéncia em ambito hospitalar € C. auris. Esse
patégeno foi recentemente descoberto, € uma espécie
altamente resistente e associado a alta mortalidade
como foi descrito no estudo de Navalkele et al.”’.
Spivak e Hanson® relataram a alta resisténcia desse
patégeno associado a uma consideravel mortalidade
dos pacientes.

o Tratamento e Prevencdo da Candidemia

O diagndstico precoce é a melhor forma de
prevencdo. A coleta de hemocultura é um
procedimento basico em qualquer paciente com
suspeita de infeccdo sistémica por Candida sp”.

A importancia do tratamento antifungico
prévio e apropriado, e a aplicacdo da dose adequada
em um curto espaco de tempo se mostrou efetivo®.
Foi observado que o fluconazol e o voriconazol
podem ser aplicados contra a grande parte das
espécies de Candida, incluindo C. albicans,
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C. parapsilosis e C. tropicalis. Entretanto, a atividade
reduzida do fluconazol requer uma atencdo para
algumas espécies como C. glabrata e a C. krusei®".

Tabela 1. Estudos selecionados e classificados quanto autor/ano, tipo de

pesquisa, pais/local da pesquisa, prevaléncia, incidéncia, mortalidade e
espécies flngicas mais prevalentes

Trevifio- L. C. topicalis (52,8%)
Rangel Observacional Ll - ¢ C. albicans
; ospital
etal.! (2017) Retrospectivo Tt 218 36% (30,4%)
o Taiwan
Wual3 C];b:ew‘m(:.":ﬂ 5 Centros 346 C. tropicallis
(2017) etrospectivo Médicos de - - (41,9%)
Taiwan
C. albicans (43,2%),
Vasiyeva et Prospectivo . C. parapsilosis
a4 (208)  Multicéntrico K 284 - - (202%)

C. parapsilosis

Italia Hospitval complex (23%),

Barchiesi et Observacional PR
Universitario

al5(2016)  retrospectivo er 270 27% C. albicans (54%)
da ltdlia C. tropicalis (4%)
C. albicans
Barchiesi et . Itilia  Hospital (53%),
a6 o) aocemvadonal ypiverstdrio de 302 - 39%  C.parapsilosis (23%
P! - Ancona ) e C. tropicalis
(11%)
i EUA - 4 4reas C. albicans (68%)
Benedict et ) mgropglitanas 307 N 8% C parapsilosis
al7 (2018) Observacional dos EUA (37%)
C. albicans (48,57%)
. N C.
Bhattacharjee  Observacional - fgiy  gospital 70 6,9 por tropicalis (24,28%),
etal(2016) o OSPeCtVO Tercidrio Kolkata 1000 c haemulonii
(8,57%), C.glabrata
(5.71%)
. Brasil C. albicans (52%),
Bredaetal®  Observacional 1 hospital piblico 149 - - C. tropicalis (15%)
(2017) Retrospectivo 1 hospital privado C. glabrata (15%)

. Ttalia C. parapsilosis
Caggiano et Observacional Hospital 41 3 para (58,5%) e C.albicans
al.! (2017) Retrospectivo Universitario 100 = (34,1%)

Cglabrata (33.3%),
China C..tropicalis
Fuetal!  Observacional NIcu (The (203%),
- Neonatal 69 8.7% - C .parapsilosis
(2017) Retrospectivo Intensive Care (1.4%)
Unite) C. kefyr (1.4%)
Argentina . .
Guzzettiet ~ Retrospectivo  Hospital Infantil 17 i gg’;;;:’sgii‘)
12 Descritivo "Superiora Sor . Sl
eb= () Maria Ludovica" (E£3)
106 - - Nao albicans:
Grécia C. parapsilosis
Kofteridis  Caso-controle Hospital (33%),
Retrospectivo N P
etal.’3 (2017) Umvcr;xtano de C. glabratq (29%)
Heraklion C. tropicalis (26%)
- 302 27,5% C. albicans (45%),
Kubiak et . C. parapsilosis
ol li(aory)  ODservacional EUA (22,5%) ¢ C. glabrata
(11,3%)
C. albicans (55%)
China C. parapsilosis
Tianjin Medical complex (21.3%), C.
Li et all5 Observacional University 80 30% - tropicalis (8.8%), C.
(2013) Retrospectivo Cancer glabrata complex
Institute (7.5%), C. lusitaniae
and Hospital (3.8%),
C. famata (3.8%)
China
Instituto e . Y
Lietal16 Caso-controle Hospital do - C. albicans (55%) e
(2017) Retrospectivo Cancer da 80 30% C.parapsilosis
Universidade (21,3%)
Médica de
Tianjin
C. glabrata (76.%),
Paris C. parapsilosis
Lortholary et Observacional Hospital-based (7%),
a7 (2017) Retrospectivo surveillance 3417 58.3% - C. tropicalis
program (8.4%),
C. albicans (0.8%)
Lovero et Itdlia Hospital .
138 (2016) Retrospectivo Universitério 57 30% = C. albicans (47%), C.
a : na Italia parapsilosis (44%)
Mérquez Chile 03a G albicans
etal19 Observacional ~ Hospital de base 27 0,7/1.00 & B ielis
(2017) Retrospectivo Valdivia o (14,8%)
C. parapsilosis
Pinhati et q Brasil 0@ " c(701f)>
Transversal Hospital Santa 40 45' - . albicans
al.2% (2016) Luzia (22.5%)
C. glabrata (5 %)
C. albicans (55%), C.
Siri Chile glabrata (18.3%), C.
etal2! Observacional Hospital 120 - 31,7%. tropicalis (11.7%) C.
(2017) Retrospectivo Universitario em parapsilosis (9.2%)
Santiago
Spiers et Observacional Irlanda do Norte 131 1.09
al.22 (2018) Retrospectivo
Argentina C. albicans (40,9%),
Tiraboschiet ~ Observacional Hospital 2,21/ C. parapsilosis
al.23 (2017) Retrospectivo Universitério 374 1.000 - (21,7%)
em Buenos
Aires

PR = Prevaléncia; INC = Incidéncia; MRT = Mortalidade

Fluconazol e anfotericina B sdo as drogas
antifingicas de escolha usadas na profilaxia e
tratamento de Candidaspp em recém-nascidos®.
Anfotericina B, az0is e as equinocandinas sdo 0s
medicamentos para o tratamento de candidemias.
Devido ao aparecimento de cepas intrinsecamente
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resistentes (C. krusei) e a sensibilidade
diminuida (C. glabrata)ao fluconazol e as
equinocandinas (C. parapsilosis), é indispensavel
conhecer a espécie e monitorar a resisténcia aos
antifungicos de isolados de Candida sp®.

O fluconazol é uma forma alternativa no
tratamento de pacientes com candidemia, devido a
sua efetividade. Contudo, Pinhati et al.®® em seu
estudo, demonstra que mais da metade dos pacientes
tratados com o fluconazol sofreram resisténcia ao seu
emprego. Devido a essa barreira, Kubiak et al.*, em
sua observagdo, fez a mudanca do fluconazol para
equinocandina ou polieno no tratamento dos
pacientes com sensibilidade.

CONCLUSAO

Candidemia apresenta alta incidéncia e
morbimortalidade nas diferentes partes do mundo.
Estudos observacionais que envolvem sua
epidemiologia sdo os mais realizados. Nutrigdo
parenteral, administracdo de antibidticos de amplo
espectro,  hospitalizagdo  prolongada, cirurgia
anteriores e colonizacdo por Candida sp sdo o0s
principais fatores de risco relatados na literatura. C.
albicans demonstrou ser a espécie mais prevalente
seguida de C. parapsilosis.
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