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Introducdo |
* A literatura registra grande variagéo nos indices de resisténcia a fluconazol
observadas em amostras de C. tropicalis, com indices de 0 a 35%; | Material e Métodos |
+ Esta grande variagdo faz supor que o fendmeno in vitro conhecido como Identificagd@o Fenotipica e Teste de Susceptibilidade ao
"trailing”, que é caracterizado pela inibigdo parcial de indculo na presenca de Fluconazol

drogas fungistaticas, esteja sendo interpretado erroneamente como resisténcia;

* Devido a essa discrepancia de resultados, Arthington-Skaggs et al (1999),
sugeriram a técnica de quantificagdo de ergosterol para determinar valores de

CIMs em cepas que apresentam "trailing".

Os objetivos desse estudo foram

1. Descrever o perfil de susceptibilidade de cepas de Candida tropicalis [ (paace | |M|crocult|vo|

isoladas de episddios de fungemia frente a fluconazol; Visuais | [Espectrofotométricas

2. Avaliar a prevaléncia de cepas de Candida tropicalis com o fenétipo "low-high
MICs" observados em leitura ap6s 24 e 48 horas de incubagéo;

3. Utilizar o método de quantificacdo de ergosterol como ferramenta para
descriminar cepas verdadeiramente resistentes a fluconazol entre aquelas com

224 cepas
Identificacdo Teste de Susceptibilidade

CHROMagar® |Microdiluigéo em Caldo — M27-A2|
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TABELA 1. Valores ClMs apresentados pelas 224 cepas de Candida tropicalis frente a descartadoe | —  [Zsepdeetancl| —— = biente por [ —
fluconazol, pelo método de microdiluigao em caldo com leituras visuais e espectrofotométricas de pellet pesado - Agitagéo 20 min.
24 e 48hrs 1h a85°C em Mecanica por 3
Banho-maria min.
Leitura de 24 horas Leitura de 48 horas
Valores de Concentragdes s T
Inibitérias Minimas (CIMs; i U
ibitori: ini ( ) Visual ELISA Visual ELISA
Variagao (ug/mL) 0125-160 0,125-160 0,125->64,0 0,125—>64,0 Y 200uL em
eppendorf s
CIM 502 (ug/mL) 10 05 20 20 h | comeoopL | T —_— —_— | Resultado da Inibigdo de Ergosterol
CIM 90 (pg/mL) 8,0 4,0 8,0 8,0 de etanol. o
CIM <8,0pug/mL N (%) 220(9821)  217(96,87)  209(933)  205(9152)
(%/':)" 1608=20Ho(n AN 04 (1,79) 07 (3,13) 09 (4,02) 13 (5,80)
CIM >64,0ug/mL_N (%) 00 (0) 00 (0) 06 (2.68) 06 (2,68)
TABELA 2. Andlise comparativa dos valores de CIM de fluconazol, apresentados TABELA 3. Detalhamento dos resultados obtidos avaliando as diferentes FIGURA 1. llustragio do perfil de uma cepa A
pelos 224 isolados de Candida tropicalis obtidos entre as leituras visuais e intensidades de “trailing” apresentado pelas 224 cepas de Candida tropicalis  considerada resistente pelo método SQM, onde a z;fgrmdza' sﬂ:zgaﬁ‘f; :",e;;ig' "ﬁ; S B
com a0 de 24 e 48 horas. testadas. inibicdo de 50% de ergosterol das células fungicas Rt Sttt sy "Concema@én@ o AR
Diferenca entre os resultados das leituras visuais e espectrofotométricas Intensidade de ocorre em uma concentragédo de aproximadamente 16,0pg/mL de fluconazol,
expressada em nimero de diluigdes? “trailing” Leitura de 24 horas Leitura de 48 horas 64,0ug/mL de Hg
Result. Espect. menor Result. Espect. maior 137 106 3 120
Iﬂ/(:.D Opticamente limpo (61,16%) (47,32%) § 10 e
3 A Go s e e I 5 & £ / Eow
L (34,82%) (38,40%) E g s
24hrs 06 66 126 01 02 e A B 2w 2 .
o, g d g El
(%) (268) (4.46) (29.46) (56:25) (0.45) (0,89) (5,80) ittt (4,10%) (14.28%) HED E )
& o0 £ o
224 224 o P 1 o H o P 6 o
48hrs 02 531 30 kel 02 W 04 25 TOTAL H
%) (089) (357 (366 (804 089 (179 (116 820 In ¥ s (100%) (100%) Concentragses de fluconazol (gimL) Concentragoes de fluconazol (ugimt)
e meaissomanes
TABELA 5. Detalhamento da susceptibilidade in vitro dos 20 isolados de C. tropicalis frente ao
fluconazol avaliados pelas duas metodologias. A
TABELA4.D ws e susceptiiicade cas 20 cepas de . opialscom e Conclusdes
valores de CIM 216,0pg/mL nas leituras visuais ou espectrofotométrica Microdiluigao em ejeeqtua ceergosierolniicoina
— - Caldo (CSLI, 2002) presenca de diferentes concentragdes de
24 horas de incubagéo 48 horas de incubacgéo N° do h fluconazol*
Isolado SQM (hg/mL)
N° banco Visual Espectrofotdmetro Visual Espectrofotdmetro 24h 48h i ] T AT
(ug/mL) (ugimL) (ugimL) (ug/mL) (Rt (i) s ST T 1. O fendmeno de ‘“trailing” moderado /
1087 025 0.25 20 64,0 1087 025 20 0 99,76 100 100 <40 intenso é muito freqliente com cepas de
1405 80 20 64,0 64,0 1405 8,0 64,0 0 100 100 100 4 A i e
N Candida tropicalis, dificultando a
525 4,0 4,0 64,0 64,0 525 4,0 64,0 0 99,85 100 100 <4 : .
1033 40 20 >64,0 64,0 1033 20 2640 0 100 100 100 &n interpretagéo dos resultados;
870 8,0 8,0 8,0 16,0 870 8,0 8,0 0 100 100 100 <4
872 8,0 160 32,0 32,0 872 8.0 320 0 93,36 100 100 <4
670 05 20 >64,0 64,0 670 05 >64,0 0 86,54 100 100 <4 2 X : Ao
483 80 80 80 160 83 80 80 0 5887 9858 9871 2 2. As leituras visuais e espectrofotométricas
368 80 80 160 16,0 368 80 160 0 99,72 100 100 <4 de ensaios com fluconazol apresentam
349 4,0 80 16,0 8,0 349 4,0 8,0 0 100 100 100 4 5
. grande semelhanca de resultados;
452A 4,0 80 4,0 16,0 4522 4,0 4,0 0 98,11 100 100 <4
253 16,0 16,0 16,0 16,0 253 16,0 16,0 0 61,97 100 100 <4
89 8,0 20 16,0 16,0 89 8,0 16,0 0 100 100 100 <4
118 8,0 16,0 16,0 16,0 118 8,0 16,0 0 90,62 100 100 4 et
> 3. A grande maioria (85%) das 20 amostras
122 8,0 80 8,0 16,0 122 8,0 8,0 0 100 100 100 <4 ) 3 o ‘
i 80 80 16,0 16,0 e 80 16,0 ¢ T o ol S inicialmente identificadas como tendo baixa
111 8.0 80 80 16,0 111 80 80 0 100 100 100 <4 susceptibilidade nos ensaios de
2483A 16,0 16,0 32,0 32,0 2483 16,0 32,0 0 6,48 4206 99,01 64 f T
2 microdiluicdo em caldo apresentaram
24838 16,0 16,0 >64,0 >64,0 24838 160 2640 0 127 37,61 87,30 >64 o
2041A 16,0 160 >64,0 32,0 20412 160  >640 0 2546 2727 8153 >64 reduc@o de ergosterol em suas membranas
quando expostas a fluconazol, mostrando
Wgppili .
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