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!NTRODUÇ.l!O 

A c:andidose bucal es.tl\ associada a fatores locais ou 

sistémicos que alteram o sistema de defesa do hospedeiro, 

diminuem o fluxo salivar ou interferem com a mic:robíota 

bucal <BRAWNER 

HE!NDAHL e NORD, 

a CUTLER, 1989; 

19901 SCHIODT e 

BUDTZ-JORBENSEN, 1990a; 

cols., 19901 W!L~:!ESON e 

cols., 1991l. Al teriii\t;;bes c:l1nic:as como a Sindrome de 

SjÕgren, uso de medicamentos e altera,:l!les das glStndulas 

salivares decorrentes de radiaibes, produzem xerostomia em 

humanos <HERRERA e c:ols., 1988> et facilitam infeq;::I."Jes bucais 

por fungos (EPSTEIN e cols., 1983). A saliva ~ importante 

mecanismo de defesa, n~o apenas mecanicamente~ mas também 

atrav~s de fatores enzimàticos e imunolOgic:oa <HERRERA e 

cols., 19881 BUDTZ-JORBENSEN, 1990bJ OKSALA, 1990l. 

A colonizaç~o, permanência e patogenicidade de Caodida 

§lbicaos na cavidade bucal de ratos, foram descritas por 

v~rios autores <RUSSELL e cola., 1976J FISKER e cola., 1982 

a e b; SHAKIR e cols., !9S6a, bJ ALLEN e BEC~:, 19871 REED 

e cols., 1990), entretanto hà poucos dados do6 efeitos da 

xerostomia na candidose bucal em animais. JONES e ADAMS 

(1970) n~o observaram altera~bes na frequéncia de infec~~o 

por ~-albicaos em ratos com diminuiçllo do flu)to salivar. 

Por outro lado- OLSEN a HAANAES (1977) verificaram que 

macacos com diminuiç;::to do fluxo salivar 
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candidosa mais intensa e de regress.illo mais lenta em relaçld:o 

aos animais normais. O objetivo deste trabalho foi verificar 

os efeitos da xerostomia, provocada pela sialoadenectomia_ 

na presença de ~·S!bicsos e no desenvolvimento da candidose 

na cavidade bucal de ratos. 



R E V I S ~ O D A L I T E R A T U R A 
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REV!S~O DA LITERATURA 

1 Candida ª-~ªn" 

A espêcie Candid9 êlQiçªQ§ pertence ~o gênero Çp1Qdida, 

famlli~ ~t~~a,eme, classe Elaªtemy~~tes, subdivis~o 

t2e;<kttero!D..'i.S.QU..U5t, di vi saro Eumx:r;; pta, rei no f ungi ( I<REGER-W~N 

RIJ, 1984l. 

Ç. ãl bi caos ta um fungo di mbr-fi co que na forma de 1 evedur·a 

apresenta-se como c~lulas globosas- eram positiv.ile.J ovalmdas 

ou alongadas, medindo em ml!dia 3 a 7 llm de largura por 3 a 

14 j.tm de comprimento <MEYER e c:ols~, 1984)" Quandt' na 

form<ô\ de micêlio, apresenta-se como pseudohifas, podendo 

for·mar hifas verdadeiras, que se alongam a partir das 

levE>duras (ODDS, 1987> ~ 

Em me i o de c::ul tura 11 qui do, G.~ SlP;;d C.:Jm!l forma sedimento; 

em meio sOlido, a colônia apresenta colorar;:~o branca ou 

branco-amarelada, 4 a 8 mm de diàmetro, eventualmente com 

filamentoa nas bordas~ Em mic:rocultivo~ a formaç::~o de 

pseLtdohifas l!t abundante, podendo-se detectar hifas 

vardadeirtas.. Em uoro a 37?C, kdi!lbi~!ê!'§ produz tubo 

germina ti v o~ enquanto que cultiva da em Agar--fl..lb!l, apresenta 

estruturas esfàricas caractertstic.;us, os cl ami dOsporos. 

Fermenta a glicos.e e maltose, n~o ocorrendo o mesmo com a 

lactose; geralmente n~o fermenta a sacarose e a fermentaç~o 
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dm galactose ê variàvel. Como fontes de carbono assimila 

dEHttrose, galactose, maltos.u~- trea~.lose~ >tilose, s.acaro!Se e 

manitol; eventualmente arabinose, ribose e glucitol 

<KREGER-VAN RIJ, 1984). 

A k-slbicans ê aerObica, no entanto, ê capaz de crescer 

em anaerobiose <ODOS, 1987). A forma~:!l:o de micêlio "in 

vitro" ê acentuada em condiçbea de li:!lnaerobiose <DAHLE e 

OLSEN, 1991), e,a presença de microfilamentos no citoplasma, 

parece ser essencial para sua fi 1 amenta,:~o <YOI<OYAMA e 

cols., 1990). 

E classificada em sorotipos A e B <HASENCLEVER e 

MITCHELL, 1961), por~m o grau de virulência dae a'lmostras de 

Q..Silbit:§\ns pt!~ra camundongos n~o està relacionada com os 

mesmos <HASENCLEVER e MITCHELL, 1962>. 

Na microscopia eletrOnic:a de transmisl5~o, as leveduras 

apresentam parede celular composta de camadas variàveis em 

espessura e eletrondensidadm; membrana citopl.asmàtica 

sinuosa, com invagin.sq;:e:Jes de periodicidii~de definida. O 

citoplasma apresenta vàrias mitoc:Ondrias, 1 <l'lrgo vac:óol o, 

ret1culo endoplasmàtico liso e rugoso, polirTibossomos e 

granules de reser·va. O nt:u:leo ê revestido por dupla 

membrana, com nuclêolo evidente (BAKERSPlGEL, 1964). As 

pseudohifas tambêm apresentam organelas bem definidas, 

apesar de n~o vis1veis em toda$ as sac~Oes <CAWSON e 

RAJASINGHAN, 19'72) ~ A parede celular da C-a.lb;!.çaos, tanto 

na forma de levedura como de ps.eudohifa, pode apresentar 
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matriz fibril&H" externaJ evidenc::i!wel pelo ver-melho de 

ruténio (MARRIE e COSTERTON, 1981). 

As leveduras do género ~~' acham-se ampl.ãlmente 

espalhadas na natureza, sendo que algumas espê?c: i es vi vem 

como saprbfit.as OLI parasitas no homem e em outras espécies 

animais~ A Ç~sJ~~~. associada obrigatoriamente a seres 

humanos OLI outros animais homotermos (SHEPERD e col s. ~ 

1985), vive nor-malmente na orof~ringe, na boca, nas dobras 

da pele, nm secre~~o brOnqLdca. na vagina, urina e fezes de 

humanos <LACAZ ~ 1980) • 
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2 PRESENÇA DE ~JJ!à ãlbiç@O§ NA BOCA 

As leveduras. sl(o os únicos fungos pertencentes á 

microbiot.a normal do homem, ocorrendo comumente na cavidCil.de 

bucal de indiv!dl.IO!lll. sadios. Q.~i\lbíçliilnlã. ê a espêcia 

prevalente, constituindo de 60 a 70% do total dos fungos 

isolados (STENDERUP, 1990). 

Ç.ªlbicsns ê isolada da boca de 5 a 7 /. das crian~as nas 

primeiras 24 horas apbs o nascimento, estando presente em 

14,21% apbs 1 semana (RUSSELL e LAY, 1973; LAY e RUSSELL, 

1977). BERDICEVSKY e cols.(1984) relataram presen~a de 

CêQdidg em 49% das crianças de 3 a 5"5 anos e em 65% nas de 

6 a 12 anos~ 

ARENDORF e WALKER (19BObl relataram k•slb!çsns em 44,4% 

das culturas de material de boca de .adultos dentados p..adios, 

enq1..1anto BERDICEVSKY e col s .. ( 1980), apresentaram percentual 

de 88% de 'CandidA em portadores de prbteses totais sem 

candidose e 52% em pacientes dentmdos. 

Q.albiCêQ§: nllo est.ti distribu1da uniformemente na boca; o 

dorso da ltngua parece ser o reservatório priml:\rio do fungo, 

a partir do qual o restmnte dia mucosa, superflcies dos 

dentes, placa bacteriana e saliva tornam-se colonizados 

secundariamente (ARENDORF e WALKER, 198üb)~ 

Ainde n~o est& claro porque alguns pacientes s~o 

portadores de ~-i'!~bib@Qâ e outros n:ro~ entretanto fatores 

m.ttricionais, interaç:Oes com a microbiota bacteriana e 
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presença de anticorpos especSficos na saliva parecem ser 

relevantes <STENDERUP, 1990) ~ O estado da por·tador ocorre 

em maior nC1mero em i ndi vi dLIOs do tipo sangu1 neo o 

<BURFORD-MASON e cols., 1988) e em n~o-secretores de 

ant!genos dos grLipos sanguíneos na sã~liva (LAMEY e c::ols., 

1991). 

Em pacientes sadios, apesar da variabilidade, as 

contagens de l evEdLtras geral mente apresentam nt:.1meros bai >~os 

<WILLIANSON, 1972o, bJ EPSTE!N e col,.., 191301 BURFORO-MASON 

e c:ols., 1989). OLSEN e STENDERUF' <1990) sicôl\lientam que na 

saliva de pacientes •adies, as contagens de Ç~ªlbiçans 

geralmemte s~o inferiores a 400 unidades formadoras de 

colOni as por ml <UFC/ml). 

A superflcie acrilica da prOtese total predispoe ao 

aLimento no nt:lmero de !;,.albicsn§, visto qLie o fungo cresce e 

coloniza m.aie intensamente a superflc:ie da prOtese que a 

mucosa palatina <RENNER e cols., 1978; SAMARANAYAKE e 

MacFARLANE, 1980l. Outros tipos de prbtese e aparelhos 

ortodOnticos tambêm fmc:ilitam 

~.alb!csns na boca <BUDTz-JaRGENSEN 

o desenvolvimento de 

e cols., 1975; 

1978; MIRANDA e cols., 1983; BIANNl e cols., 1984; 

e ADDY, 19851 JORBE, 1986! JORGE e cola., 1987). 

PROROK, 

ARENDORF 

Os. sorotipos A e B de t;.albiçsns &!!St~o igualmente 

distribuldos nm boc:M de pacientes sadios. porém nos 

pacientes imunodeprimidos, como na AIOS, a predominância ê 

do sorotipo B (BRAWNER e CUTLER, 1984). Nas estomatites por 
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prbtese total~ o sorotipo A tem sido mais isolado <MARTIN e 
' 

LA Mil, 1962) • 

Pacientee hospitalizados apresentam taxas mais altas 

de isolamento do gênero Çsmc,liQil, com valores à!cimil de 80% 

1987; KOMSHIAN e cole., 1989; 

WIU<IESON e colsq 1991)., Em pacientes aid~ticos, FRANKER e 

c:ols~ <199(1) descreveram leveduras na mucosa bucal em 78~ dos 

agente mais isolado. Em 

diabê!ticos~ quantidade de maior, 

principalmente qumndo associado ao uso de prbtese total 

(TAPPER-JONES e co! s., 1981), 

Pcú:ientem. que receberam radioterapia na cabeça e 

pescoço tambêm apresentam aumento na quantidade de 

ROSSIE e cole.. (1987) relatõilram <il'IUmento no 

nàmero de t;..ªlbit:AUlJ! <UFC/ml), assim como culturas positivas 

para a levedura em 47% dos pecientes que apresentavam 

c:ultLiras negativas antes da radiaç~o. 

Em c:ondiç~es normais, o orgcmismo mantêm l;,.i!lbicsns 

como t:omens.i\1~ entretanto, .alteraç:Oes locais ou siJGtémic:as 

favorecem o desenvolvimento da sua açalo patogénic:.a, causando 

a candidose, mic:ose superficial de maior fr·equênc:ia na boca 

(ALY e col s. ~ 1975J KIMURA .. PEARSALL, 1978! 

BUDTZ-JORGENSEN, 1990a). 



1(1 

3 PATOGÉNICIDADE DE Gsodjds slb!cmQê 

Os mecanismos pelos quais ~-mlbicAn~ causa doença s~o 

pouco conhecidos, entretanto vàrios fatores tem sido 

sugeridos: capacidade de aderência 4 mucosa, habilidade em 

formar pseudohifas, presença de e.ubsté:ncias semelhantes a 

endoto>dnas e secreç:~o de enzimas histo11ticas <DDDS, 1987; 

DOUGLAS, 1987) • , 

Em bactêrias, a aderência ~s c:~lulae. epiteliais ê 

importante fator para a coloni:zaç:~o de muco!:H:ls, como 

com Str_~~ÇRÇhb~. na cavidade bucal <GIBBONS e VAN 

1971>, Vibrio cbglerê§ no intestino <FRETER e JDNES, 

e Neisseris gonocrboeªQ no trato genital <MARDT e 

1971>). 

ocorre 

HDUTE, 

1972)~ 

WESTROM, 

A Q_.slb:!.çaoa possui capacidade de aderência ~s cl!llulas 

epiteliais bucais e vaginais "in vitro" <KIMURA e PEARBALL, 

1976; KING e .cols~, 1980; SAMARANAVAI<E e MacFARLANE, 1981, 

1982a, 1982b; GHANNOUM e cols., 1990. DARWAZEH e cols., 

1991>, a qual ê mais intensa na Ç..~lblç;)n.,, Ç..gLiilb!enngpdjl 

e Ç..§:t#@ll<i!to~deg, espêr::ies consideradas mais patogênicas 

para camundongos. do que 

ç_8 b{S!iL\dotrgpi c a} iji e ~ .. trgpi c:ill hi CMACURA 

Por outro 1 ado, I<~EARNS e cols. ( 1983) 

~.garap§ilg§is, 

e c:ols., 1983). 

n~o observaram 

diferen~as entre a capacidade de ades~o e a patogenicidade 

de du.as amostras patogêni c:ass e dtJas n~o patogênicas de 

Q..albic:ems pswa camundongos. 
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A Q..ilPican:§:, espêc:ie considerada mais patogênica para 

o homem, adere-se As c:êlulas esfoliativas b1..11:ads ou vaginais 

em maior nt.1mero do que t;..trgpicmJis, que normalmente~ menos 

patogénica <DDUGLAS, 1987). Em coêgulo de fibrina, 

Ç,-ijlbic§\QS apresenta acentuada aderénc:ia, enquanto que 

Q. 8 t;rLJsei_, ~- gy~ 11 i grmgmii i e Igr:yl ppsi s. gl ,abt:st§! aderem-se 

menos (SAMARANAYAKE e cols~, 1968>. A ~. §!lbicems possui 

tambêm c:apac:idalàe de aderência êlls superf1cies acr1licas "in 

vitro" (SAMARANAYAKE e MatFARLANE, 19801 SAMARANAYAKE e 

tols., 1980! McCOURTIE e DOUBLA8, 19811 KLOTZ e cols., 1985; 

McCOURTIE e tols., 1986a e bl BEGAL e cols., 19881 8RANT!NI3 

ec:ols., 1989). 

A ades;t(o de levedurae aos tecidos bucais ocorre, 

provavelmente, pela entre adesinils do 

microrganismo e receptores das cêlules epiteliais da boca. 

Na !;..fllbic:an.§, manoprote!nas, glucano, chitina, prote1nas da 

parede celular e lipldeos s:JI:o poss!veis adesinae. <OLSEN, 

1990). 

Existe correlaç:~o entre germinaç;,:o e aumento de 

aderência de t;.~slbic§nm nas cêlulas epiteliais da boca, 

visto que a inibiç:~o parc:ii\1 da germinaç:!l'o com cisteina, 

resulta em diminuiç:~o da aderência <KlMURA e PEARSALL, 

198Cl), contribuindo para diminuir a patogenicidade da 

Q..!llbic;JQ§ (MARTIN e cols., 1984). 

A produç:~o do tubo germinativo pela Q.. mJQ!can~ propicia 

retenç~o adicional desta espêcie As células do epitélio 
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bucal, ao ac:r-llico <KIMURA E\' PEARSALL, 19B<q, SOBEL e cols., 

1984; TRONCHIN e cols., 1988) e â pele !RAY e PAYNE, 1988), 

enq~:~anto qu~ sua iníbi~~o pelo LISO de drogas, diminui a 

aderência (GHANNOUM e cola., 1990). 

Endc1tox i nas de ~. al bi cans tambêm s~o c:onsi deradas 

importantes na patogenicidade (ISENBERG e c:ols., 1963; 

CUTLER e cols., 1972). Endotoxinas de Càn9ldª s~o let•!s 

para camundongoS? quando injetadas endovenosamente <MDURAD e 

FRIEDMAN, 1961> e produzem eritema em pele de coelhos e 

cobaias <WINNER, 1958). Extrato solúvel liofilizado de 

~-ãlQl~~, livre de c:êlulas, é capaz de provocar dermatite, 

semelhante ~s doenças dermatolOgicas no homem <MAlBACH e 

I<LIGMAN, 1962). Sobrenadante de culturas de Ç, .. albicgms, 

livre de cêlul,..ss., .aumenta a atividade mitO.tica do epitêlio 

bucal de ratos <REED e col s., 1990). 

A endoto~ina melhor caracterizada atê o momento ê a 

canditoMina descrita por IWATA em 1975. Tem nature:z a 

protéica, alto peso molecular e localizCil-se no citoplasma da 

cl!lula. A aç;:Jto principal da candito>tina parece ser a de 

liberar histamin~ dos mastbcitos. 

01..1tro mec:ani smo de patogeni c i da de de !;.~ §!l bi caos ê pela 

atividade en:zimàtica, que po~:~>sivelmente facilita 

penetraç::!lo nos tecidos. V~rios autores relataram a produç!(o 

de fosfolipase (PUGH e CAWSON, 1975J PRICE e CAWSON, 1977; 

PRICE e cols., 1982J SAMARANAYAKE e cols., 1994J BANNO e 

cols., 1985; BARRETT-BEE e c:ols., 1985), proteinase 
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<BUDTZ-JÓRG~NSEN, 1971b; RÜCHEL e cols., 1982; RÜCHEL, 1984; 

BHANNOUM e ELTEEN, 1986; CASSONI e cols., 19871 RAY e PAYNE, 

1988; BORG e RÜCHEL, 1968 e 1990; NEELY e HOLDER, 1990>, 

hialuronidase e condroitin !!H.Ilfatase <SHlMIZU~ 1988) pela 

Q.Sl.!.ll!~· SHIMIZU (1990) e ALMEIDA (199ll, sugeriram a 

relay:~o destas enzimas com a patogenic:idade de Ç..ià.!J;;U.J;..SD.3l· 

A protein.ase de Q. .. e:tt~!-c:fi!ns. ê capaz de degrad~?~r IgA 

secr~tbria e sêric:a da saliva; os poss1veis efeitos 

protetores. destes anticorpos ficariam diminutdoe. na presença 

de amostra do microrganismo capaz de produzir proteinase 

<REINHOLDT e cole., 1987l. Proteinase àc:ida produzida por 

possui atividade queratol1tic:a, podendo 

participar na aderência e penetra~~o da levedura nas 

superftc:ies queratiniz.:adas do epitêlio (RAY e PAYNE, 1988; 

BORG e RÜCHEL, 1988). 

Hê evidências de que alguns biotipos de Ç, .. êlb;\t;SUlS 

produz em ni trosami na endbgena, !St..lbsttttnc:i a comprovadamente 

cancertgena para células dos tecidos buciilillll O<ROGH, 1990)_ 

Embor".a os mecanismos patogéni colíl!- n:r!o estejam 

determinados~ os dados da literatura indicam que s~o 

variados, dependendo da amostra de ~-ª~bic;ão~, do modelo 

experimental e da espêcie animal utilizados (ALBANO e 

SCHMITT, 19731 HDLBROOK e cols., 1983; McMILLAN e CDWELL, 

1985; ALLEN e BEc;:, 1983 e 1987). 
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A ~-SlbiçãQ§ apresenta-se nos tecidos n~ forma de 

micàl i os e 1 evedLiras, dimorfismo caracter:! st i co da espêci e. 

As leveduras aparecem como estruturas arredondadas ou 

ovaladas, diãmetro em torno de 4 11m, paredes delicadas e bem 

demarc.;tdas, pod~ndo mostrar gemulaç;:!lo inicial. o micêl i o e 

geralmente longo~ de espessura varihvel, com numerosas 

constri ç;Oes. Pode-se observar septaç:bes curtos 

intervalos, conferindo A pseudohifa aspecto c:aracter:lstico, 

bem como ramific:açe:Jes de angulaç:AI:o variAvel. Quando 

observada em cortes transvers.ais, en:ibe secç:~o cin:ular com 

discretas variaç:Oes de calibre <PE"rTINATI, 1960>-

A ~-slbicans provoca rea;~o inflamatOria aguda, com 

edema, ac:t:\mulo de 

mCltiplos. Nas 

neutrOfilos e formaç;:tlo de mic:roabc:essos 

superf!.c:ies mLtc:osas, o micélio exibe 

crescimento e>:uberante, constituindo massas de fi 1 amentos e 

leveduras, c:aLtsando infiltra~p~o inflamatOria e frequentes 

ulceraç:Oes epiteliais multifoc:ais (PETTINATI, 1980). 

Em microscopia eletrónic::a, dois tipos de ades~o podem 

ser observadas ~ntre a 1 evedura da [:l. ãil.ti ç;ans e a c~H ul a 

epitelial: assoc::ia~~o mais fraca com espa~o preenchido por 

matriz evidenc.:i!wel pelo vermelho de rLiténio; ou associa~~o 

mais f i r me, sem a presenia de eJ5.paç:o entr·e o bl ast6poro e a 

cêlLil a epitelial <MARRIE e COSTERTON, !981). ApOs a 
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ader-ência da levedura A c&lula epitelial~ quando ocorre a 

filamentaç:.al:o e invas~o da pseudohifa, a uni~o ê mantida 

entre a parede da pseudohifa e a c~lula, n~o sendo vis1veis 

danos evidentes ~ mesma, com e~ceç~o do local da entrada. 

Ocasionalmente h~ perda de componentes intercelulares nas 

proximidades do local de invas~o da pseudohifa <HOWLETT e 

SQUIER, 1980). 

As pseudqhifas de t;.mlbjcans apresentam crescimento 

intracelular na microsc::opiii eletrônica, podendo em mlgLtns 

casos aparecer perto ou cruzando as junçe:Jes intercelulares 

das cê>lulas epiteliais <CAWSON e RAJASINGHAM, 1972) • 

candidoses c:rOnic:as, a ultraestrutura da camada superficial 

do epitêlio revela ~~albicªns em localiza~~o extra e 

intr~celular~ A penetraç~o de Caodida geralmente ocorre nas 

camadas maia superficiais, raramente .atingindo as camadas 

profundas do epitélio. 

demonstra elteraç:bes 

O citoplasma das cêlulas epitelia.is 

das degenerativas e fragmenta~~es 

tonofibrilas na pro>timidade imediata ao fungo~ 

Microabcessos~ formados por neutrOfilos s~o comuns acima da 

camada espinhosa, contendo bactêria5 e fungos fagocitados 

por· (H?Litrbfi los e mac:rOfagos. No conjuntivo hà act1mulo de 

neutrOfilos e mac:rbfagos e aumento no nõmero de mastOcitos 

<MDHAMEO, 197Sl. 
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5 CAND!DDSE BUCAL 

Candidose ou candid!ase bucal, ê definida como uma 

infec:ç.~o mic:6tica oportunie>ta. caUScõ~;d.a por fungos do gênero 

CsnQida, principalmente Ç,. alb~!;€U:l!l!! <SHEPERD e cols., 1985; 

FREITAS e BIRMAN, 1989; STENOERUP, 1990). 

A Q.. s.lbi ç:ans ocorre normal mente como comensal no 

hospedei r o hLtmano, tendo capaci dada de 1 nvadi r os teci dos 

quando as defesas locais OLI sistémicas est~o diminu:tdas~ 

Portanto, a virulência da ~.§lbiçans ê determinada mais pelo 

hospedeiro do que pelo fungo (QDDS, 1979) ~ 

Múltiplos fatores predispoem as infecç:t:Jes por fungos na 

boca, sendo rara a ocorrência de infecç:~o sem a presença de 

um ou mais destes fatores. Entre estes fatores sã<o 

destac;ados por OKSALA 0990): irritantes c:rOnicos locais; 

aparelhos protêtic:os mal adaptados ou inadequadamente 

cuidados; mudan~as na 

corticosterbides ou 

mi cr·obi ota bucal por 

xerostomi a; doenças 

.antibiOticos, 

crOnicas ou 

malignms; discrasias s.angutneas grlilves; radioterapia de 

cabeç:a e pescoço; idade; hospitalizaç~o; displasia epitelial 

bucal; e tabagismo. 

As candidoses s:Ko muito c:omLinsJ cerca de 5% das 

crian~as apresentam a doença na boca nas primeiras semanas 

de vida (BUTLER e BAKER, 1988) .. In.faq;:tleHs pr·ofundas por 

Q.êlbiÇêQ§ s~o raras e restritas a pacientes com doenças 

graves <ODOS, 1987). O aumento de prevalência de candidose 
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superficia~ e profunda nas duas f.\ltimas décadas, tem sido 

atribL\ldo á di.fus~o do uso de antibiOticos, agentes 

imunodepressivos, quimioterapia., aliment.aç:~o parenteral e ~ 

pràtica de procedimentos cirtlrgic:os invasivos <SAMARANAYAKE, 

1986; BUDTZ-JtlRGENSEN, 1990b; HEINDAHL e NORD, 1990). 

As candidoses bucais est~o entre as manifestaçbes mais 

frequentemente associadas il Stndrome da Imunodefir:iéncia 

Adquirida <MON!ACI e cols., 1990; EPSTEIN, 1990; RAMIREZ e 

cole., 1990; SCHIDDT e cola., 199ClJ WRAY e cols.; 1990; 

LUCATORTO e cole., 19911 SWANGO e cols., 1991). 

cols. <1990> identificaram ~~zlQicso~ em 641. dos pacientes 

aidêtic:os, sendo que 58% tinham c:andidose~ No Brasi 1, de 

acordu com o Boletim Epidemiolbgico do Ministério da Sat:1de 

<AIDS, Tuberculose e infeciai:O pelo HIV, 1999), no per!odo de 

1980 a 1989, a candidosa foi a doen~a prevalente nos 

aideticos, afetando 32Y. dos pacientes. 

A c:andidose bucal pode manifest<li\r-se clinicamente em 

diversas formas, e HOLMSTRUP e AXéLL (1990) propuseram a 

seguinte classificaç:~o: 

- Ag1.1da: 
Pseudomembr-anosa 
E:ri t.ematos.a 

·- Cr·Onica: 
Pseudomembranosa 
Eritematoaa 
Tipo "placa" 
Nodular 

- Lesees associadas ê Qãod!dà: 
Queilite angular 
Estomatite por prOtese 
Glossite rombbide mediana 
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A forma pseudomembranosa aguda 1 apar·ece com frequénci a 

em recêm-nasci dos e adultos debilita dos <FREITAS e BIRMAN, 

1989). As 1 est)es ger.al mente asHsumem aspecto de placas 

brancas e cremosas~ que podem se estendG?r por toda a muc:osa, 

com 1 ocal i z i!liç:llo pr·eferanci al na 11 ngua, palato e bochechas~ 

atingindo eventualmente gengiva e assoalho da boca (SHAFER e 

cols., 1985). Histologicamente, a pseudomembrana 

constitue-se d~,a tecido necrbtico, restos alimentares, 

leucbcitos e bactêrias emaranhados e ancorados ao epitélio 

bucal por 1 eveduras e pseudohi f as de ~- §Ü bi C..ilruà, que invadem 

a superf!cie queratinil:ada do epitêlio. USLIC~lmente a 

Ç.slbic;aog~: n~o atinge as camadas profundas do epitêlio, que 

entretanto mostram acantose, edema e microabcessos. O 

conjuntivo apresenta reaç::t(o inflamatória, com presença de 

polimorfonucleares, linf6citos e macr6fagos 

<BUDTZ-JORGENSEN, 1990b). Alter·aç::bes semelhantes 

observadas em animais com c:andidome bucal induzidas 

e><perimenhlmente <E<UDTZ-JtlRBENSEN, 1973b, 1975). 

A candidosu eritematosa ê particularmente vistvel no 

dorso da llngua e estA\ geralmente relacionada ao uso de 

antibiOticos, caracterizando-se por àreas avermelhadas, com 

bordos mal definidos, <HOLMSTRUP e AX!lLL, 1990). E 

dolorosa, podendo estender-se ás comiseuras labiais e á 

faringe <LEHNER 1 1967). No exame histopatolbgico 

semelhante á forma pseudomembrano55a- entretanto com menor 
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quã\ntidmde de hifas e infiltrato inflamatOrio m#\is intenso 

no conjuntivo <E<UDTZ-JtlRGENSEN, 1990b) . 

Formas crOnic:as de candidosa (pseudc)membranosa e 

EWi tematosa) O!:orrem frequentemente em pacientes 

imunodeprimidos OLI que utilizam cortic:osterbides inalàveis. 

Candidose tipo 11 placa" e nodulaw apresentam-se apenas na 

forma c::rOnica. As leseJes em "placa" s:Xo c:arõllcterizadas pela 

presenç;a de ' pl ac:as brancas, geral mente firmes " 
persistentes, envolvidas por eri tema, 1 ocal i z ando-se 

preferencialmente no 1.11\bio, 11ngua e bochechas. A lesào 

nodular c.;~racteriza-se pela forma;~o de pàpulas ou nódulos 

<HOLMSTRUP e AXêLL~ 1990). Histologicamente, Ms formas 

crOnicas caracterizam-se pela presenç:a de pseudohifas na 

superf!c:ie do epitélio (BUDTZ-JÕRGENSEN, 199Qb). 

A queilite angular, estomatite por prbtese e glosaite 

rombO i de mediana s~o 1 ee~e!S onde ç. n;ü bi çapJ!! ê frequentemente 

isolada <TURREL, 1966J DAVENPORT, 1970; MacFARLANE e 

HEI.NARSKA, 1976; BUDTZ-JORGENSEN e BERTRAN, 197(1; 

BUDTZ-J~RGENSEN• 1972 e 1973a; OLSEN, 1974; OLSEN e 

B!RKELAND, 19761 RENNER e cols. 1978; ARENDORF e WALKER. 

1979, 1980a, 1987; WALKER e cols., 1981; WATSOM e MacDONALD, 

1982; HOLMSTRUP e BESSERMANJ 1983; AMBJ~RNSEN, 1985; OHMAN e 

JONTELL, 198BJ WILKIESON e cols._ 1991}. Estas três lest'les 

est~o geralmente relacionadas il outras entidades clinicas, 

possuem etiologita discutida, podendo ser decorrentes da 

a~ssociaç:~o entre bactêrias e fungos <BUDTZ-J5RGENSEN e 
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cols •• 1983; 8USBERTI e colsR, 198~; CATALAN e cols., 1987; 

SHIMIZU e cols., 19871 ;:ooPMANS e cols., 19881 tlHMAN e 

JONTELL, 19881 SAMARANAYAKE e cols., 1989; BUDTZ-JtlRGENSEN, 

1990al. 

A estomMtita por prbtese, ~ relatada em 11 a 67% dos 

usuàrios de prOtese total, sendo mais comum na muc:os<il. do 

palato e em mulheres CARENDORF e WALKER, 1987). 

Histologic:ament~ a les~o caracteriza-se 

inflamatbria severa, atrofia e hiperplasia 

<BUDTZ-JtíRGENSEN, 1990a), com presen>a de 

por reaç:!l'o 

do ep!tê-lio 

elementos da 

resposta imune humoral e celular (JOHANNESSEN e c:ols., 

1986) • Areas inflamadas do palato coradas pelo PAS, 

frequentemente n~o demonstram invas~o dos tecidos pela 

CãQdidª (8UDTZ-J0RGENSEN, 1974). 

A hipbtese de que a ~.albiçsrm ê o fator etiolOgico da 

estomatite por prbtese total ê suportado pala produç::tco de 

lesbes no palato de macacos (BUDTZ-J5RGENSEN, 1974 e 1975) e 

de ratos, apbs adaptaç~o de placas acr!licas e inoculaç~o da 

levedura <OLSEN a BONDEVICK, 19781 SHAKIR e cols., 1981 l. 

Entretanto, como n:A:o foram utilizados animais gnotobiOticos 

nestes modelos, n~o se pode descartar o envolvim~nto da 

microbiota bacteriana-
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6 MODELOS EXPERIMENTAIS DE CAND!DOSE 

Em 1924, REDAELLI rel.t\tou que a inocula.~~o endovenosa 

de Ç~albicsns resultava em r~pida diss.eminaç:~o em pre~s, 

ratos e coelhos. A susceptibilidade destes animais, 

incluindo camundongos e hamsters ~ Q..mlbicsns foi confirmada 

por vàrios autores <FUENTES e cols., 1952; ADRIANO e 

SCHWARZ, 1955; HASENCLEVER, 1959; HURLEY, 1966; ALBANO e 

SCHMITT, 1973; MARDON e cols., 1975; BIGER e cols., 1978a e 

b; McM!LLAN e COWELL, 1985), 

Alêm de infecr;~o sistémica pela {:l~glQicmos, s~o 

relatados e>tperimentos de candidose cuté.nea em 

também 

pele de 

volLintbrioe. <MAIBACH e KLlGMAN, 1962' REBORA e cols., 1973) J 

c~es (SCHWARTZMAN e cole.., 1965); cobaias CVAN CUTSEN e 

THIENPORT, 19'71)J camundongos <RAY e WUEPPER, 1976 e 

GIGER e cols., 1978a e b)J 

e 1978), TASCHDJ!AN e 

e, de ratos <RAY e WUEPPER, 

1978; 

1976 

relataram candidose 

experimental vaginal em ratos. A patogenicidade da 

I;.Hffilbi!;:sms também foi estudada em membrana cbr:Lo-alantOide 

de ovos embrionados <PARTR!DGE e cols., 1971; PUGH e CAWSON, 

1977), em cultura de cêlulas mucosas de animais <HOWLETT, 

1976a e b; HOWLETT e SQUlER 1 1980) a em cêlulas epiteliais 

bucais e vaginais humanas "in vitro 11 CKIMURA e PEARSALL, 

1978, 1980; ~:ING e c:ols., 196CIJ SOBEL e cols., 19Bli 

SAMARANAYA~:E e MacFARLANE, 19tH, 1982a e b; MACURA e cols~, 

1983; HAZEN, 1989J GHANNOUN e cole., 199(1). 



22 

Infecç~o na boca de coelho, foi relatada em 1936 por 

MaoKINNON. BALISCH e PHILL!PS (1966 a,b) infectarMm 

galinhas gnotobióticaa por vi a oral. 

Candidose bucal e~!perimental foi obtida em macacos 

<BUDTZ-JtlRBENSEN, !97!i<, !973b e 19751 OLSEN e HAANAES, 

1977l, ratos (JONES e ADAMS, 19701 ROBERS e llAL.ISH, 1980) e 

camLmdongos (PHILLIPS e BALISH~ 1966J LACASSE e cols-, 

1990). 

ADAMS e JONES <1971) obtiveram infecç~o por ~-ãlbjcans 

em cavidade bucal de 5 dos 30 ratos inoculados, 

principalmente na crista gengival, relatando altera~bes no 

grau de queratinizaç::Xo do epitêlio~ com m!nimo envolvimento 

do conjuntivo~ RUSSELL. e JONES (1973a) observaram que 

di!! administraç~o de dieta rica em carboidratos, e que sua 

infec:tividade êJ. potenciada pelG~ mesma. 

Infecç::Xo En:perimental por Q..ã!...tU.~ na mucosa da 

;LinqLta, em 55% elos ratos apOu 22 fi.emanas de inoculMçt:Jes, 

-
t:or·am induzi dali por JONES a RIJSSELL (1974) ~ As formas 

mic:eli.anaa nd(o penetraram abai>eo do estrato cOrneo, e 

estavam associadas com a perda de papilas linguais, presença 

de epi tl!ll i o h i perqueratOti co, acetmul o de cêlulas 

mononl.\cleares e significante alteraç~o na camada muscular 

m.ais superficial. JONES e col s .. <1976)~ demonstraram 

histologicamente infecçil!to em 15, 40 e 2(1% dos ratos em 6, 9 
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e 12 inoculaçbes semanais de !;.albic:aos, 

respectivamente. 

Les~o na por~~o mediana do ter~o posterior do dorso da 

llngua de ratos, com aspectos c:ltnicos e histolOgicos 

similares a glossite rombbide mediana foram obtidas por 

ALLEN e c:ols .. (1982>, sugerindo ser o rato, bom modelo 

experimental para estudo desta les~o. 

ApOs 3 inoculaç,bes orais em dias alter-nados de 

~ .. albicªn~t em ratos, FISKER e cols. (1982a), observaram alta 

incidência inicial de infecç::.o, seg1.tida de ràpido decl1nio, 

cinco semanas apbs a primeira inoculaç:~o, com penetre;ç:~o de 

pseudohifas na mucosa bucal de 33% dos animais,. Os locais 

maiS fr·equentes. de i nfeC!j:~O (98, 8Y. dos achG~dOS) for-am é! 

genQiVa mR~rg:l.nal, ill m1.tcoea do sulco bucal e lingual e a 

l1ngua. Par-a os autores, a alta seletividade de coloni:zaç~o 

do epit~lio é devido as caracter1sticas próprias do mesmo, 

principalmente a presenç:a e natureza da quer·atina. 

Lesbes clinicamente visiveis, foram obtidas por ALLEN e 

cols.(1988), na llngua de 17 ratos, apOs inoc:ulaçbes de 

semanas. o .. 17 animais que 

apresentaram lesbes foram divididos em 2 gr-upos: um grupo 

com a animais recebeu 20 mg/Kg/dia da l<etoconazole, por 2 

semanas; e, outro grupo com 9 animais nAto recebeu 

tratamento. Todas as lesbes do grupo tratado regrediram, 

enquanto no grupo controle apenas 2 i\nimais apresentaram 

r-egres~~o da les~o. Os autores en .. 1ger-em que as m1.1danças 
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epiteliais produzidas pela Ç, .. slbiçsms, para o per1odo de 

tempo observado~ s~o portanto revers1veis~ 

Aspectos microbiolbgicos e histolbgicos de candidose 

buc:,:;\1 em C:Gcmundongos foi demonstrado por LACASSE e 

c:ols. (1990), apOa a inoculaçitto de Q..slbitSO!RJ a levedura 

colonizou a mucosa bucal dos camundongos atl? 7 dias apOs a 

inocul.aç::to, sem a necessidade de qualquer· outro fator 

predi sponenteN 

Outro modelo experimental utilizildo para emtudo de 

candidose, principalmente da forma crOnica <estomatite por 

prOtese total), foi desenvolvido através da adapta~~o de 

placa acrllica recobrindo o palato de animais. BUDTZ-

JÔRGENSEN (1971al produziu infecç::.o e>lperimentml por 

Ç~alb:içso§ na mucosa do palato de m.acacos abai>eo da placa 

acr!lica, correlacionando a in~ecç~o com a transforma~~o de 

!;.~albiç;mog da forma de levedura pili\ra peeLldohifa. ApOs 

reinfecy:aco, o autor veri-ficou in.flamaç~o mais intensa quando 

comparada com a les!(o prim&ria, fato que salientou como a 

capacidade da Ç..êlbicsn:R em estimular respostas de 

hipersensibilidade~ OLSEN e BONDEVIK (1978>, desenvolveram 

modelo e>~perimentõlll semelhante em ratos, com a adaptaç~o de 

placa ac::rllica nos ma>1ilarae e inoculaçrles de ~-slQicsos. 

ApOs 1 semana de permanência das placas, inflamaç~o 

gemera! iz ada desenvol vau-se no palato da maioria dos 

animais, a qual foi mais severa e persistente nos r-atos que 

alêm da placa r-eceberam inoculd~~en de ~.albicans. 
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Com a metodologim proposta por OLSEN e BONDEVIK <1978> . ' 
porêm com ~s placas ac:rilic:as permanecendo por 4 aemani:ls, 

uma semana, 

infiltraç:aro de células inflamatO.rias agudas e colonizaç~o da 

cols .. <1981) demonstraram apOs " 

superf1cie d.a mucosa do palato por levedurasJ na segunda 

semanm, a inflamaç:~o aumentou, mic:roabsr:essos foram 

observados e pseudohifas penetraram na queratinaJ na quarta 

semana as alter-çOes foram intensificadas e o epitêlio 

apresentou-se marcadamente hiperplésico, com penetraç~o de 

pseudohi f as.. As mudanç:as h i stol Ogi c as no epi têl i o foram 

dependentes da presenç:a da placa ac:r!lic:a, pois quando m 

mesma foi removida, as alteraçOes epiteliais se resolviam em 

duas semanas; entretanto e>:ames microbiolOgicos da 

superf!r.:ie da mucosa revelaram que o microrganismo 

persistia~ 

Com o mesmo modelo experimental, SHAKIR e cols. (1983> 

testar~m a habilidade de ~-~âQiçªn~ sorotipos A e B, 

palato de rato. !;;.. s\l bi csm!ã soro tipo A produz i u consistente 

candidose- enquanto que o sorotipo B somente produziu em 2 

dos 5 animais testados, indicando diferenç-iil de 

patogenicidada entra os dois sorotipos. Ç.trogicalis e 

I ... g_lsbrgta n:lo indu::ziram altera~;bes no palato sobre as 

condi~~es testadas e sua c:oloni:zaç:~o na mucosa como 

comensal, dependeu da presença da placa acr!lir.:a. ApO.s 

produzir candidose no palato de ratos portadores de placa 
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semanas, SHAKIR e cols.(1986a) verificaram 

das placas resultaram em completa resoll.IÇ"ll:o 

les~o em 2 semanas, podendo a amostra de 

Ç~ãlQ~~ entretanto, ser recuperada. A recolocaç~o das 

placas apO$ o periodo da recuperaç:Xo• sem subsequente 

inocula~~o de t;.€llbicsms, produziu o reaparecimento da 

candidose em 2 semanas. 

O nfuner.o de mitoses no epi tfi!.l i o do p.:~l ato após 

adap_taç.;;.:o de placas acr·11 i c as, sofre pequeno decrêsci mo 

iniciml, com posterior Mumanto mais intenso nos animais 

infectados por Ç,.iã!l;bic5ID..Jl! (SHAKIR e cols., 1986b). Após 7 

dias de permanência da placa ac:r1licm e inoculaçbes de 

Ç~iiilJQicsos, ê tambêm observado. aumento significativo no 

nttmero de células de Langerhans na mucosa do palato de ratos 

<FRANCIS e FARTHING, 1989). 

Nos modelos experimentais, a maioria dos autores usa 

antibiOticos, principalmente tetraciclina, para 

pr·ec.1isposiç:alo dos <io\nimais A candidose <RUSSELL e JONE:S, 

1973b; JONES e RUSSELL., 1974; ALLEN e c:ols~ 1 1962 e 1985; 

FIS~~ER e t:ols., 19B2a a b; HOLBROOK e cola., 1983; RENNIE e 

c:ols~, 1983J HASSAN e c:ols~, 198'5;: ALLEN e BECI<, 1983 e 

1987); entretanto OLitros autores obtiveram c::andidose sem o 

uso de antibiO.ticoB <ADAMS e JONES, 1971; OLSEN e BONDEVll<, 

1978; McMILLAN e COWELL, 1965J ALLEN e cola., 1966}. 

Tratamento tOpico prolongado com tetraciclina em 

macacos, resulta em cont1nua prolifera~~o de Cãnç!ida e 
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sustenta r~aç;:~o inflamatOria .mais intensa que aquela causada 

apenas pela k•!!.ill.tl;.iUJ.l! <E<UDTZ-JtlRGENSEN, l97lal. 

O uso de tetraciclina favorece o estado de portador e a 

infectividade em ratos gnotobiOtir.:os inoculados com 

!;:;.~ ~..ê.ruã· Nos anima i e. c:onvenc:i onai s o grau de 

infectividade e a permanência da t;,.albiGtijQã, apeaiilr de menor· 

que para ratos aesêpticos, apresenta-me maior que para os 

convencionais que n~o receberam tratamento com tetraciclina 

<JONES e c:ols~ ,1976). 

RUSSELL e cols. <1976), administraram tetraciclinil para 

ratos durante 1 semana e ent~o inoculGAra.m Ç.!);)llüt:ans na 

boca dos animais. A coloniza,::Xo do fungo, ocorr·eu nm boca 

dos ratos que continuaram ou n~o a receber o antibiOtico 

pelas 22 semanas segwinte!S~ O efeito de pot.encializaçl:Xo na 

colonizaç~o bucal artificial da Q-sl..b:.ü;mo§ pelo tratamento 

com tetracic:lina, parece agir segundo essu!s autores, apenas 

na c:olonizaç:Ato inicial da levedura. 

ALLEN a col. (1985) estudaram a mç~o da tetraciclina na 

patogênese da c:/5\ndidose e>tperimental em 11ngua de ratos, n~o 

encontrando diferenças estatisticamente significativas na 

ocorrência de lesbee em ratos tratados ou n~o com o 

antibibtico, antes das inoc:ulaçbes de ~.glbicsns. Os 

autores conc:lulram que a e)Jposiç:.o ao a.ntibiOtico n:t'o à um 

fator essencial na patogénese da les:ll:o, entr·etanto, a àrea 

da mesma parece e!l>tar relacionada ao uso da tetr-Mciclina~ 
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7 XEROSTOM!A 

A saliva apresenta muitas funç:l::les no trato digestivo, 

com importante papel na fisiologia orofaringeana, 

digestato e na proteç:alo das células gAstric::as <HERRERA e 

cols., 1988). Na. bocm, a saliva participa efetivamente na 

deglutiç~o, sensibilidade gustativa, 

lubrifica~~o dos tecidos, proteç::Ro das mucosas contra a 

penetraç:~o de di versas substanc::i as. regLll aç~o do pH bucal e 

na formaç~o da placa bacteriana <MANOEL, 1987>. 

A proteç~o da saliva manifesta-se no balanço ecolOgico 

da boca atrav~s de : 1) remoçi:Ko mec:ãnica de restduos, 

inclusive carboidratos; 2) agregaç:ato e reduç:rto da aderência 

de microrganismos atravês de mecanismos imunolOgicos ou nA!Io; 

3) atividade antibacteriana, antif~ngica e antivirOtica; 4) 

ma.turaç:~o pôs-eruptiva do esmaltei 5) regulaç;:;!(o do balanço 

iOnic:o nos processos de naominerillizaç:~~Mo do esmalteJ e, 6} 

deposii~o da pel1cula adquirida e limit.s:~ç:~o da difus~o de 

~cidos <MANDEL, 1967). 

O controle da microbiota pela saliva ~ dada 

principalmente pela produç:~o de substãncias antimicrobianas: 

1) lisozima, Ql.te possui aç:~o na de!Struit;~o da parede celular 

das bactêtri as; 2) l actoperoY. i da se que inibe a gl i c::Ol i se de 

Lactobacilos e Estreptococ:oe.J 3) 1 ac:toferrina que tem aç:~o 

em microrganismos que utilizam o ferro em seu metabolismo; 

e~ 4) imunoglobulinc:ua- t:\.lja aç::l(o contra ant!genos de 
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estreptococos c:ariogénic:os comprovada <WALLACE e 

PETRUSNECK, 1985) • 

Deve-se salientar tambêm o papel da muc:ina como 

modula dor da mi crobiota bucal, pois al gtms microrganismos 

possuem receptores espec:ificos pmra a mesma~ A capacidade 

tamp~o da saliva, devido a presen~a de tons bicarbonato e 

fosfato, podem exercer atividade antimic:robiana (HERRERA e 

cola., 1986). PolipeptSdeos ricos em hietidina. presentes na 

saliva da parOtida, inibem o crescimento de t;..albic;J,ill.á "in 

vitro", e possivelmente tenham aç~o tambêm "in vivo" 

(POLLOCk e cols., 1984). Vàrias espécies de bactérias 

bucais s:llo agregadas pela saliva humana (VAN HOUTE, 1983) e 

pelas glicoprotetnas salivare-s de alto peso molecular (KOOP 

e c:ols., 19B7l. 

Alteraç:bes c::l1nic:as como a Sfndrome de Sj5gren, uso de 

medicamentos, radioterapia e E~lgumas doenças sistémicas 

produ:zem >~erostomia em hL\manos <BERTRAM, 1967; GRADe cols~, 

1985; HERRERA e cols.,19SBI MANDEL, 199(1), DSTERBERG e 

cols.(l984) em estudo com paciente• idosos, salientam que a 

idade pode predispor ~ xerostomia, pois dos 1146 paciente~ 

examinados, 16Y. dos homens e 25% das mulheres demonstraram 

xerostomia~ 

A xerostomia pode produzir alteraç:bes nos tecidos da 

boca, como f i ssuras n.a 11ngua, mucoJSIM> buc:ai s e 1 àbi os e 

maior predisposiç~o A cêrie. Pacientes xerostOmic:os 

apresentam dificuldade de mastigaç::.-co, deglutiç~o e fona~;)(o, 
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pois a falta de lubrific:aç:.t'lo produz ades~o do bolo aliment.ar 

e da l!ngua és mucosas da boca e és superf!cies dos dentes. 

Em <ii\diç:a!o, pacientets com prOtese total apresentam 

dificuldades no LISO de seus ap.arel h os, pois na di mi nu i ç~o de 

saliva, os mesmos produzem traumB.tismos nas mucosas bucais 

<HERRERA e cols •• 1988). WALLACE e PETRUSNECK (1985), em 

estudo longitudin.al da >~erostomi.a causada por radioterapia, 

demonstrarilm qLlc;:1 o Sndic:e de càrie aumenta na ausência de 

saliva~ 

A perda da barreira de prote~~o proporcionada pela 

saliva propicia infecçbes nas mucosas da boca, incluindo 

infecçttes por fungos que s~o mintomàticas e de difScil 

tratamento <EPSTEIN .. col Sh, 1983). Pacientes com 

Herostomia, apba radia~bes na cabe~a e pescoç;:o, apresentam 
. 

alteraç:eJes. da mic:robiota bucal, com aLimento pronunciado no 

diminui~!l:o paralela nas contagens de ê.·Sf!D9bÜ§., figisseria e 

Fqsobscteri\..lffi <BROWN e cole.., 1975>. 

A xerostomi a assume~ ent.re os f atores 1 oca i s 

predisponentes As candidoses, particular importância, uma 

vez que os mecanismos de primeira linha, ficam bloqueados. A 

lisozima e a lactoferrina eMistentes na saliva s~o capazes 

de inibir o crescimento de G, .. ià,U;Ur;;ans "in vitro" <FONSECA, 

1980; TDBGI e cols .. , 1986). T!tulos elevados de anticorpos 

anti-~. espec:iã\lmente Ig:A, encontrados em 

pacientes com manifestaç~es bucais da candidose. <LEHNER, 
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19671 UNTERKlRCHER, 1980; UNTERKJRCHER e cols., !983). Al!?m 

disso, foi demonstrado pre!:iE:m-ç:.a de 1 euc:Oci tos com atividade 

anti-Çendids na saliva (BUDTZ-J0RGENSEN, 1974). 

A oc:lusi!!l:o dos duetos das glãndulas salivares menores 

presentes na &rea recoberta pela placa protética e a 

diminuiç~o de fluxo salivar nesta regi~o. provavelmente 

desempenham importante papel na etiologia das estom.:iltitas 

por prOtese tot~l <BUDTZ-J0RGENSEN, 1974). 

Os efeitos da >1erostomia sit(o tambêm estudados em 

modelos experimentais. CHEYNE ( 1939) , descreveu as 

glãnd1..1las salivares. maiores de ratos e a têc:nic:a de remor;::!l:o 

cirttrgic:a, salientando ser este animsl um bom modelo 

experimental para estudo dos efeitos da saliva nos tecidos 

bucais. 

Maior atividade de c~rie ê relatada em hamster e ratos 

sialoadenectomizados por diversos autores (GILDA e I<EYS, 

1947; SHAW e WEIS13ER8ER, 19491 ~:LAPPER e VOLKER, 1953! 

MUHLER e SHAFER, 19~4; SCHWARTZ e SHAW, 19~3; STElNMAN e 

c:ols., 1980; lTO, 1990>. EDGAR ec:ols.(1981> demons.traram 

ràpida destruiçl2{o de dentes de macacos pela c.t.rie, apOs 

irradiaç~o das glândulas salivares, semelhante i'lquela 

observada em humanos .. Os autores sugerem que tal destruiçlil:o 

ê devida principalmente a reduç:ttb na q1.1antidade de saliva. 

BOWEN e cols. <1988b>, inocularam §1;rector.:oçq,ls mMtsns e 

flc:timomyces yiscos!,lli e administraram dieta c:ariogénica para 

ratos sialoadenectomizados~ Os autores observaram 
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desenvolvim~nto mais rbpido de les~es de càrie nos animais 

apOa cirurgia, que em animais normais: cllrie coronàri.o\ em 2 

$emanas; e, c&rie de raiz e reabsorç~o Ossea alveolar após 3 

a 4 semanas. §..mutsns e a..~ estabelec:er·am-se 

prontamente em todos os animais xerostOmicos 1 entretanto, a 

popLtlaç~o destes microrganismos foi decrescendo com o 

desenvolvimento do experimento, devido possivelmente~ 

segundo os aLttor.es, pela acidificafji:~o do pH. 

Flora acidogénica, com alta virulência (incluindo 

Q;.sobr:ioqs> êo selecionada 

sendo transmitida mais 

em ratos sialoadenectomizados 1 

rapidamente quando ani moi\ i s 

xerostOmicos s~o colocados nas mesmas gaiolas com normais, 

os quais passam a desenvolver maiores n1veis de cê.r·ies de 

superf1cies lisas <BOWEM e cols~, 1988a). ITO (1990), n~o 

verificou qualquer modificaç:~o na mucosa bucal de ratos 

sialoadenectomizadom, poràm observou maior incidência de 

càries e diminui~~o na placa bactariana nos dentes incisivos 

destes animais, em relaç:~o aos controles. 

O papel da saliva na ades~o das leveduras ao epitélio 

ê-, entretanto, aindlil muito discutida. A aderência de 

~.jlbicgo§ parece ser mediada por componentes espec1ficos da 

saliva e do soro <YOON e c:ols., 1989)~ Leveduras 

prê-incubadas em saliva apresentam maior adesividade ~ 

ciHulas HeLa, c~lulas epiteliais rénads embrionàrias humanas 

(SA,MARANAYAKE et MacFARLANE, 1962a) e 6 cêlulas epiteliais 

bucais humanas <l<IMURA e PEARSALL, 1978),. Por outro lado, a 
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presen~a de IgA na saliva tende a inibir a ades~o de 

Q. .. sJt;):icsms ás células epiteliais bl.Jcmis (EPSTEIN e cols., 

1982; VUDHICHAMNOG e cols~, 1982). O prtt-tr&~tilmento de pe~;as 

acrllicas em saliva mista n~o estimulada_ por 30 minLltos, 

reduziu a ades~o de r;..mllJis;ans "in vitro" <McCOURTIE e 

cols .. , 1986b>,. A lisozima da saliva é capaz de inibir 

crescimento de Q. .. i!lbiqms "in vitro" (TOBBY e cols., 1988). 

Poucos tr;.abalhos da literatura relatam os efeitos da 

xerostomia no desenvolvimento de candidose em animais. 

JONES e ADANS (197CJ) demonstraram candidose induzida por 

inoculaçbes buc:.i:\is de ~-ilb!c;snã em ratos tratados com 

"hyoscine 11 para reduzir a salivaç:~o. N~o houve altera!j:~o da 

frequência da infec:ç:tto em relaçilto aos controles. OLSEN e 

HAANAES (1977) inseriram placas acr1licas maxilares, 

inoculadas com C.·ê!biçi!D!h em macacos e reduziram o fluxo 

sal i v ar com 1 nj eç:tJes i ntramuscLtl ares de "o>:yphencyc:l i nei ne", 

2 vezes ao dia durante 3 semanas. ApOs 1 semana ocorreram 

!esties mAis e>~tensas. com regre~as:a.:o mai!i lenta no pal.õ~to dos 

animais com flu>tO salivar diminLt1do. 
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MATERIAL E MêTODOS 
' 

I ANIMAIS 

Foram utilizados 381 ratos (Ba;ttb\5 nqryegic::us, Albinus, 

Wistar), machos.. com pese inicial de 170-200 gramas, 

provenientes do Biottfrio Central da UNICAMP, os quais foram 

alimentados com raç!fo Labina (Purina) e àgua 11 ad libitum". 

Dos 381 ratos, 65 eram portadores de leveduras do gênero 

C,andidm na boca, e n:to foram t.usados posteriormente. Os 316 

restantes foram divididos nos c;~rupos. constantes da tabela 1. 

Tabela 1 - NOmero de ratos 
usados neste trabalho, de 
reali:zados. 

normais e 
acordo 

sialoadenec::tomi:zado• 
c:om os experimentos 

R A T O S 

::~::: __________________________ :::::~:~[;~~~~~~~~~~~I::::~ 
QUANTIFICAÇ~O DE SALIVA , • , • • • • • • • 10 !C> 2<> 

PERSISTêNCIA ~·õlblOêOS NA BOCA 6 

APLl CAÇltO DE ~. ~ lll ~!;; illl.ll. COM 
"SWAS'' NA L!NGUA ...... ~ ~ .......... 55 

INOCULAÇ!!O PROLONGADA DE 
~. il !:li 'êO!I NA BOCA ................ lO 

INOCULAÇ~O DE ~·slb!CêOS EM 
RATOS PORTADORES DE PLACA ACRILICA 
NO PALATO ..... ~ .. ~ ...... " .. .. • .. .. • • • .. .. • .. .. 24 

CANDIDOSE NO DORSO DA LiNGUA 
- Microscopiil de luz .............. 50 
-Microscopia eletrOnica •••••••• 3 

TOTAL 158 

I> 

55 

lO 

24 

50 
3 

159 

12 

!lO 

20 

46 

100 
I> 

316 
===================================================•======== 



2 PRESENÇA DE k~Ddide elbiCiOI NA BOCA 

DE RATOS NORMAIS 
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Inicialmente foi determinada a presença ou ausência do 

gênero kmodida e da espécie ~-ilbiçenm nos 381 ratos 

utilizados neste trabalho. Material coletado~ com um 

umini-e.wabu esterilizado, do palato e do dorso da l1ngua dos 

ratos, foi imediatamente semeado em placas com ~gar 

SabOLiraud deHtrose COifco),' iAdicionado de o~ 1 mg da 

cloranfenicol CQuemicetina Suc:cinato, Carlo Erba) por ml de 

meio. As placas foram incubadas a 37?C durante 2 a 7 dias. 

e naquelas que cresceram colOniaa esffw·icas, branc::o-foscaoa;, 

com aparência de porcelana, 4 a B mm de diémetro e odor 

caracter1stico, foram feitos msfrege~os corados pelo método 

de Gram. Quando na microscopia, foram observadas cêlulas 

ovaladas, grandes, aram-positivas, com ou aam brotamento, 

com aspecto de Caodido, 

tubos contendo àgar 

as colOnias eram transferidas para 

Sabouraud de>1trose para posterior 

identificaç:Ato. Foram considerados positivos para leveduras, 

Aqueles animais que forneceram colOnias caracter1sticas. as 

quais foram confirmadas morfolbgic:amente em 

corados pelo Gram. 

Para caracterizaç~o das amostras foram reali~adas trés 

provas, de acordo com SANDVEN (1990): 
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2~1 F~rma~ato de tubo germinativo: 

Para observaç~o da formar;;).o de tubo germinativo 

adicionou-se uma alç:a de c1..1ltura pura de 24 horas de 

1 eveduri\ em tubo de ansai o (13 X 17 mm> contendo o, 5 ml de 

soro estê'ril de coelho 1 o qual foi colocado em banho-maria a 

37?C, por 3 horas. A forma.çAto de tubo germinativo foi 

observada em microscopia de luz, colocando-se uma gota da 

suspens~o entre. 1 émina e 1 am! nula .. 

2.2 Produ~~o de clamidbeporo: 

Para verificit\Çi?ilo d.a produr;llo de c:lamidOsporo foi 

utilizado o meio Agar-fubta tween 80 <pH 5.6), com a seguinte 

consti tuiç:afo: 

F'ubl\ ........................ . 
Agar <Difco> ••••••••••••••••• 
Twean 80 ................... .. 
Agua dest i 1 ada .............. . 

40 9 
20 g 
10 ml 

1000 ml 

O fubl foi dissolvido em BCJO ml de Agua destilada, 

aquecido em banho-maria durante 1 hora, filtrado (Filtro 

Whatman, nlif' 40) e deiw.ado em repouso para decantaç:~o. O 

àgar foi fundido 5eparadamente em 200 ml de êgua destilada e 

adicionado o tween ao e o filtrado de fubk. Apos 

distribuii=alo em Erlenmeyer de 5CI ml, o meio foi autoclavado 

a 120?C/15 minutos e armazenado em geladeira. 

Para e)tecuç:Ko da prova, o àgar-fubA previamente 

fundido, foi distribuldo em lãminas usadas para prepilrados 
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his.tolOgicq_s, depositadas sobre bast!(o de vidro em "U", 

colocados no int8rior de placaa de Petri esterilizadas. 

ApOs solidificaç~o do àgar, cada amostra de levedura a ser 

testada foi semeada em estria O.nica, na &Ltper·Hcie do meio a 

colocada uma lamlnula no centro da lttmina. Para evitar 

desseca~~o, foi adicionado um peda~o de papel de filtro 

esterilizado e umidecido no fundo da placa. ApOa incubaç~o 

por 48 a 72 hDras A temperatura ambiente, a leitura foi 

feita em microscopia de luz, considerando-se positivas 

quando da presença dos clamidOsporos. 

2.3 Fermentaç~o da aç~cares: 

Na fermenta;:tco de aç:tici\res foi usado caldo vermelho 

de fanol <Difco) distribu1do em tubos de ensaio, com tubos 

de Duhran em seu interior e autoc:lavados a 120.-?C/15 

minutos. .. Cada açC1ccw· <olic:ose. maltoae, sacares& e lactose), 

esterili:zado por filtraç::!l:o (filtro Millipore, GSWP-02'500)­

foi adicionado de forma a obter concantraç~o de 1%.. Os 

tubos foram semeados a partir de uma cultura pura de 24 

horas da levedura em àgar Sabo1.1raud de>ttrose, 11! a leitura 

feita apbs 48 e 72 horas. 

2~4 Interpreta~~o das provas: 

As amostr·as foram consideradas como de Q,.albiç;an§ 

quando houve form.õ~ç::;tt:o de tubo germinativo em soro estêril de 

coelhoJ presen~a de clamidOsporos em &gar-fubà tween ao; 
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produç:~o de ~cido a partir da sacs.roae• produt;:llto de àcido e 

gàs a partir da glicose e maltose e n~o fermentai~O da 

1 act.os.e~ 

Gh.umdo as amostra a n~o prodL.I:Z i r am c 1 ami dOsporos em 

àgar fub& tween ao, porém formavam hifas e/ou pseudohifaa e 

blastocontdeos, mas n~o produziam artrocon1deos, 

considerados C~ndldê ~· 

foriilm 

Como citado ant&riormente, os 65 ratos positivos para 

leveduras do gênero Ç;aodidª n11to foram usados posteriormente 

ne$t& trabalho. 



3 S!ALOAOENECTOMIA, QUANTIF!CAÇ~O DE SALIVA E 

PREPARO DA SUSPENS~O DE Cmpd!gm ilbiCmO§ 

3~1 Sialoadenectomia: 
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A aialoa.denec::tomia foi provocada retirando-se cir·Orgi­

c:arnente as gltindulaa salivares parOtida, submandibular e 

sublingual pel.a tàc::ina de CHEYNE (1939>, modificada. Os 

animais foram anastesiados pela inje~~o intraperitoneal de 

45 mg/kg de peso corporal de Thionembutal <Abbott>. Apbs 

tri cotomi a da r·egi :Jo c:ervi cal e anti asepsi a com 

àlcool-iodado. foi feita incis~o na pele na porç~o cervical 

mediana, e o tecido subjacente dissecado, preservando-se os 

grandes vasos. Inicialmente foi exposta a gléndula 

partltida, que se estende da regiato ln.iiiSSetêrica atê a altura 

da c:lavlcula, apresentando seu maior ei>Jo na direç:~o 

c:ttfalo-c:audal, que foi retirada divulaionando-se o tecido 

com pequenas pinças. Posteriormente, as gl~ndulas 

submandibulares .. sublinguai6 foram expostas 

simultaneamente, visto que formam 1..una. massa Onic:a facilmente 

distinguida dos linfonodos adjacentes. Aa glandulas foram 

removidas cortando-se os duetos e vasos­

ligadura com fio de se~a. 

apbs prévia 

ApOs a sialoadenectomia. a verifica~~o da presen~a 

de Cimdida foi repetida imediatamente antes do uso do animal 

nos e):perimentos. para verificar se a cirurgia\ n~o propiciou 

o desenvolvimento da levedura. 
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3»2 Qu~ntificaç~o de saliva: 

A quantificai.l!ID de saliva foi feita em 10 riiltos normais 

e 10 sialoadenectomizados apOa 10 1 50 e 12CI dias da 

cirurgia .. Os animais foram anestesiados com Thionembutal, 

como jà descrito. poe.ic:ionados ventralmente num suporte, e a 

saliva presente foi removida com algod~o e pinça, e 

descartada. Em seguida, foram posicionadas 4 "bolinhas" de 

algod~o, previ•ment& pesadas, no dorso da l!ngua, no 

assoalho da boca e em contato com as bochechas esquerda e 

direita~ Depois de 15 minutos, as quatro "bolinhas" foram 

retiradas e pe5adas novamente. As diferen;as de petio 

encontradas nas 4 "bolinhas", antes e i\1\pOs a coleta de 

saliva, foram somadas, obtendo-se assim a quantidade de 

saliva produzida durante 15 minutos. ApOs a primeira 

quanti f i caç~o, os animais foram injetados intra-

peritonealmente com 8 mg/Kg de peso corporal de pilocarpina 

<BERNADE e cols., 1956) e a saliva quantificada novamente 

pelo mesmo mêtodo. 

3. 3 Preparo da s~..uspens~o de Csmd!Qa albicsmm: 

Foi utilizada a amostra F-72 de {;..g~b!çane., isolada de 

paciente que apresentava estomatite por prOtese total. Esta 

amostra apresentou alta let~lidade para camundongos e ê 

produtora de proteinase, hialuronidase, condroit1n-sulfatase 

e fosfatase (SHIMIZU, 1990). 
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Para obtenç:~o da suspens:.to com ntlmero conhecido de 

microrganismos, a amostra foi semeada em Agar Sabouraud 

de~trose e incubada a 37?C por 48 horas. O crescimento foi 

suspenso em 5 ml de soluç::!o fisiolOgic:a esterilizada e 

centrifugado a 2000 rotaç:etes por minuto (r.p.m.>, durante 10 

minutos, desprezando-se o sobrenadante. Este procedimento 

foi repetido mais uma vez. e o setdimento foi ant!l:o 

ressuspenso em ~ ml de soluç~o fisiolOgica esterilizada4 

A contagem do netmero de cêlulas viliveis da suspens~o foi 

feita em camara de Neubauer, apOs prêtvi.a c:oloraç:ltl:o c:om a:zul 

de metileno a ü,05X <REED e cols .. , 19'90). A suspens=:c:o foi 

padronizada de forma a obter-se aproximadamente 5Xtoe 

cêlulas viàveis/ml. 

Com o objetivo de se confirmAr o nOmero de leveduras 

vib:veis que foram inoculadas nos animais, a e-uspena~o foi 

dilL.1lda em soluç:llo fisiolbgic:a esterilizada (10- 1 a lCI-•) e, 

0,1 ml de cmda diluiç:~o foi semeado, em duplicata, na 

super+lc::ie de 

incubadas a 

ligar Sabouraud dextroae .. 

37?C por 48 horas e as 

As placas foram 

colOnias 

escolhendo-vut as placas que continham de 30 a 3CIO 

contadas, 

col6ni as. 

Foram realizadas contagens em 50 das suspenstles usadas, 

obtendo-se mt:tdia de 5,71X1081 unidades formadoras de colônias 

por ml (UFC/ml) de C,.§!lbif;;ftQi- com desvio padr:Ko de 3,64. 



4 PERSISTêNCIA DE Candjd§ alb!cans NA BOCA 

DE RATOS NORMAIS E SIALOADENECTOMIZAOOS 
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Foram Ll&-ados 6 ratos normais e 6 sialoadenec:tomizados, 

que reu:eber.a.m inicialmente, duranta 7 dias consecutivos, 

ú,img/ml de cloridrato de tetraciclina <Terramicina, Pfizer) 

na àgua de beber~ No oitavo dia, foi feito o primeiro 

inOculo, c:olocando-se 0,2 ml da suspens:lo contendo 10 9 

células viAveis de ~-albiçen§ na boca dos animais n~o 

anastesiados, com auxilio de seringa de 1 ml e agulha 30XB. 

A concentrai~O do antibibtico na êgua passou ent~o a ser de 

O,Olmg/ml atlt o final do experimento. Foram feitas maia 2 

inocula~~es da levedura no 9? e 10? dias, e apOs 24 horas do 

tiltimo inOculo, foram coletadas amostra• das bocas dos 

animais com um "mtni-swab" de aproximadamente 4 mm de 

diàmetro, girando-ae o meamo na boca doa animais durante 60 

segundos~ procurando-se preferencialmente coletar material 

da l1ngua e palato. O "mini-swab" foi imediatamente 

colocado em tubo contendo 0,95 ml de solui~O 

esterilizada e o mesmo foi agitado durante 

considerando-se a diluii~o como sendo 

fisiolO.gic:a 

2 minutos, 

Foram 

realizadas diluiçtlea atê 10-õ e 0,1 ml de cada diluir;AIIo foi 

semeiild.a em duplicata, na s-uperf1cie de !lgar Sabouraud 

dextrose com cloranfenicol e as placas incubadas a 3.79C 

durante 46 horaa. As colOniaa com caracteristicas de 

Csodida foram contadas nas placas que continham de 30 a 3(10 
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colOnias. Placas c:om nCtmero de colônias inferior a 3(, na 

diluiç::to 1o-:a: foram consideradas como 10 1 clilulas de 

f,;;;md! dê· 

Foram realizadas coletas e contagens em ratos normais e 

sialoadenectomizados apOa 1, 2, 3, 7, 14, 21, 28, 35, 42, 

49, 56, 63, 70, 77, 84, 91, 99, 105, 112, 119 e 126 dias da 

Oltima inoculaç~o. A cada tempo, foram escolhidos 

aleatoriamente 4ma placa com colOniaa caracter!sticas de 

Candidi! de um animal normal e de um >terostOmic:o p.mra 

obtenç:~o de culturas puras e confirmaç:~o da recuperaç:;t(o de 

Q.elbiçan§. 
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OBSERVAÇ~ES MACROSCOP!CAS E M!CROSCOP!CAS 

Para facilitar a leitura dos prbximos itens, iUi 

metodologias utilizadas para as observa~bes macrosc:Opicas e 

microscOpicas s~o descritas a seguir: 

5 .. 1 Macrosc:opi a: 

As observaç:Oes e documentaçbes mac:rosc:Opicas foram 

' feitas com auxllio de lupa, estereosc:Opica <Zeise.>, com 

aumentos de 10 e 15X. 

5.2 Microscopii!'l de lu:z: 

Para observaçees em microsc:bpio de luz, a ltngua e/ou 

o palato foram fixados em formol a 10'%. por 24 horas.. As 

peças foram seccionadas no sentido sagital, sendo a ltngua 

dividida em 4 e o palato em 2 por~Oes. ApOs inclus~o em 

parafina, os cortes de 7 ~m foram corados em HE e pelas 

t~cnicas do PABH, Gram para tecidos e Gomori-Grocott. De 

cada animal foram obtidos 16 cortes da ltngua a B do palato. 

As documentaç:Oes foram .feitas num fotomic:roscOpio (leiss) da 

disciplina de Patologia da Faculdade de Odontologia de 

Piracicaba/UNICAMP. 
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5~3 Microscopia eletrOnic~: 

Para obaerva~ees em microscopia eletrOnica, oe 

espêcimes foram fiwadoe em glutaralde1do a 2,54 em tamp~o 

fosfato pH 7.4, por 6 horas a 49C, p6s fiwados em tetrO>tido 

de Oamio por 2 horas a 4'?C m ir'lcluidos em ar.aldite. Os 

cortes aemifinos foram corados com azul de metileno a 1% e 

os. ultra f i nos com acetato de urani 1 a e c: i trato de chLtmbo. 

As observaçOes fqram feitas num microscOpia Zeiss EM-10 da 

Faculdade de Odontologia de Pirac:icaba/UNICAMP. 

~.4 Morfologia de Candid& albicane "in vitro": 

Foram feitas observaçOes de ~.albicans, amostra F72-

cultivada em àgar Sabouraud dextrose a 379C por 24 horas, 

para compara~~o com sua morfologia, quando preaentea na 

superf!cie ou no interior dos tecidos~ 

As observa~Oes em microscopia de luz foram realizadas 

em esfrsga~oa corados pelo Grame pelo azul de metileno. Nos 

esfregaços n~o corados, usou-se a técnica de contraste de 

fase .. 

Uma c:olOnia isolada foi retirada juntamente com o ~oar 

ao seu redor, e o material processado para microscopi~ 

eletrOnica. 
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6 APLICAÇ:IIO DE !<mod!d§ ilb!OI\[J!I COM "SWAB" NA 

L1NGUA DE RATOS NORMAIS E SIALOADENECTOMIZADOS 

Cinquenta ratos normai~ e 50 sialoadenectomizados 

receberi\m inOculo contendo 10"' cltlulas viêveia de k·&lbicaos 

em 3 dias consecutivos~ O inbculo foi feito colocando-se 

o, 2 ml da suspens~o de ~. al bi cgms na boca dos anima i s. 

anastesiados com Ctter ettlico, c:om auxilio de seringa de 1 

' ml e agulha 30>19. Imediat~mente apbs a inoculaç~o, o 

material foi espalhado uniformemente pela mucosa do dorso da 

11 ngLla, c: em auxilio de um 11 mini-swab 11 previamente 

esterilizado que foi embebido na suspens:Jo. Cinco ratos 

normais e 5 sialoadenectomizados foram sacrificados por 

deslocamento cervical apOs 1, 2. 4, 6, a, 12 horas e 1, 2, 7 

e 15 diaa apOs a Oltima inoc:ulaçlto. As 11nguas foram 

retiradas, observadas macroscopicamente, fixadas em formal a 

10% por 24 horas e inclu1das em parafi~a. Foram também 

utilizados 5 animais controles e 5 sialoadenectomizados, que 

n~o receberam inoculaç~es de ~-albictns (os mmsmoa usados no 

item 9>. 



7 lNOCULAÇ~O PROLONGADA DE CADd!Qê §lQIC@O§ NA 

BOCA DE RATOS NORMAIS E SIALOADENECTOMIZADOS 
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Foram usados 10 ratos normais e 10 sialoadenectomiza-

dos, que receberam durante 7 dias, O,lmg/ml de c:loridrsto de 

tetraciclina na l9ua de beber. No oitavo dia, receberam a 

primeira. inoc:ulaç.~o de t;..albj.can§ (como no ttem 4) e a 

dosagem d• antibibtir.:o na àgua passou a war de O,Olmg/ml até 
. 

o final do e>cperimento. 

Posteriormente, o·s anima i s recebersm 3 i nocul aç::bes 

semanais em dias alternados (segunda, quarta e sexta-feira> 

de suspens~o contendo 10e cêlulas de ~-albicans durante 32 

semanas- ApOs 24 horas da Oltima inocula.~o, os ratos foram 

sacrificados, a llngua e o palato retirados e processados 

para observaç~es microscbpicas-



B lNOCULAÇ~O DE Cindjda êlbicon& EM RATOS 

PORTADORES DE PLACA ACR1LICA NO PALATO 

8.1 Confecç-o e adaptaç~o das placas acrtlicas: 
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As placas foram confeccionadae em resina acr!lica de 

ortodontia (Jet-Clàssico) sobre o palato de um rato fixado 

em formol a 1Cl% com peso igual aos usados no e><perimento, 

como descrito por OLSEN e BONDEVIK <1978). As placas 

recobriam o pal~to desde a distal dos terceiros molares atê 

os inc:isivos~ que tinham a regi~o cervical totalmente 

envolvida pela resina. Apbs a polimerizaç~c, as placas 

foram retiradas, receberam acabamento 

escova de Robson, 

com pedra-montada 

taia de borracha 

.. 
e foram polidas com 

pedra-pomas (Fig.l>. Para adaptaç~o das placas acr11 i c as, 

os animais foram anastesiados com ThicnsmbutalJ as placas 

posicionadas no palato e nos incisivos, e reembas&das no 

palato com a mesma resina~ ApOs novo polimento, foi feito 

um sulco na regi~o palatina dos incisivos superiores dos 

animais, com broca carbide cil1ndrica fisaurada tn?1l, para 

aumentar a retenç~o, e as placas cimentadas com a mesma 

resina, ao redor dos incisivos. 

Durante 25 dias os animais foram alimentados com ra~~o 

triturada e umidecida, de consistência pastosa~ Os ratos 

foram sacrificados por deslocamento cervical e a placa 

acr!lica removida~ Apbs observaçbes macrosc6picas, os 

palatos foram fi>tados em formal a 10~ por 24 horas, a 

processados para observaç~es microscOpicas. 



Fig. 1 - Placa de r·esina ac:rllica adaptada no palato de 
rato~ feita de acordo com OLSEN e BONOEVICK (1978). 
P: auperftcie interna da placa em contato com o palato. 
E: superftcie eMterna da placa. 
I: espa~o que envolvia os incisivos superiores. 
Aumento: 4X. 

9.2 Grupos de animais: 

Placas acrtlicas foram colocadas 10 dias apOs a 

sialcadenectomia, sendo a primeira inoculaç:aro de C·ilbicans 

feita imediatamente apOs a adaptaç~o da placa no palato, e a 

seguir mais 2 inoculaç:Oes em dias seguidos. Os ratos foram 

sacrificados 25 dias apOs a primeira inoculaç~o de 

~-ªlbiC.AQ.§., c:olocaçllo da placa, ou ambos. Foram utilizados 

46 ratos divididos em 6 grupos de 8, que receberam os 

seguintes tratamentos: i\) apenas ~-slbicansJ b) apenas 

placa acrllica; c) placa acr111ca 

sialoadenectomia e ~-albicmnvJ e) sialoadenectomia e placa 

acrllica; e~ f) sialoadenec:tomia, placa acr!lica e 



9 CANDIDOSE NO DORSO DA L!NGUA DE RATOS 

NORMAIS E S!ALOADENECTOMIZADOS 

Foram usados 50 ratos normais e 50 sialoa.denec:tomizados 

que receberam injeçOes intraepiteliais de cerca de 25 ~1 de 

suspens~o contendo 108 célula& viAveis de ~.albicans/ml. 

ApbS anastesia com éter ettlico, 8 injeçbes foram feitas com 

auxtlio de seringa de 1 ml e agulha 13X3,B esterilizada, na 

regi~o central do dorso da ltnoua, imediatamente anterior ~s 

papilaa gigantes e duas na regi~o do tubêrc:ulo intermolar. 

Grupos com 5 ratos normais e 5 sialoadenectomizados foram 

sacrificados por deslocamento cervical apOs 1, 2, 4• 6, 8 e 

12 horas,e 1, 2, 7 a 15 dias apbs as inJ&ibes. A5 ltnguas 

foram retiradas, observadas mac:roscbpica.mente, fixadas em 

formol a 10% por 24 horas e processadas em parafina. Foram 

utilizados para microscopia eletrOnica, 3 ratos normais e 3 

sialoadenectomizados apbs 1, 4 e 24 horas da inocula;~o. 

Foram tambêm utilizados animai & controles .. 5 

sialoadenectomizados, que n~o receberam inocula~~e~ de 

G,. al bicao~~: (mesmos controles usados no 1 tem 6). 



10 AN~LISE ESTATISTICA 

A anAlise estatlstica foi realizada atrav~s do teste 

11 t" de Student, para comparaç:~o entre duas mêdiall, !lemdo 

fi~ado o nlvel de significéncia em 5% (VIEIRA, 1983>. 



R E S U L T A O O S 
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RESULTADOS, 

1 ASPECTOS MORFOLbGlCOS DA LfNGUA 

E DO PALATO DE RATOS NORMAIS 

Ll l1nguM: 

A llngua do rato ê um orglito muscular revestido por 

epi.têlio queratinizado, formado de uma regHro superior, o 

dorso, e uma inferior, o ventre. O dorso apresenta uma 

porç:~o bucal que se estende desde a ponta da ltngua att!? a 

papila valada e uma porç~o fartngea, posteriormente a esta 

papila. A por~~o bucal do dorso da ltngua divide-se em duas 

partes: os 2/3 anteriores que apresentam sulco mediano na 

direçillo do longo eixo, e o tubêrculo intermolar que 

corresponde ao terço posterior <Fig.2>. 

o dorso da llngua ê revestido por epitêlio pavimentoso 

estratificado ortoqueratinlz~dc, formando interdlgit~~ees 

com o conjuntivo subjacente.. Estllo presemtes projeçbes. as 

papilas filiformes, classificadas em três tipos: cOnicaa 

aimples, nos 2/3 anteriores.; verdadeiras, no tublltrc:ulo 

intermolar; e gigantes- na regi~o 

simples das verdadeiras <Fig.3>. 

que separa as cOnicas 

Nos 2/3 anteriores est~o 

presentes algumas papilas fungiformes. A porç-o far1ngea e 

o ventre da 11ngua s~o destitu!dos de papilas. 
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O ventre da 11ngua Ct revestido por epité-lio pavimentoso 

estratificado ortoqueratinizado e conjuntivo rico em vasos 

sangutneos e linfAticos. O epitêlio apresent~ camada basal 

formando poucas interdigitaibes com o conjuntivo, camada 

granulosa bem desenvolvida e camada de queratina plana e 

homogênea, sem evidências de bactérias aderidas a, sLtperf!c:ie 

(Fig,4>. 

AbaiMo do ~onjuntivo subepitelial a 11ngua ê formada 

por mt:lsculo eztriado, cujas fibras se encontram agrupadas em 

feixes dispostos em 3 

rico em mastbcitos. 

planos, entrecortadas por 

Abai>lo da mucosa, no 

conjuntivo 

tubêrculo 

intermolar, est:lo presentes g}~ndulas salivares serosas e 

mucosas entra as fibras musculares. 

As papilas filiformea apresentam duas superi·:lcies; 

anterior que lt conve>l& nas papilas c:Oni c as si mpl e a e nas 

verdadeiras, porltm concava naB- gigante5; e posterior que ê 

concava nas simples <Fig~SA> e verdadeiras <Fig.6A>, e 

conve~a na gigantes (Fig~7A). As papilas verdadeiras est~o 

mui to prO~ i maus uma das 

interpapilar entre elas. 

simples est~o distantes 

outr-as, c:om pouca e.uperf:lcie 

Ao contr~io- aa papilas cOnicas 

umas das outras com bastante 

superflcie interpapilar. Isto pode ser observado n~o so na 

super f :l c i e do epi têl i o, como tambêm no 1 imite 

epít.lltlio-conjuntivo. 

A colonizaiao de bactérias no dorso da 11ngua ocorre 

na superflcie conve>la das papilas filiformes, geralmente nao 
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ocorrendo ~as superflcies concavas, regiees interpapilares e 

papilas fungiformes. As bac:t~riaa apreaentam-se em vArias 

camadas. predominantemente na forma de cocos, e em maior 

quantidade nas papilas verdadeiras <Figs.5B, bB, 7B). 

1.2 Palato duro: 

O palato duro ê formado de 4 porr;bes dietintas: &trio 

bucal e regi ~es prêmol ar, i ntermol ar e retromol ar (Fig.Bl. 

e: revestido por epi til! !i o pavimentoso estratificado 

ortoq\.Htrati nizado. 

O &\trio bucal se estende desde os incisivos atê a 

porç~o posterior da papila incisiva, apresentando uma 

saliência em sua regi~o central. O &\trio apresenta fei~es 

de fibras m1.usculares abai>lO da l·~mina prOpria, a qual é 

contlnua com o periOa.teo nas demais regibes <Fig.9>. 

A regilto prêmolar ocupa a êrea. anterior aos dentes 

molares, caracteri~ando-se pela presen~a da papila palatina 

regi alo e mais 2 rugas trc#lnsversais (Fig.10l O Atrio e a 

pr~molar fazem oposiç~o ãs papilas cOnicas simples e 

fungiformes da 11ngua. 

A regi~o intermolar, entre os dentes molares, 

caracteriza-se pela presen~a de ~ rugas, sendo as 3 

primeiras em forma de "M" e as 2 posteriores em forma de "V 11 

com vêrtice para a regi~o anterior da beca. 

epitàlio queratinizado ~ aderido ao osso 

Nesta regi~o, o 

pelo conjuntivo 
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subjacente ,<Fig.11). A regi~o intermolar fica em oposi.~o 

ao tubêrc::ulo intermolar da 1 :tngua. 

A regi:.o retromolar corresponde a uma c:oncavidadeJ 

desde a Oltima ruga palatina atê a ponte transversal 

terminal. Consti tutda de numerosas papi 1 as, esta regi ~o 

està em oposi~~o 4s papilas filiformes verdadeiras da 

lf.ngua. A ponte transversal terminal apresenta epit~lio com 

camada granulosa pronunciada e sepiilra o palato duro do 

palato mole, estando em opoa.i;i\lo á papila valada e aos 

bot~es gustativos da llngua <Fig.12). 

1.3 Palato mole: 

O palato mole inicia-se na ponte transversal terminal 

e termina no hiato nasofaringeano. Lateralmente est~ em 

continuidade com a bochachia e as pcared&tsl laterais da 

faringe. O palato mole ê revestido por epitélio 

pavimentoso estratificado queratinizado, com delgada camada 

de conjuntivo separando o epit~lio dos àc:inos glandulare-s 

serosoa (Fig~13). 

amlgdalae. 

O rato n::to possui Ovula, pilares ou 
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Fiçl. 2 - Aspecto mwcrom>ctlpic:o do dorso da Ungua de rato 
normal. A papila valada (seta) separa a por~~o 

far!ngea (F) da bucal, e a regi~r..) das papilas 
gigantes (PG) ~ separa os 2/3 anteriOI"E'S da porç;:il'co 
bucal do tubli:rculo intermolar <TI). 
Aumento: 4,5X. 

Fi g. 3 - Corte Siõlgi toi!l do dor!!!>o da 1! ngua de rato normõ~l • 
As papilas gigantes <PG) separam as papilas 
c:Onicas simples <PCS> do;ls filiformes verdéldeiras 
<PVl. O conjuntivo, nas regibes interpapilares, 
segue o p.adr~o morfolOgicl') da superf!c:ie, ou seja, 
onde hlrl papila o conjuntivo projeta-se mais 
superfic::i.almente. Abai>to do conjLmtivo 
subepitelial <*> a l:tngua é formada por tecido 
must:Liliar estr·iado <M). 
Col orõi\t;:;l){o: HE; aumento: 25X. 

Fig. 4- Corte sagital do ventre da l!ngua de rilto normal. 
O epit~lio (E) n~o forma papilils, apresentando 
camada basal c:om poucas interdigitaç:bes com o 
conjLmtivo (Cl. 
Coloraç.~o HE; aumento: llOX. 
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PG 
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Figs~ 5A a 5B- Corte sagital da regi:!to anterior da ltngua 
de rato normal mostrando na figura 5A as papilas. 
cOnicas simples <S> e uma papila fungiforme <F>. 
Na figura 58 observa-se as papilas cOnicas simples 
com bactêri as <setas) aderi das na sua face 
anterior (conve~a). 

Fig. 5A Coloraç:::to: HE; aumento: BOX. 
Fig. 58 - Coloraç:ato: Sr<ilmJ i'IUmento 2üOX. 

Fig. 6A e óB - Corte sagital do dorso da l!ngua de rato 
normal, mostrando na figura 6A aa papilas gigantes 
<G>. Na figura 6B observa-se as papilas gigantes 
com bact~rias <setas> aderidas na sua face 
posterior (conve~a>. 

Fig. 6A Colora;:~o: HE; aumento: BOX. 
Fig. 6B - Coloraç;:a.o: Brilm; aumento: 200X. 

Fig. 7A e 7B - Corte sagital do dorso da llngua de rato 
normal mostrando na figura 7A "" papilas 
verdadeiras (v) • Na figura 7B ob~>erva-se papilas 
verdadeiras com bactêrias <setC~s) aderidas na SL!il 

face mnteri or <convexa>. 
Fi g. 7A Colora~~o: HEI aumento: aox. 
Fig. 7B - Coloraç:::Jo: Gram; aumento: 2(l(IX. 
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Fig. 8- Aspecto macroscOpicc do palato de rato normal. O 
palato ê dividido em: àtrio <A>, desde os 
incisivos atê a papila palatina <seta t); r-egillo 
prêmolar (P), da papila palatina atê o inicio dos 
molaresJ regi~o intermolar (l>, entre os molares; 
regi :to retromolar (*), desde a !1ltima ruga 
palatina atê a ponte transversal terminal. A ponte 
transversal terminal <set.ae, separa o palato duro 
do palato mole (M). 

Fig. 9 -

Aumento: 3, OX. 

Corte sagital do &trio 
c:onjunti vo <C> s&para 
museu! ares ( M) • 

Colora~~o HE; aumento: 

do palato dm rato normal. O 
o epitltlio (E) das fibr·as 

eox. 

Fig. 10 - Corte sagital da regi~o prêmolar do palato duro de 
rato normal, mostrando uma ruga palatina 
transversal. O conjLmti vo (C) contendo Vili\SOS HH 
situa-se entre o epit~lio (E) e o osso <O>. 
Coloril.ç::!l:o: HEJ aLimento: SCIX. 
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Fig. 11 - Corte sagital da ragi~o intermolar do palato duro 
de rato normal, mostrando uma rugoaidade palatina. 
E epitélio. 
C - conjuntivo. 
O - o&so. 
Coloraç::t~:o: HEJ aumento: SOX. 

Fig. 12 -Corte sagital da ponte transversal terminal que 
separa o palato duro do palato mole. O epitêlio 
<E) ~ espesso 1 com camada granulosa pronunciada, 
assim como a quer atina (Q). Glándulas mucosas (13) 
est~o presentes no conjuntivo subepitelial <C). 
Coloraç:~o: HEJ aumento: BOX. 

Fig. 13 - Corte sagital do pala~to mole de ratos 
mostrando numerosos &lc:inos de glândulas 
mucosas (G). 
Coloraç:leo: HEI aumento: 6CIX. 

normais, 
salivares 
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2 PRESENÇA DE Ç~cd!dt ;lbicana 

NA SOCA DE RATOS NORMAIS 

66 

Dos 391 ratos usados neste trabalho, foram isoladas 

leveduras em 65 animais 07,06Y.>, sendo que 13 foram 

c:arac:terizadas c:omo k,.albic:ans (2(1'1.), e as ~2 restantes 

consideradas c:omo Cendida m (80%>. Os 6:5 animais que 

continham leveduras, n~o foram usados posteriormente neate 

trabalho~ Animais que foram sialoadenmc:tomizBdoa. 

continuaram revelando reaultados negativos para Çaodide apOs 

15 dias da t:irl.Jrgia, de forma que a retirada das glândulas 

saliv.s~res, por st so, nllo alterou o estado de n~o portador 

dos animais utilizados. 



QUANTIFICAÇ~O DE SALIVA NA BOCA DE 

RATOS NORMAIS E SIALOADENECTOM!ZADOS 

67 

Ratos si al oadenectomi :z a dos mostraram intensa >:erostomi a 

durante todo o pertodo ewperimental~ com ressecamento da 

mucosa bucal e alta viscosidade da saliva presente. 

ApOs 10, 50 e 12Cl dias os animais controles e 

sialoadenectomizados apresentaram semelhante aumento de 

peso, n~o havendo modi~icaibes na quantidade de saliva dos 

sialoadenectomizados nestes diferentes par!odoa. 

Ratos sialoadsnectomizados apresentaram quantidade de 

saliva cerca de 4 vezes menor que os normais nas medidas 

iniciais & apOs pilocarpina (Tab.2). O tratamento com 

pilocarpina provocou aumento de cerca de 25 vezes na 

quantidade de saliva dos animais normais e >~erostOmicos. 
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Tabela 2 M&dia e desvio-padr~o do peso corporal e da 
quantidade de saliva <mg/minuto), em ratos normeis e 
sialoadenectomizados, antes e apOs a inje~~o intraperitoneal 
de 8 mg/Kg peso corporal de pilocarpina <n•lO>. 

==-~============================·===========·=============== 

DIAS APbS SIALOADENECTOMIA 

::::: _________________ :~ ____ l _______ :~ ______ L _______ ::~-----
NORMAIS 

Pes.o (g) 189,80 :!:11,32 214,00 !13,41 243,10 + 15,65 -

Sal! v a <mg/mln. l: 

Inicial 17' 81 ± 6,81 15,72 ± 6,41 19,99 -t 13,22 

Pilor.:arpina 359,10 .±68,22 414,43 t57, 12 399,61 ±110,91 

SIALOADENECTOMIZADOS 

Peso <g> 185,00 ±10,50 212,10 :t12,41 236,00 + 6,52 

Saliva <mg/min.J: 

Inicial 3,51 ± 2,32* 2,82 ± 1,69* 3,21 ± 0,61* 

Pilocarpina 103,93 ±24,91* 103,16 + 1,58* 96,52 !16,38* 

* Oiferençm estatlsticamente significativa ao n1vel de 5% em 
relai~O aos normais. 



4 PERSISJéNCIA DE Çªndidê ilbiçan§ NA BOCA 

DE RATOS NORMAIS E SlALOADENECTOMlZADOS 

69 

Os ratos normais que receberam inocula~bes da amostra 

F72 de ~-;~bicans, apresentaram apOs 2 dias da Oltima 

inocula~:a:o 3,35X104 UFC/ml da levedura. No terceiro dia em 

um dos ~mimai a, e no quarto di a em 3 (5CI'Y..), niCo fi& recuperou 

mais a levedura. Apbs 7 semanas, apenas um animal 

apresentou t:.~mlbic:anm, e na oitava semana n=-o se recuperou a 

levedura da boca de nenhum dos animais <Tab.3). 

Nos sialoadenectomizados, a quantidade de Ç..mlbicaos 

(UFC/ml> foi sempre significantemente superior que nos 

normais <Tab.4>, persistindo em 100% dos animai& até a 

sCttima e em 83,3% na oitava semana apos a inoc:ulaçlto da 

levedura. Depois de 19 semanas (tlltimo perf.odo estudado)• a 

estava presente em 66,6% dos ratos 

sialoadenectomizados. 
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Tabela 3 - NC1mero <num~> e percentual CX> de ratos normais 
e sia.loadenec:tomizados que apresentaram Ç,.slbic:ans na 
cavidade bucal at• 126 dias <18 semanas>, apos 3 inoculaç~es 
da levedura (n=6). 

1 I o 100,00 100,00 

2 I o 100,00 6 100,00 

3 I o 5 83,33 100,00 

7 I I 5 83,33 6 100,(1(! 

14 I 2 83,33 6 100,00 

21 I 3 83,33 6 100,00 

28 I 4 4 66,6.6 6 10(1,(10 

35 I 3 50,0(1 6 100,00 

42 I 6 2 33,33 6 100,00 

49 I 7 I 11>,66 á 100,00 

56 I 8 o o,oo 83,33 

63 I 9 * o (1,0(1 4 1>1>,66 

• 
• 
• 

126 I 18 (1 (l, 00 4 ó6,66 

* Os valores da 9~ •t• 19~ semanas Toram iguais. 
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Tabela 4 Mêdia e desvlo-padr~o de UFCiml de k•ilRi&an& 
recuperadas da cavidade bucal de ratos normais a 
sialooií!denectomi:z.ados atê 126 dias (18 semanas) ap6s 3 
inoc:ul.aç:Oas da levedura (n•b) .. 

1 I O 6,08Xt0• + 5,10 51,BOXH1 4 + 15,10 

2 I O 3,35Xl04 + 2,71 63,21X!O• + 11,61 

3 I O 0,35X104 + 0,17 

7 I I 0,52X104 + O,BB 4,73X104 t 3,14 

14 I 2 0,12X104 + 0,17 

2f I 3 0,83X102 + 0,41 34,60Xl02 + 10,02 

28 I 4 0,66X10~ ± 0,51 33,50X10~ + 12,80 

3:5 I 5 0,50X102 i 0,54 16,60X102 + 12,20 

42 I 6 o,33Xl02 :t o,!51 

49 I 7 0,16Xl02 ± 0,41 1,00X102 ± o,OCt 

56 I B o o B,30X10' + 4,10 

63 I 9** o o 

• 
• 
• 

126 118 o o 6,66X10 1 ± 5,16 

* Quantidades de C.·i!bic:sm§ significantemante maior. 
ao nlvel de 51., em relaç~o aos normais. 

** Os valores da 9~ A 19~ semanas foram iguais. 



5 MORFOLOGIA DE Cendlgi elbiceo§ 

<AMOSTRA F72) "IN VITR0 11 
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A ilmo&tra F72 de C.-9\Qicsms. cultivada em ~gar 

Sabour-aud daxtrose a 37?C/24 horas, apresentou-se em 

esfregaç:oa corados. pelo Gram, na mic:rosc:opia de luz, como 

cêlulas globoeas, aram-positivas, ovalares ou alongadas, 

algumas com formaç:~o de blastoc:on1deos. Em microscopia de 

contraste de fase, evidenciou-se a parede celular e vactAolos 

citoplasmàticos n~o vistveis noa esfrega~os corados pelo 

Gram <Fig.14). 

Na microscopia eletrOnica de transmiss~o, as leveduras 

apresentaram parede celular formada por porç~o externa 

eletrondansa s delgada, a interna homogênea e eletronlúcida 

<Fig.15). Em algumas regibes da c:êlula, m membrana 

citoplasmlltic::a apresentou sinLtosidade definida. O citoplasma 

apresentou-se ger~i>.lmente homogêneo, sem permitir 

visuali:zaç~o de organelas, exceto em alguns casm:s. a 

presença de vacOolo <Fig.16>~ 

pode ser visualizado (Fig.17) .. 

Em alguns cortes o nócleo 
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Fig. 14 - Microscopia de contraste de fcH:iie de suspens~o de 
C·§)!biç;gne., em salina fisiológica, cultivada em 
::tgar Sabouraud deMtrose a 37'i'C/24 horas. As 
leveduras. mostram parede celular e vac:C1olos 
citoplasmàticos <set.as) no interior do c:itoplasmaR 
Obser'va-se tamb~m umat levedura com brot.amento de 
blastoconldao (8). 
Aumento: 2500X. 

Fig. 15 - Microscopia eletrOnica de transmiss~o de 
Ç..ªlQic!iàO.J! cultivada em ~gar Sabouraud de>1trose a 
37?C/24 horas. As leveduras apresentam parede 
celular (seta) formada de porç:~o externa 
eletrondensa e delgada e interna homogênea e 
eletronlO.c:ida. o mater-ial nuclear e citoplasm&tico 
s~o &letrondensos e n~o distintos. 
METJ aumento: 15CIOOX. 

Fig. 16 e 17 - Maior- aumento de levedur-as de Q..albicaog;. 
cultivadas em àgar Sabouraud de>ttrose a 37?C/24 
horas.. Na figura 16, a par-ede celular- <PC> e o 
vacõolo citoplasm!ltic:a <V> s~o evidentes, por-êm as 
demais estruturas n~o podem ser visualizadas. Na 
figura 17, o material nuclear <N> pode ser 
distinguido do citoplasma <C>. 
MET' aLUnento: 5CIOOOX» 
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EFEITOS DA APL!CAÇ~O DE Çgndld! @lbiCAO§ 

COM "SWAB" NA LINBUA DE RATOS NORMAIS 

E SIALOADENECTOMIZADOS 

Suspene~o com 10$ c~lulas viàveis de ~.ªlbicans/ml foi 

espalhada uniformemante com um 11 &Wab", no dorso e no ventre 

da l!ngua de ratos normais e sialoadenectomizados. Em 

per1odos de 1 hora a 15 dias apOs a inocula~~o, a presenia 

de ~.alg;cans foi analisada -em 16 cortes histolOgicos de 

cada animal, corados pelo HE, PAS, Bram s Gomori-Grocott. 

Nos 50 animais observados para cada grupo, ocorreu 

penetra~~o de pseudohifas no epitêlio do dorso da lingua~ 

caracterizando candidose, em 8~ dos normais a em 66% dos 

sialoadenectomizados <Tab.5). 

- 1 hora: 

Nos dois grupos estudados, a presença de Ç.albiÇêOi na 

superftcie do epitêlio foi semelhante; com as leveduras 

presentes na suparf1cie das papilas filiformes <Fig.18). 

Nas papilas cOnicas simples e nas gigantes, as leveduras 

apresentaram-se em toda a Sl.lperflcie das papilas e nas 

regi~es interpapilares. Nas papilas verdadeiras, as 

leveduras predominaram nas superflc:ies convexas, t.1sualmente 

recobertas por bactérias, inclusive sobre as mesmas, porêm 

càlulas de Ç.@lbiC@DS também estavam presentes nas ragi~es 

concavas destas papilas. Observou-5e tamb~m, grande nOmero 

de leveduras livres e algumas na auperf1cia da queratina do 
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epitê)lio do ventre da llngua» 

penetra~~o de Qsodids no epitélio~ 

Em nenhum caso hoLtve 

- 2 horas.: 

Após 2 horas da aplica;~o, 3 ratos normais e 3 

sialoadenec:tomizados tinham ~·!l:lblt;Si\0§ na sLtperf1cie do 

epitêlio, em quantidades semelhantes nos dois grupos-~ porém 

em menor nOmero que apOs 1 hora. principalmente com relaç::lo 

As leveduras livres. N~o foi observada {dodida no interior 

do epitê!io. 

- 4 horas: 

No per1odo de 4 horas, foram observadas poucas 

leveduras na superf1cie da queratina de 2 ratos normais e 3 

sialoadenectomizados. Dois xerostOmicos apresentaram 

leveduras com filamentaç:."tto e forma.;l\o de pseudohifaa no 

interior da queratina, o que foi considerado como candidose 

<F!g.19). Num dos ratos a candidose ocorreu no dorso e 

ventre da llngua; no outro animal apenas no ventre da 11ngua 

(F!g.20l. 

- 6 horas: 

Apbs 6 horas da aplíc:açlto da levedura, as l!nguas dos 

ratos norm~is nao apre5entaram Ç..albicgo§ nos 

h i stol Ogic:os, enquanto no" aialoadenectomi2adoe 

cortes 

houve 

candidose no dorso em 1 animal, no dorso e no ventre em 2, e 

apenas no ventre em 1. 



No dorso da l1ngua, 

pequenas areas, com leveduras 

queratlna (Fig.21l. A camada 
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a candi dose apreeentoLJ-se em 

Q pseudohifas no interior da 

espinhosa estava infiltrada 

por leuc:bc:itos polimorfonucleares e a camada basal e o 

conjuntivo subjacente normais. Em um rato 

si al oadenectomi :zado, obser·vou-se pseudomembrana de aapec:to 

eosinof!lic:a e F'AS positiva, com muitas leveduras, algum~us 

t:om tubo ger·minativo e pseudohifas, na regH!to das papilas 

cOnicas simples~ 

apresentou àreas 

pseudohifas.. 

A queratina abaixo da pseudomembrana, 

de desc:amaç:lto e continha leveduras e 

No ventre da l!ngua, havia nas .ttreas de candidose, 

desc:amaç::alo da queratina, com pseudohifas infiltradas tanto 

nas porç:Oes de!Scamada.s, como na queratina aderida ao 

epitêlio. Em algumas !treas as pseudohifas penetraram 

profundamente no epitàlio, atingindo as camadas espinhosa e 

basal <Fig~22>. Em alguns animais~ quando as pseudohifas 

penetraram nas camadas mad s profundas, houve formaç:!lo de 

microabcessos intraepiteliais. 

- a horas: 

Neste perlodo, nenhum animal normal demonstrou Qsodide 

nos cortes histolOgic:os, enquanto que 4 dos 5 ratos 

sialoadenectomizados apresentaram candidoseJ 3 no dorso e 

ventre da l!ngua, e 1 no ventre. 
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No dorso da ltngua, ocorreram pequenas àreas de 

implantaç;to de G.-elbicans na queratina, com formaçlto de 

pseudohifas e presença de leveduras, principalmente na 

regi~o das papilas c:Onic:as simples. Em algumas destas 

lreae, formaram-se mic:roabcessos intraepiteliais <Fig.23),. 

No ventre da ltngua, a SLiperficie da queratina mostrou 

numerosas 1 evedura.a, que f i 1 amentaram-se, originando 

pseudohifas que, penetraram perpendicularmente 11 camada de 

queratina. As pseudohifas geralmente esstawam paralelas 

entre s.1,. 

- 12 horas: 

Doze horas apOs a aplic:aç:llo de !;,.§lbic:snt nenhum animal 

normal apresentou o fungo nos cortes histolbgic:oJJ., enquanto 

todos sialoadenectomizados <n=5) tinham candidose. Um 

animal werostOmico apresentou candidose no dorso, 3 no dorso 

e no ventre, e 1 no ventre da 11nguál. 

No dorso da l1ngua, L\m animal apresentou 8, enquanto os 

demais, duas a três &\reas dJferentes de c:andidose nos 16 

cortes examinados. Nestas àreaa, localizadas principalmente 

nos espaç:om. interpapilares, as leveduras estavam na 

superf1cie da queratina, formando pseudohifaa para o 

interior do epitêlio. Pequeno número de leucOcitos 

polimorfonuclmares localizavam-as entre a queratina e a 

camada espinhosa do epitélio. 

apresentou alteraçOes (Fig.24). 

O conjuntivo subjacente na.o 
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No v~ntre da ltngua, as leveduras da superflcie da 

queratina. filamentaram-se e as pseudohifa.s penetraram no 

epitêlio, geralmente paralelas entra st • perpendicularea i\ 

queratina.. Porç:Oes de queratina contendo CaQQiQa 

descamavam-se do epitêlio. Na camada espinhosa polimorfo­

nucleares formavam microabc:es.s.os <Fig.25). 

- 1 dia: 

Neste perlodo, um rêi!.tO normal apresentou c:andidose no 

ventre da llngua, 3 sialoadenectomizados no dorso e 2 no 

ventre. A candidosm no dorso da llngua apresentava 

pseudohifas maiores e leveduras em maior quantidade que nos 

grupos de 8 e 12 horas <Fig.26). Em alguns locais, a 

queratina apresentou 

restos de epitêlio, 

espaç::o preenchido por pseudohifas. 

leveduras e alguns leucOc:itos em 

degenerai~o. As camadas espinhosa e basal estavam integras, 

apenas com infiltraç:ll'lo de poucos polimorfonuc:leilres. Em 

dois animais haviam microabcessos intraepiteliais. No 

conjuntivo subjacente, observou-se discreto infiltrado 

inflamatbrio com predomlnio de polimorfom.lcleilres. 

No ventre da 11ngua, tanto no rato normal como nos 

sialoadenectomizados, a queratina contendo pseudohifas e 

leveduras estava em des.c:amaç:l!to e a c:amada espinhosa 

apresentou infiltrado moderado ds polimorfonucl&ares. As 

pseudohifas eram maiores que nos per1odos de 8 e 12 horas. 



80 

- 2 dias: 

ApOs 48 hor<~s da aplic:aç:;)to de k...sl~bic:mns, 1 rato normii\1 

apresentou candidoss no dorso e 1 no dorso e ventre da 

11 nguo'S\. Todos os sialoadenectomizados (n=5> apresentavam 

candidose: 4 no dorso, e 1 no dorso e ventre da l!ngua. 

No dorso, os animais evidenciaram 4 a 5 pontos de 

c:andidoae na regi~o das papilas c:Onicas simples. As 

pseudohifas penetraram na qt..teratina, principlamente nas 

regiOes interpapilares, geralmente n~o atingindo as camadas 

mais internas do epit•lio (Fig.27). Na camada espinhosa, 

observou-se presença de polimor'fonucleares esparsos pelo 

epi têl i o. A camada basal mostrou-se i nf i 1 trada por 

quantidade moderada de 1 eLU::~ci tos, que tambêm estll:o 

presentes no conjuntivo subjacente~ 

No ventre da 11ngua, a c:andidose apresentou-se em 

pequena !\rea, c:om leveduras e pseudohifaa na queratina. As 

demais camadas do epitêlio e conjuntivo subjacente nao 

apresentaram alteraçOes. 

- 7 dias: 

ApOs 1 semiiilna da inoc:ulat;:~o de G.~ 53Jb~ç;;ms, todos os 

ratos sialoadenectomizados e 2 normais apresentaram 

leveduras na superf!cie da queratina. Quatro animais 

sialoadenectomizados e 2 normais mostraram •reas restritas 

de candidose no dorso da llngua, com leveduras e pseudohifas 
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na queratina, e demais camadas do epit~lio e conjuntivo 

subjacente normais <Fig.2B) .. 

Em 2 ratos sialoadenectomizados, observou-se regia.:o com 

perda das papilas gigantas e algumas verdadeiras~ Nestoill 

regi~o, o epitélio apresentou-se hiperqueratOtico com 

polimorfonucleares na queratina e ausência de pseudohifas. e 

levedUrli\s. Observou-se ainda ~rea de ac:antose e hiparplasia 

da camada basal. • No conjuntivo subjacente, infiltrado de 

células inflamatOrias mononucleares, que por vezes. se 

confundem com as r:Ctlulas da camada basal do epitêlio. Outro 

animal sialoadenectomizado, apresentou les~o semelhante, 

porêm localizada na regi~o das papilas cOnicas simples, com 

presença de pow:as pseudohifas e leveduras. 

- 15 dias: 

Neste pertodo, 2 ratos sialoadenectomizados 

apresentaram leveduras e candidose no dorso, e 1 no dorso e 

ventre da l1ng~a. Oa animais norm•i• nlc apre5entaram 

Csod!dâ nos cortes histolOgicos~ Alêm de &\re.as de 

candidose, com presença de leveduras e pseudohifas na 

queratina do epitêlio no dorso da ltngua <Fig.29), 2 animais 

apresentaram na regileo das papilas cOnicam simples, 

anteriormente 4s gigantes, epitêlio hiperqueratOtico com 

presença de nt:1mero reduzido de pseudohifas implantadas na 

queratina. O epitêllio estava ac:antOtico, cem polimorfo­

nucleares espalhados por toda a regi~o, e o conjuntivo 
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subjmc:ente mostrava discreto infiltrado de cêlulas 

inflamatOrias com predom!nio de polimor·fonuclaares. Um dos 

animais apresentou intensa candidose no ventre da ltngua, 

com hiperqueratose, acantosm e hiperplasia da camada basal 

do epitêlio. O conjuntivo estava infiltrado com células 

inflamatOrias predominando polimorfonucleares 

mononucleares .. 
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Tabela 5 - NOmero de ratos normais e sialoadenectomizados 
que aprasentar,:am 1 eved1.tras na superftc:i e ou pseudohi f as no 
interior <cs.ndidose) do epitttlio na l!ngua- i\pOa aplic:&u;:~o 

de 10m c:&lulaa de Ç .. albic:i§lnê/ml na boca, com auxilio de 
"swab"~ Foram usados 5 ratos normais a 5 siiilloadenecto­
mizados para cada pertodo. num total de 100 animais. 

=============a==•==•==========•== ==•====•====•===•~=====c== 
NORMAIS SIALOADENECTOMIZADOS 

PER!ODOS ------------------------ --------------------------
Leveduras na Pseudohifas Levedura!S na Psaudohifas 
superf1cie no interior e.uperf!cie no interior 
do epitCHio do epitêlio do epitêlio do epl tê li o 

(c:andidose) <c:andidose> 
====.,.=== ======================== ===•=======·=·=·=====·=== 

1 hora 5 o :s o 

2 horas 3 o 3 o 

4 horas 2 o 3 2 

6 horas o <> 4 4 

8 horas <> <> :s 5 

12 horas o o 5 5 

1 dh 1 1 5 5 

2 dias 2 2 5 5 

7 diii\s 2 1 5 4 

15 dias o <> 3 3 
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Fig .. 18 - Corte sagital da 11ngu.:;~ de rato sialoadenec:tomi­
zado, 1 hora apbs a inoculaç:~o da levedura com 
11 swab", mostrando Ç .. albic:;.;ms (setas) aderidas á 
quer atina (Q) das papilas c:On:l.cas simples. 
Coloraç:a!o: PASHJ aumento: 200X. 

Fig .. 19 - Corte sagital da regi~o daa papilas verdadeiras da 
ltngua de rato sialoadenectomizado, 4 horas apõs a 
inoc::ulaç:a!o de Ç.j:lQicsns. As leveduras e 
pseudohifas <setas) penetraram na queratina das 
piilpilas verdadeira!S <candidose). O material escuro 
e homogêneo na superftc:ie da queratina na face 
convexa das papilas, corresponde á camada de 
bactêrias (*) .. 

Coloraç-o: PASHi aumento: 200X. 

Fig~ 20 - Corte sagital do ventre d.a llnQLia de rato 
sialoadenectomizado, 4 horas apbs a aplica~~o de 
Ç..ê\lbican§. As leveduraus s.obre ~ superf!cie do 
epitêtlio fi.lamentaram-se, e as pseudohifas 
penetraram na queratina. 
Coloraç::ao: F'ASHJ aumento: l(lOX. 
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Fig. 21 - Corte sagitAAl da regi~o das papilas cónicas 
simples da l!ngua de rato sialoadenectomiz.;;.do, 6 
horas apOs aplica~~o de Ç.e}biÇ@Q§. Leveduras 
estitlo aderidas na superf!cie e pseudohifas (setas) 
penet~aram na queratina, caracterizando candidose. 
A camada espinhosa do epitêlio n~o apresenta 
pseudohifas e a basal estl\ Integra .. 
Coloraç:~o: PASHJ aumento: 200X. 

Fig .. 22 -Corte sagital da regi~o do ventre da 11ngua de 
rato sialoadenectomizado, 6 horas apbs aplicaç~o 

de Q.-5.\l.b.icans. A queratina (Q) ii!presenta 
desc:amaç;aco~ com leveduras e pseudohifas na porç:Ato 
descamada e no epit~lio remanescente. A seta 
mostra flrea SLigesti v a de microabcesso 
intr.aepitelial .. 
Coloraç:•o: PASHJ aumento: 200X .. 

Fig. 23 - Corta sagital das papilas verdadeiras do dorso da 
ltngua de rato sialoadenectomízado, 8 horas apOs 
a.plíciay:!(o de C.~illit:iàilli. As levedurss est~o 
aderidas e as pseudohifas (setas) penetraram na 
queratina (candidose>. Formou-se microabcesso <*) 
entre a queratina e a camada espinhosa do 
epitélio~ 

Colora~~o: PASH; aumento: 200X. 
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Fig. 24 - Corte aagital das papilas cOnicas simples da 
llngua de rato a.ialoadenectomizado, 12 horas ap6s 
lii\plic:a~:JI:o de G.~i!~bicro§• Observa-se leveduras 
aderidas na superflcie e grande quantidade de 
pseudohifas <setas) na queratina <candidose>- Em 
algumas regibes a qLieratina parece estar 
descamando-se .. 
Coloraç:~o: PASH; aumento 20(1X. 

Fig. 25 -Corte 5agital da ragi~o do ventre da llngua de 
rato sialoadenectomizado~ 12 horas apOs aplicaç::Wo 
de Q.•s..!.t!..t~.ã.Q.!!!... As leveduras sobre a qLueratina 
filamentaram-se e as pseudohifas invadiram o 
epitélio. Houve formaç~o de mic:roabc:essos 
intraepiteliais <setas). 
Col oraç:ll!(o: PASHJ aumento: 200X. 

Fi g. 26 - Cor· te sagi tal das papi 1 as cOni c as simples da 
l!ngua de rato sialoadenec:tomizi~!do, 24 horas apOs 
aplic:aç:l'dl'o de Ç.i!lQic:ans. Leveduras & pseudohifas 
ast~o na queratina, que parece estar descamando-se 
na superf!cie, liberando leveduras (setas). 
Coloraçllo: PASHJ aumento: 200X. 
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Fig. 27 - Corte sagit"l daw papilas c:Onicas simples do dorso 
da llngua de rato s.ialoadenectomizado~ 48 horas 
apbs 'aplica~~o de Ç.~iQJ~. Observa-se 
levedur·a.s e pset..ldohifas (setas) no interior da 
querati na (candi dose). 
Coloraç::Eo: PASH; 200X. 

Fig. 28 - Corte sagital das papilas cOnicas 
l!ngua de rato sialoii\denectomizado. 
aplicaç:~o de Ç.slbic~. A Area de 

simples da 
7 dias apOs 

candi dose (*} 
e paeudohifas ê bem localizada, com leveduras 

atingindo a camada granulosa. 
Coloraç:~o: PASH; aumento: 20CIX. 

Fig. 29 -Corte sagital das papilas cOnicas simples da 
l!ngLta de rato sialoadenec:tomizado, 15 dias após 
apl i caç:~o de Ç. §tJ b_;!. t:i!Q:§. Algumas leveduras e 
pseudohifas (setas) a;!!to vistveis na queratina. 
Coloraç:!lo: PASH; aumento: 200X. 
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7 EFEITOS DA !NOCULAÇ~O PROLONGADA DE 

Csodid9 ã!bicªQ§ NA BOCA DE RATOS 

NORMAIS E SlALOADENECTOMIZADOS 
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Ap09i) receberem 3 i not:L.ll mçtles s.enuanad s de &.L!Spens~o 

contendo 101llJ cêll.llilli de Q..ã.lbicR!OJ! duri\nte 32 semanas, os. 

ratos normais e sialoadenectomizados foram sacri·fic:ados 24 

horas apOs a Oltima inoculaçlto. Durante o per:lodo 

e>:perimemt.al, os 10 ratos normais e os 10 

sialoadenectomizados desenvolveram-se bem e n~o mostraram 

sinais cllnic:os de altera;Oes eistémicas 

interferir nos res.ultados~ A m~dia do peso 

q1.te p1.1dessem 

inicial dos 

ratos foi de 181,30 t 9,33 gramas para os normais e 179,60 ± 

5JB3 para os sialoadenectomizados, at.tngindo apbs as 32 

semanas mêdia de 451,60 ± 33,39 gramas nos normais e 462,10 

~ 38,78 nos xerostOmic:os. 

Mac:rosc:O.pi c amante, t.r·és ratos. si al oadenec:tomi z a dos 

apre~fl?ntaram perda de p.apilas gigantea, ficando com a regi:IIo 

da 11ngua lisa e brilhante, e apenas um animal normal 

apresentou aplainamento daa papil•u gig~ntes. O palato dott 

ratos normã'lis e sialoadenectomiza~dos. apresentaram-se sem 

alterã'IÇbes mac:rosc:bpicas. 

Nos preparados histolOgicos corados p~lo HE, PASH, Gram 

e Gomori-Groc:ott dos animais, a presenr;:a de levedurol.õls no 

epi têl i o do dorso da l! ngua, foi mais intensa e mais 

frequente nos ratos sialoadenec:tomizados do que nos normais. 
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Na regi~o ?~s papilas c6nica$ simples, ~.albicsos estava 

presente em 8 animais, enquanto que nas gigantes e 

verdadeiras em todos os ratos sialoadenec::tomizados. A 

presença de pseudohifas no interior do epitélio, 

caracterizando candidose, foi observada em 7 animais 

sialoadenectomizados <70%). A candidose ocorreL1 em uma 

regi~o do dorso da lSngua em 4 animais, em 2 regif'Jes em 2 e 

em 3 regieles em ,1 animal. A candidose ocorreLI na regi~o das 

papilae;. c:Onicas simples em 4 ratos, nas gigantes em 3 e nas 

verdadeiras em 2 <Tab.ô). 

Em 2 ratos sialomdenec:tomi::toi!do\5. a candidose da regi~a 

das papilas cOnicas 

nt:tmero de 1 eveduras 

simples caracterizou-se por pequeno 

., psen.1dohifas na queratina, 

alter.açt:Jes da$. camadas c:el!..!larizadas do epitêlio, exceç:::to á 

infiltraç:ao de pouco!S polimorfonLlclaares. N~ candidoee das 

papilas gigantes, o epit~lio apresentou-se com intensa 

acantose~ e 

vac:uolizii\~CJea 

.. camada 

cel ul are a~ 

basal 9)! i bi u hiperplasia .. 
Polimorfonucleares estavam 

presentes na camada qLieratinizada, alêm de grande nitmero de 

pseudohifas e leveduras~ As papilas gigantes estavam 

ausentes na regi ~o acima descri ta e a 1 ãmi na prOpri a mostr·ou 

infiltrado inflamatOrio de intensidélde moderada com 

predominância de mononuc::leôllres <Figs. 30A e 3(18). Em 

outros dois animais, a candidose na regi!\o dã'ls pi!.pilae 

cOnic:ae simples, mostrou litrea de hiperqueratose, discreta 

acantose e hiper-pliii'sia da camadm basi\l do epitê-lio. As 
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papilas Til i formes estavam presentes, " material 

eosinofilico PAS positivo. recobri• a muperficie do 

epit.êlio, contendo pseudohifas e levedtn·as no seu interior-v 

Leveduras e pseudohifoi!ls estavam tamb~m presentes sobre a 

camada de quer<l\tina <Figs.31A e 318). 

Nos ratos normais, le-veduras estavam presentes no 

epitêlio do dorso da ltngua de 2 animais na ragi~o das 

papilas cOnicas•simples e nas gigantes, e em 4 nas papilas 

verdadeiras. A prestomça de pseudohifas no interior do 

epitttlio foi detectada no dorso da lingua de 2 animais 

normais; um deles apresentou apenas um pequeno ponto de 

c:<:~ndidose na regi:!lo dEIS papilas c6nicas simples, enquanto o 

outro apresentou 2 pontos de candidose a saber: um ni'!. regi~o 

simples., a outro, mais axtenso, nas das p~pilas cOnicas 

papilas gig~ntes. Os pontos de candidose na r·egi:tlo 

papilas cOnicas simples caracteri:zaram-ee pela presenç:a de 

leveduras e pequeno nt1mero de pseudohifa.s no interior da 

qL1eratina~ sem envolvimento das camadas espinhosa e basal do 

epi têl i o. A candi dose que ocorr·eu na regi ~o das papi 1 as 

gigantes nos ratos normais- foi semelhante ~ descr·ita para o 

animal sialo.adenectomizadot com presen~a de levedurõi\s e 

peeudohifaa~ alteraçOes no epitêlio e perda de papilas. 

No ventre da llnqua, 3 ratos. sialoE!denectomi:zados 

exibiam leveduras na sn.tperflc::ie da queratina e um anima.l 

apresentou candidose (Figs.32A e 32B>. Em dois ratos 

normais, leveduras estavam presentes sobre a queratina, com 



formaç:~o de ps.eudohifae. no interior do 

ci'.ri\c:teri:zando candidoae em um animal <F1g.33>. 
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epitélio, 

Na regi ::to far!ngea da l tngLta, 3 ratos s.ialoadenecto-

mizado!l apresentaram c:andidose, pseudohifag. e leveduras no 

interior da queratina, com a camada espinhosa mostrando 

microabcessos intraepiteliais e infiltraç:::rro mononuclear no 

conjuntivo subjiacente <Fígs.34 e 35>. Os ratos normais n:tto 

tinham altercu;:~es na regi~o far!ngea: da lingua. 

No palato, tanto os r· atos normais como os 

sialoa:denectomizados, apresentaram OLI 

presença de c and i dose. Entretanto, leveduras foram 

encontradas na superf1c:ie do epitélio, em 1 animal normal e 

am 4 sialoadenectomizados. 



Tabela 6 - Número de ratos 
que apr-esentaram Ç$lJlçU . .Qs. 
interior do epitàlio da 
i noc:ul aç:e!.eV} de 1 os c:êl1.1l as 
apresentados de .acor·do c:om a 
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nor·mai s e si al DSidenec:tomi z a dos 
albic_mr1s na superf1cie ou no 
llngua, apOs 32 semanas de 
da levedura. Os dados est~o 

regi:J(o dá\ ltngu.a {nl:'illl(l). 

NORMAIS BIALOADENECTOMIZADOS 
RESIOES 
DA 
L!NGUA 

Papi 1 as 
cónic:ii11s 

Papilas 
gigantes 

Papilas 

Leveduras na 
Sl.\perftc:ie 

do epitàl·io 

2 

2 

verdadeiras 4 

Ventre 2 

Reqi~o 

far!ngea o 

~:~~~~:~::; -~~~::~~:;:~:1-~:~~~~:~::; 
do epitélio do epit~lio do epitélio 
(candidose) <candidose) 
--------------------------------------·-

2 8 

1 10 3 

o 10 2 

! 3 1 

o 3 3 
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Fig. 30A e 308 - Corte- sagital das papilas gigantes do dorso 
da llngua de rato nialoadenectomizado, após 
inocul aç:!lo de Ç,. al biq30s por 32 semanas.. Na 
figura 30A, epitê!lio ac:antbtico com pseudohif,;,~s 

(setas) na querMtin.a. Na figura 306, maior 
aumento do epitt!lio com pseudohifas na queriltina 
<setas>. 
30A -'Coloraç:llllo: PASH; aumento: SOX. 
3CIB - Coloraç:Ko: PASH; aumento: 200X. 

Fig. 31A e 318 -Corte sagital das papilas cOnicas simples 
do dorso da llngua de rato sialoC~denectomi:zado, 

apOs inoculaç~o de ~·ªlbiçªo§ por 32 semanas~ Na 
figura 31A, pseudomembrana <PM> aderida sobre as 
papilas. Em 31B, maior detalhe, mostrando 
pseudomembrana CPM) contendo leveduras a 
pseudohifas <setas). 
31A Coloraç;:a~o: HE; aumento: eox. 
316 - Colora~!lo: PASH, aumento: 200X. 

Fig. 32A e 32B -Corte sagital do epitêlio do ventre da 
llngua de rato !Si aloadenec::tomi zado, após 
inoculaç::!ro de !;, .. .albicans.. por 32 semanas. Na 
figura 32A, o epitêlio est&\ ac:antbtic:o e a 
qu&rii'tina infiltrada por polimorfonuclea.r-es.. No 
conjuntivo (C) presen~a de infiltrado 
inflamatbrio. Na figura 326, maior aumento do 
epitêlio <E), mostrando acantose e infiltrado de 
mononucleares na queratina (Q). 
32A Coloraiilto: HE; aumento: 8CIX. 
3.'28 - Coloraç::Ko: HEI <il\t.lmento: 20üX. 
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Fig. 33- Corte sagital do dorso dill l1ngua de rato normilll~ 

apos inoc::ulaç::.o prolongada de Ç.albicsQã por- 32 
semanas. O epit~lio acantOtico (E) apresenta 
infiltrac;:~o de polimorfonuc:leares (seta> na 
queratina, que apresenta-$e em de5camaç:t~o. 

Pseudohifas n~o a~o via:lveis .. 
Coloraç::~o: HEJ aLimento: 200X. 

Fig. 34 e 35- Corte sagital do epitblio da regi~o farJngea 
da li ngua de rato si al oadenec:tomi zado, apOs 
i nocul aç::~o da !;,. i!l bi c:ªnª por 32 semanas. Na 
figura 34, regiAto na queratina contendo leveduras 
e pseudohifa& <satas)J o epit~lio apresenta-se 
aca.ntbtico e na superf1c:ie da queratina observa-se 
bactêrias. Na figura 35, pseudohifas e levedLiras 
(setas>, com formaç::~o de microabsceeso 
intraepitelial (M). 
Fig. 34 Coloray:~o: PASH; aumento: 200X. 
Fig. 35 - Coloraç~o: PASH; aumento: 2(10X. 
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8 EFEITOS DA INOCULAÇ~O DE ~LQã mlbicãDS 

EM RATOS PORTADORES DE PLACA ACR!LICA NO PALATO 

8.1 c.,ndjdª: 

R""tos normais ret:eberam ::S inoculaç:tles de 1om células 

Ç.ã!Yácsne, e apOs 25 dias apre5entavam ganho de peso 

compat!vel com a idade <Tab.7). Macroscopicamente, a 

ca~vidade buc:e.l n~o apretsemtou altera!ji:bae e fungos n::to foram 

observados nos esfreg~çoa. 

pelo HE a pelas técnicas 

Nos cortes histolbgicos corados 

do PASH, Gram para tecidos e 

Gomori-Grocott, a l!ngua e o palato dos ratos estmvam 

normais~ sendo observadas levedur·as na superf1cie do 

epitélio do palato de 1 <12,5%) e na ltngLla de 2 <25/.) 

animais (Tab.B>~ 

9.2 Placa acr!lica: 

.:ac:rtlic,;,~ no palato d~o.1rante 25 

dias 

A permanência da placa 

provocou perde de peso e t:a;. anima i s estavam 

clinicamente abatidos <Tab.7). O pmlato mostravil diminuiç:W:o 

das rugosd dades pala ti nas nas regi besr. prémol ar e i ntermol ar, 

e retraçato da gengiva pslatina em 5 do!IS- 8 animais. Nos 

esfregaços feitos do material presente entre a placa e o 

palato, corados pelo Gr~m, observou-se grande quantidade de 

resi duos alimentares~ pelos, células descamadas, c::oc:os e 

bacilos Gram-positivos e negativos, porêm levedLiras n~o 

foram enc:ontri'ldas. 



Histologic::aments o epitêlio do p11lato apresentou-se 

h i per qt.\eratOt i c:: o, com àreaa de acantose e material amorfo 

com numerosas bacttwias na supmrf1cie. Os tecidos conjuntivo 

e musc:Lilar n~o apresentaram altera!ihes. 

8.3 Placa acr!lica e Cªogldà: 

Os animais que rec:eberMm inocula~eJes de Ç.§!}biç;sop e 

usaram placa acrtlica no palato durante 25 dio;Hs~ perderam 

peso e estavam abatidos. O palato perdeu aa rugosidades 

aplainamento regii.'Jes prêmolar " palatinas com 

intermoltiAr. Apenas um animal n!lo perdeu totalmente as 

rugosidades palatinas. Todos os animais apresentaram 

retraç~o da gengiva palatina~ principalmente ao nivel do 

primeiro molar~ Em dois animais, e~tensa les~o periodontal 

com perd~ da osso alveolar foi observ~da. 

Entre a placa acrilit:a e o palato havia material 

semelhante á plau:&~ b&~c:teriana que, nos esfregaços mostraram 

presença de res1duos alimentares, c:êlulas descamadas~ alguns 

leucbc:itos e muitas. 

Gram-positivos~ aderidas 

bactêri ou;., 

As cêlulas 

principalmente 

desc:amtildaa ou 

Fungos foram observados em 3 dos 8 ratos e~aminados. 

cocos 

livres. 

As alteraç:bee. histolOgicas foram semelhantes J!s 

observadas no grupo plac~ acr!lica, com hiperqueratose e 

ac:antose em algumas àreas. Dois animais apresentaram 

levedurasJ um no epitêlio da l!ngua, na regi~o das papilas 

verdade! r as; e o outro, na regi :!I: o i ntermol ar do p~l ato. 
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8.4 Slalomdenectomia e Cêodid.s: 

ApOa sialoadenactomia, os ~nimais receberam 3 

inocula~eJes de G.~illbi!,:aos, e 25 dias apOs a primeira 

inocul.aç.Ato, o de-senvolvi mmnto dos ratos como grmho de p&u!.o e 

aparência est~vam normais. MacroscOpicamente a boca 

apresentou-se seca, com realduos alimentares aderidos .::tos 

dentes e muc:osars., mas o palato e o dorso da llngua estavam 

normai lia Nos esfregaç:os obaervoL.I-se bactérias e c:êl ul as 

descamadas, e em apenas 1 animal leveduras estavam 

presentes.. N~o foram observadas alteraç.~es histolOgicas 

nes.ta grupo~ e as leveduras. foram observadas em 2 animais na 

superf!c.:ie do epitêlio do palato e da lingua. 

8.5 Sialo~denectomia e pl~ca ~cr1lica: 

Apbs sialoadenectomia e 25 dias da permanência de 

placa acrllica no pal~to, os r~to• perderam peso e estavam 

abatidos~ com perda de pelos. nas regieJes abdominal e 

cervic~l~ 

A mucosa buc:iíll apresentou-se ressecada, com reslcluos de 

alimentos ad9ridou aos dentes e na placa acr1lica. No 

palato houve per·d;a dms rugosidadea na rmgi ;);o pr·êmol ar e 

intermolar, com a mucosa irregular e reslduos mderidoa na 

l5Ltperf1cie .. 

Os animlii\1!1 apresentaram retra~.llo da gengiva palatina, 

principalmente ao n!vel do primeiro molar. Dois animais 

tinham les;ll;o periodontal avanç:ada, com exposiç:tl:o r.adicular·, 
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e em um deles a raabsorç.ato atingiu 1:1 bifurc:oa~llXo. Um rato 

apresentou fenda profund~ no palato, preenchida por plac,;;t, 

bacterianM e com comunic:aç;llto com a C:iiiVidade nasal. Outro 

animal apresentou ul c:eraç:llto no tubêrcul o i ntermol ar da 

11ngua. 

Nos esfregaços do material entre a placa acr·tlíca e o 

palato~ muitas ctlolulas dtiiH&camadas e grande quantidade de 

bactêrias isoladas ou mderidas 

leucbcitos foram observados. Histologic:amente, o 

do palato apresentava-se ac:antbtico~ com 

"' alguns 

epitélio 

di·flcil 

diferenciaç:llto entre as camadas granulosa e espinhosa. A 

cama-di\ bmsal mostrou-se irregular e hiperplàuic:a, com per·d.a 

de definiç:~o das rugomidades palatin<ils e pr·eseno;:a de 

bactêri aS~, i ncll..1l'i!li ve entr"e 

quer· .at i nM. 

a& camadas irregulares 

8.6 Sialoadenectomia. placa acr!lica e Csndida: 

da 

Apbs sialoadenecectomi.a, 3 inoculaçthi's da G·&Ubi\t:;§Q!l! ~ 

permanência de placas acr1licas no palato durante 25 dias, 

os ratos estavam muito debilitados, com acentuada perda de 

peso e ausência de pelos nas regiOes dorsal, abdominal e 

cervical; mucosa bucal ress.ecada, com presença de reetduos 

alimentaresw No palato houve perda das rugosidades e dois 

animais apresentaram destruiç;:~o periodontfill extensa na 

regi;!!lo pôilatina do primeiro moloar. Nos em.fregaços, leveduras 

estavi'lm presentes em 5 animais. 
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Microscopic.o\mente o palato e a 11ngua tinham alteraçtles 

como no grupo sialoadenec:tomia e placa acrllica. sendo 

encontr.adas leveduras no palato de b animais ('75%) e na 

1 :t ngua de 4 (50%). O epi têl i o apresentou acantose 

acentuada, hiperqueratose e hiperplaaia da camada basal.. Na 

superflc:ie da queratina, bac:tériall, principalmente cocos 

GrU~m-positivom, cêlulas epiteliais descamadaa. e restos de 

queratina estavam presentes. 
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Ti!bela 7 - Mêdiilla e desvio-padr~o do pt!so em gra~mas de 
r~tos normais e sialoadenectomizados, imedi~tamente antes da 
sialoadenectomiaJ apOs 10 dias <inoc:ulat;::Wo de Ç.albic:ans 
e/ou .adaptaç.'!U;) de placa acrtlic:~) e depois de 25 dias doe 
tr~tamentos <n=B). 

Placa acrllica 187,3t 9,4 

Placa acrllica 
e Csmdida 18(1,3±11,6 

Sialoadenectomia 
e Çsodidã 186,3~17,7 

Sialoadenectomia 
e placa acrllic:a 184~1±17,1 

Sialoadenectomia, 
Placa acrllica e 
croodida 192,6±2t~,4 

194,8±32,4 

192,8± 7,3 

185 4+ e 5 . - . 
179,8±11,8 

166,0'!19,3 

183,3± 5,4* 

174,0-! 7,3* 

206,6~17.9 

* 
140,8!_22~9** 

*** 

* 
132,4t21J2** 

**•M-

Diferença estatisticamente significativa ao n!vel de 5%: 
* em relaç:~o .ao grupo ÇsnQida; 

** em rel.aç~o ao peso inicialJ 
*** em relmç~o ao grupo placa ac:rtlica. 
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Tabela 8 - Nt:lmero de ratos nor·mai s e si al oadenectomi :z: a dos 
que apr·esentara.m Csndidm em esfregaços do palato e na 
superflcie da l!ngua e do palato em prepar.ado!:S histolOgicos, 
apOs inoculaç~o de Q..g:lbJc;ao§! e/ou adapta'i~O de placa~ 
a.crllica no palato <n•S). 

GRUPOS E SI' REGAÇO CORTES HlSTOL6GlCOS __________ l ____________ _ 
PALATO L!NGUA 

-------------·--------------------------------------·~--------

Placs. acrtlic:a 

Placa acrllica e 

Can~ 

Sialoadenectomia e 
CandiJ:.!ã 

Sialoadenectomia. e 
placa ac:rtlica 

Sialoadenec:tomia, 
placa acrtlica e 
Csn9id!l 

(> 

o 

3 

1 

(I 

1 2 

o o 

1 1 

2 2 

o (> 

6 4 



9 CANDIDOSE NO DORSO DA L!NGUA DE RATOS 

NORMAIS E S!ALOADENECTOM!ZADOS 
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A candidose prodwzidm pela inje~~o intraepitelial da 

il\mos.tra F72 de Ç~f':lbic:ans, nli forma de lavedurma, no dorso 

da llngua de ratos normais e sialoadenec:tomizados, 

apresentoL! resul tadoe. mmc:ro e mi c::roscopi c: amante semelhantes~ 

Desta forma, as desc:riç:e:les que se seguem correspondem aos 

dois grupos (n=lO>. 

9.1 Aspectos macrosc:Opicos: 

Apbs r-eceberem injet;:bes intraepiteliais da staapene~o 

contendo 10• clUulas de Ç,.albit:S\Di/ml no dorso da 11ngua, os 

ratos normais a sialoadenectomiza.dos foram sacrificados em 

pmriodos de 1 hora a 15 dias. 

Uma hora apOs as injeçbes~ apenas os pontos de 

inoculaç.~o ermm visiveis macroscOpicamente como discretas 

linhas, ligeiramente salientes e esbranquiçadas <Fig~37). 

Apbs 2 horas, os locais injetados tornaram-se pr21ticamente 

imperceptiveie. 

As àreas inoc:ul~das tornaram-se visiveis novamente apOs 

6 horas, c::omo regie;les esbranquiç~da!i, formando saliência no 

epitêlio, geralmente em forma de linhas retas, com 

aproximadamente 5 a 7 mm da comprimento <Fig.38l. ApOs 8 

horas., o aspecto mac:rosc:Opic..:o continuou semelhante ao 

perlodo de 6 horas. 
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Apbs 1,2 horas~ as leseJes no dorso da lingu~ tornaram-se 

evidentes~ com depr"esso~o central avermelhada e brilhante, 

circundada por bordos elevados e esbranquiçados <Fig.39). 

No per1odo de 24 horas, o dorso da l1ngua apresentou 

pequenas àreas despapiladas de aspecto liso e eritematoso 

nos locais das injeç~es (Fig.40)~ Estas êreas de perda de 

papi 1 as coal eceram, formando àrea eri tema tos'"' mais e>! tensa 

apOs 7 dias <Fig.41>- Depois de 15 dias, a mucosa da Ungua 

estava praticamente normal, 

perda de papilas. 

10.2 Aapectoa mir.:rosr.:Opicos: 

e>1ibindo em pequenas li\reas, 

Ap~s a an~lise histolOgica dos locais injetados com 

Ç .. slbic:~ no dor-so da l!ngua nos per1odos de 1, 2, 4, 6, 8~ 

12 horas, 1, 2, 7 e 15 dias, selecionoLt-se os tempos. de 1, 

4 e 24 hor~s para observa;bes adicionais em microscopia 

eletrOnica. 

1 horM! 

A inje~:lo intr.:~epitelial de Ç.@lbiçA!l.ã rompeu o 

epitj!!:,lio na regi~o da camada espinhosS~, formando um fendiil no 

interior do mesmo. Nos cortes corados pelo HE, as leveduras 

ger·almente n~o eram vie1veis e o epitàlio n:Jio apreeentm.t 

alteraçtlea. morfolOgicas alêm daquelas devidas ao trauma 

mecànico da agulha, com presença de fibr:\.na, heml:lr.:ias e 

eventuais leucOcitos pol:l.morfonuc:leares no interior da fenda 

(Figs.42A a 428). As part1 ct.tl a e de C,. 2lt;d caos foram 
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observadas. pelo PASH, Gomor·i-Grocott e Gram, .aderidas ás 

cêlulas epiteliais oLI soltas no interior di! fenda (Figs.43A, 

43B e 44A). Algumas leveduras. mo!itravam brotamento de tubo 

germinativo, com tamanho equivalente ao dm prOpria levedura 

<Fi g. 448). Em .alguns ii\ni ffioiili a, o brotamento atingiu 

c:ompri mento de 2 a 4 vezes mad or que o tamamho da 1 evedura. 

Aprmdmadamente, plil\rm cada 8 leveduras, uma formava tubo 

germinativo~ 

Na superflcie do epitêlio da dorso da llngua, todos os 

anima i s (n=10) apresentavam l evedun~.s sobre as papi l .;;~.s 

cónicas simples e ver·dã!deirae. e 9 sobre aa gigantes. Na 

superf!cie ventral~ apenas 1 rato mostrou Ç~albicmo~. As 

1 eveduras da s1..1perf 1 c i e do epi têl i o n~o mpresentavam tubo 

germinativo. 

A microscopia eletrOnica de tr·.tmsmiss~o~ mostrou .o~ 

fendii produzida pelo trauma mecânico da agulh"'' contendo 

levedur·as e cêlulas epiteliais alteradas (Fig.45). As 

leveduras enr.:ontr.av.am-se livres no interior da fenda e 

também aderidas ~s c:êlulas epiteliais <Fig.46>. A camada 

el etrondens.e\ mais e>: terna da par·ede c:el ul li'W das leveduras 

formava depressl!les na superf1cie das C:êlulas epiteliais 

<Fig.47). Em alguns casos~ entretanto, a levedura parecia 

estar penetrando na c«?l Ltl a epitelial com pequeno espaço 

entre a camada mais e>tterna da levedura e a membrana ce-lular 

<Fig.48l. Al gumrm cêl Lll as de ç. i]. I:;} i canl.:}. apresentavam 

brotamento de tubo germinativo livre no interior da fenda 01.1 
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com Sl.IM e>1 tremi da de em contato com as cêlul as epi tal i ais 

(Figs.a 49 e 5Cl) * 

- 2 hor·as: 

No par·!odo de 2 horiHS, "" fenda il\prasentava levedur··ms 

livres e aderidas ás células epiteliais. Mais da met~de das 

leved1..1ras evidenciavam brotamentos de comprimento maior do 

que 1 hora apOs a injeç;~o (Fig~51). 

Em alguns casos houve i n·H 1 tn;~ç:~o de poli mor·fonucl earee 

na fenda, mas a c: amada basal n~o mostravi:i'l al ter·açtles 

(Fig.52). Por outro lado~ quando a migro;u;:~o de 

polimorfonuc:learas foi maior~ houve desorgani:Zii\ÇAI:o ter:idual, 

com dif!cil difererH::iaç:~o entre a regi~o de inoc:ulaç:::<o e 0 

conjuntivo subjacente. 

Na st.lperf1cie do epitêlio do dorso da ltngua, todos os 

anima i s apresentaram levedur~Si, sem brot amento de h.1bo 

germinativo, nas papilas Tiliformes. 

mo!;itraram levedur·as sobre o epi têl i o. 

4 horas: 

No ventre, 4 animais 

A fenda estava praticamente preenchida por leveduras, 

pseudohifas e leuc:bc::itos polimorfonucleares. A partir d.a 

filamenta~~o das levedwriiíls mais prOximaa ~s cêlulas 

epiteliais, as pseudohifas invadiram a queri\tina <Fig. 53). 

De acordo com a regi lto, observavm-se duas si t1.1açbes: 

intenso infiltrado de polimorfom .. lclearem n&t cmmada basal com 

desorganiza~~o teci dual; ou, formaç~o de microabcessos 
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intraepitelirois uuprabasai•~ O conjuntivo abai>to das regibes 

epiteliais inoculadas apresentou infiltrado ínflamatOrio 

discreto, com predom1nio d~ leuc.Oc:itoa polimorfonuclearee. e 

eventuais mononuclearesM 

Na~ superf1c:ie do apitêllo, todos os animais (no:10) 

apresentaram leveduras aderid.al!l> ao dorso da llngua, e 5 

tambêm no ventre. Um rato teve levedura com filamentaç~o no 

ventre da 11ngua. 

Na microscopia eletrOnic:a, apOs 4 horas. grande 

quantidade de polimorfonucleares e alguns com leveduras no 

seu interior eiStavam presentes. na fenda o 

epitêlio que 

infiltrai~O de 

circundava fenda 

polimorfonuc:leares e 

das cêlulas epiteliais CFig.55). 

tambêm apresentou 

1 evedur olllts no inter i o r 

Pseudohifa~s presentes 

entre as cl!?l ul as epi tel i ais, dentro da~s mesmas e i ncl L! si v e 

nas pro>:imida.des do ntlcleo dea;;tas c:êlulas for~m observadas 

(Fi gs;. 56 e 57)~ 

No inter·iol'" da fenda_, foram observad,;ro;s leveduras 

envolvi dã.\s por 2 ou 3 neutrbf i 1 os <Fi gs. 58 e 59>. Algumas 

leveduras apresentavatm~ qLtando dentro do pol imorfonuclear 

<Fig.60) ou entre eles <Fig~61), vacuoliza~~o do citoplasma 

e alterafi;tles da parede celular. sugestivas de nec:rose da 

l eved1.1r a. 
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- 6 horas: 

Em algumas &itLtaçetes, 6 hor.as apba. a injeç:~o da 

Ç. !âl.b..L~- observoL.t-a.e f i 1 amentaç:~o das 1 eveduras aderi das 

ás. cê-lul as epi tel i ais, com pseLtdohi f lô\e penetrando na~ 

quer-atina e nas c:êlulas mais superficiais da c: amada 

espinhosa, poré-m sem a .formaç~o de microabsc:essos <Figs.62 e 

63)R Por outro lado, observou-se tambêm àreas com 

leveduras, psl;udohifas e intenso infiltrado de 

poli morfonuc:l eares~ com l euc:Oc:i tos degener·ados e restos de 

células epiteliais, c:anilcterizando micro<i!bscessos <Fig.64). 

O conjuntivo subepitelial apre9-ento1.1 diacreto infiltrado de 

polimorfonucleares~ com eventLiais mononuclear·es. Na 

superf1cie do epit.êlio, todos os animais (n=1Cl) apresentava~m 

leveduras sobre a quaratinaw No ventre da llngua, 8 rêltos 

mostr~ram leveduras e 7 ps.eudohifas penetrando n.a queratina. 

- 8 horas: 

As injeç~es de Ç.. mlQit;~ produzir·am extensos abscessos 

intraepitelimis 

epiteli~is e 

(Figs. 65 e 66) ~ 

contendo leveduras, pseudohifas, restos 

grande quantida~de de polimor-fonut:leares 

As regibes circunvizinhas ao abscesso, 

mostr·oi\ram pseudohifas na qüerat.in;,::~, ou entre as c~lulas 

epiteliais da camada espinhosa (Figs~66 e 67>. Em alguns 

loceds, a t:,;,\mada b,;,\sal do epit&!lio permaneceu integra 

(Fig.65l, por-êm em outros, apresentou-se desorganizadoa, com 

st.Hl\S c:êlu1as c:onh1ndi ndo-s.e com o i nfi 1 trado 1 eucoc:i t~rio 
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<Fig.66>. A lémina própria estava moderad~mente infiltr~da 

de polimorfonucleares;. e alguns mononuclearea. 

Todos os ratos <n=10) aprewentavéilm k~ !l!Ja..jj:;_~-'ã n.?t 

superflcie das papilas c:Onicae simples e verdadeiras no 

dorso da ltnqua. Nas papilas gigantes, 6 animais tinham 

leved1..was aderidas. Nm superfície ventral, 9 animais 

apr·esent.avam 1 evedura$ 

queratin.a. 

- 12 horas: 

" 6 

Apt!ls 12 horas dii\ inoc:ulaç;~o de Q • .;)lbi!;ãilli, 

no 

abscessos 

intraepiteliais com leveduras e pseudohifas eram vislveis, 

poré-m a camada basal do epitélio permaneceu integra (Figs.68 

e 69>. Pseudohifas estave\m presentes tambêm nas cêlulas 

epi tel i ais que circundavam os micr·oabcessos (Fi gs« 70 e 71). 

Noe cortes corados pelo HE, como as pseudohifas nà:o 

eram facilmente observadas, os polimor·fonuc:laares e restos 

epiteliais no interior dos micro..-.b~;;;c:esu;.o!f. se de!Btacavmm 

<Fig. 72). Alguns micr·oabscessos projetavam-se para oi\ 

superf!cie epitelial, com camadas de q1..1eratina destC~cando-ISe 

da superflc:ie (Figs. 73 e 74). Nos cortes corados pelo Gram, 

observou-se predominando cocos positivos, 

principalmente nas r·egi etes do mi croac:esso mais prOx i mas ~ 

superf1cie. No conjuntivo subepitelial havia discreto 

i nfi 1 tr·ado de poli morfonucl e aras e alguns mononucl eares. 
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Na SL.tper-ftc:ie do epitêlio~ todos os an:l.mi;ais <n""10l 

.aprasentavõi\m leveduraa na regi;tt~o diiis papilas c:Onicas ssimples 

e verdadeiras, por~m apenas 2 nas. gigantes. No ventre d<ll 

ltnqua~ as leveduras estavam presentes em 6 animais e 

pseudohifas em 3. 

- 24 horas: 

Apbs 24 horas das injeç:bee de ~-mlQicgns, pouc:a 5 

levedur.as e pseudohifas eram vistveis na quenltina em 

relaç~o ao per!odo anterior (12 horas). 

O epi t.~l i o apresentou regi bes. de descamaç::!o, com 

pedaços de queratina e massas de paeudohifas destacando-se 

da superf1cie <Figs.75 e 76). Ciõlvidades na queratina, 

contendo restos epit'.el i ais.~ cocos Gram-pos i ti vos, eventual s 

leveduras, fragmentos de ps.eudohifas e leuc:Ocitos tambêm 

foram visualizadas (Fig.77). A cam~da bazal correspondente 

subjacente discreto 

hiperplasia, e a lémina própria 

infiltrado inflamatbrio, com 

pol i·morfonucl e ares e al guroars cêl ul as mononucl emres. 

N.a Gupewflcie da queratina, todos animais <n=10> 

apresentavam leveduralil> nas papilas cOnicas simples e 

verdadeiras, a 4 nas gigantea8 No ventre, B ratos 

apresentaram leveduras e pseudohifas penetrando na 

qt.u,u··ati na. 

Na micr·osu:opia eletrOnica, obaervou-se 24 horas apOs as 

injeç:e:telli> de Ç.€JlQicant1!., leveduras e bactêrias nas fendas e 
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dentro das c:êlulas epiteliais <Figs.78 8 79 e 80). As 

pseudohifms pareciam segLiir o longo eixo de cêlula (Fig.81). 

As leveduras envolvidas pelas cêlulas epiteliais estavam 

aparentemente integras (F'ig.82)~ observando-se ~ par-ede 

celular com camo!lda a>: terna delgada e el etronl tki da e c:amadõ:'l 

interna mais espessa eletrondensa; membrana c:itoplasmàtic:a 

com inviilgina~l!::les de periodic:id,ade definida; citoplasma com 

estruturas memb~renosas em seu interior; nt1cleo e membrr.ilne 

nuclear (Figs.83 e 84). A camadm bii\SH.Ü do epitêlio, abaiHo 

dos loc.:õllis da injeç:~o perm&~nec:eu integro;,, e o conjuntivo 

S\.lbepitelial estlilva infiltrada por polimorfonuclean"'s e 

mononLICl earea <Fi g. 85). 

- 48 horas: 

Apbs 48 horas das injeç:bes de ç.ru.JUc:aos, as leveduras 

e pseud1;:,hifas estavam dispersas pela camado.'\ de queratina, 

al êm de di szc:reto Mcàmul o de poli morfonLH:l eares entre a 

queratina e a c:amadm espinhosa, alguns em degenera~::lfo. 

Notou-se tambêm esfoliamento da queratina, com fragmentos de 

pseudohifas a leveduras (Fi-gs.86 e 87). Algum;as hreas 

mostraram acantose, perda daiS papilas filiformes e eventual 

hiperquermtose e hiperplasia da Cilmada basi?il 

l~mina prOpria e)tibiu moderado infiltrado 

mononuclear. 

<Fiq.EJ8). A 

inflamatõrio 

As levedur·as estavam presentes na super·ftc:ie dõil 

quer a ti na de 4 ratos no ventre da 11 ngua, com f i l amentaç:: :l!lo 
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de pseudohifas. 

l eveduriilta. 

No dor·so, todos os a~.ni mii\i s apr·esentaram 

- 7 dias: 

l!)pOs 7 di ms di\ in j eç~o de !;,. ii!l Qi C?ID!!i, observou-se em 

alguns locais persisténciat de poucas pseudohifas e leveduras 

na queratina <Fig.89). O epit~lio apresentou perda das 

p<apilas filiformes., hiperquar.atos.e, acantose, e por vezes.~ 

neutrOfilos esparso!E> pela cammda de queratina. No 

conjuntivo Sl.tbepitelial predominava. infiltrado inflatni'rtOrio 

mononuclear intenso. 

- 15 dias: 

No per!odo de 15 dias o epitêlio apresentou discreta 

acantose e perda de papiltlls em algumas êreas, principalmente 

na regiao anterior ~s gigantes (Fi gs. 90 e 91). 

ac:antoae eris-.m menos acentuadas qua nos pertodos de 48 hor""'s 

e 1 sem.õ~na. O conjuntivo subepitelial mostrou infiltrado 

inflamatOrio mononuc:leiw disc:n?to. Raramente, 1 evedt .. was ou 

pseuclohifas for·am observadas neste per!odo. 
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Fiq_ 36 - Aspecto macroscbpico 
nor·môi\1. A regi :t!.o diil\s 
os 2/3 anteriores 
intermolar <T>. 
Aumento: 5X. 

do dorso da 1:1: ngua de r· ato 
pmpi 1 as gi gan·tes ((3), separa 

da llngua do tubérculo 

Fi g. 37 - Aspecto macrol5cbpi co do dorso da 11 f1gua de rato 
norm.al~ 1 hora ;apbe injet;;l:les intr-aepiteliais de 
Ç,.§tlbiçans na regi~o anterior ás papilas gigantes 
(G) e nO!\ regi~o do tubêrculo inb~Fmolar. Os 
locais injetados aparecem como diacreti>!.s linhas 1 

ligeiramente salientes e esbranquiç:adfls <setas), 
Aumento: 5X~ 

Fiq. 38- Dorso da ltngua de rato normal~ 6 horas apOs 
injeç:t'Je5 de Ç.i!lbicanEt. Os locais injetados 
apresentam--se como àreas esbranq!...liç:adas e 
saliente• na superflc:ie do dor-so da l:l:ngu~ 

<!Setas>. 
Aumento: 5X. 

normal, 12 horas após 

As lesbes ~~o evidentes­
avermelhada e brilhante, 
el evades e lí gei rt?<mente 

Fig. 39- Dorso da llngLta de rato 
injey:eJes de Ç,.ã\lbi&;..ã!l.l!.· 
com depress~o central 
circundmda por bordos 
esbranquiçados (setas). 
ALtmento: 5X. 

Fig .. 40- Dorso da l:lngua de rato normal, 24 hor·as apõs 
injeitles de Ç, .. Mlbicana. Houve perda de papilas n.a 
regi~o anterior· ao tubêrc:ulo intermolar (T), 

adquirindo aspecto liso e eritematoao. 
Aumento: 5X. 

Fig .. 41 -Dorso da llngua de rMto normal, 7 dias apOs 
i nj ef0e!l6 de Ç_. ~;l_!;jiDJ!· t~l gumC:'Is &reas despapi la das 
<setas) est~o presente-e~ anterior-mente ao 
t.ubêrc.:ulo intermolar (T) .. 
Aumento: :'3X .. 



1!9 



12(1 

Fiqs. 42A e 42B Corte sagital da ragi~o das papila5 
verdadeir·.;,u" do dorso da 1 !nguCt~ de rôtlto, 1 hora 
rmpOs a injeç:~o de suspens~o de ç.ª-l_bi.~. Na 
figura 42A, observa-se a fenda (*) pi'-"Oduzida pela 
injeç~o no epitêlio, porêm os fungos n~o s~o 

vislveis em HE. A figura 4.2B ê maior aumento da 
E~nterior, mostrando a fenda (*) produzida pelo 
traLwta da agulha, contendo fibrina e hem~cias no 
seu interior. As leveduras n:Mo est~o vis:tveis. 
Fig. 42A Colorrmç;:Alo: HE; aumento: aox. 
Fig. 42B - Coloraç:~o: HE; aumento: 200X. 

Fig. 43A e 43D Corte sagital da regi~o das papilas 
verdadeiras do dorso doa llngua de riilto, 1 hora 
apbs a injeç:::Ko de st..uspena~o de º·qi!lbi~9DS. Na 
figura 43A, os pontos escuros no Tn erior- da 
fenda, representem as levedur·as injetadõils <setas). 
Na figura 43B~ as levedLtras s~o observada~> mais 
fac i 1 menta,., al QL\mas produz indo pseudohi f as 
<setas>. 
Fig. 43A Coloraw~o: PASHJ IEILunento: SOL 
F i g. 44.9 Col on=t~Aio: PASH; aumento: 200X. 

Fig .. 44A e 448- Corte sagital da r-egi~o das papilats c:Onic;as 
simples do dorso da llngua de ra~to, 1 hor.m ii~Pós 

inoculaç~o de Ç.i!ltlit::i!JA. Na figura 43A, espaço 
prodLIZ i do pela sus.pens~o ( *l , contendo mL1i tas 
leved1..1ras <setas>~ Na f:lgura 43B, maior aumento 
da fenda, mostrando leveduras com brotamento de 
tubo germinativo (setas)~ 

Fig. 44A Coloraç:~o! PASH; aumento: 200X. 
Fig. 44B - Colaraç:lilo: PASH; aumento: 400X. 
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Fiq. 45 - Microscopia eletr·Onica de tr<l'lnsmiss~o do epit!-lio 
do dorso da 1 !.ngLH'A de rMto, 1 hor·a após a 
inoculaç:lil'o intraepitelial de Ç.s)bic-ªll.ê.. Nc1 
espa~o <*> pr·oduzido pela injeJ;~o da suspens~o, 

observa-·se células epi tel i ai e al tenildas e 
leveduras (L), uma das quais com formaç~o de tubo 
germinativo (meta>~ 

MET, aumento: SOOOX. 

Fig .. 46 -Fenda {*) produzida pela injeç:~o intraepitelial de 
Ç.€!)._!bicans, mostrando uma levedura (L) sobre a 
superf1cie de uma cêlula epitelial (E). A camada 
el etrondens~a mais em terna da parede celular d0:1 
levedurEI estl\ em contato c:om a superf1cie da 
cêl Lll a epitelial, formando um.a pequena depreas~o 

nil mesma. 
MET, aumento: BOOOX. 

Fig~ 47 - Leveduras <L) aderidas atra.vês da c.amada 
el etrondensa ma~ i s e~xterna~ da parede celular i1 
cêl ul a epitelial <E) , formando depressbee. na 
mesma- uma hora apbs inoc:ulaç:llo de Ç..slbi~. 
MET, .aumento: 10CJOüX. 

Fig. 48- Cêlula epitelial (E) da lingua de r.;:tto, 1 hora 
aptas inoculaç:~o de t;:.albiçaos, envolvendo levedura 
<L>. Hà pequeno espaço C*) entre a camada mais 
e>tterna da levedura e a cêlula epitelial. 

Fiq. 49 -

MET, aumento: 10CIOOX. 

Cêlula epitelial <E> da llngua de 
apbs inoculaç::to de Q.!àl..tU...ç_gn§.. 
levedura com tubo germinativo (8) ~ 
do brotamento em contato com a 
c~lula epitelial (seta). 
MET, aumento: 10000X. 

rato, 1 hora 
Ob5erva-se 

com e>t tr-emi dade 
superf!cie da 

Fiq. '50- Fenda produzida no epitêlio da llnqua de rato, 1 
hora .apõs i nocul OõlÇ i!lto de Q .• St.lJ2.i.,Ç:...AD_§.M Uma 1 evedLw a. 
<L> tem o tLibo germinativo <*> envolvido 
parci~lmente pela cêlula epitelial (E).. 
MET ~ aument.o: l()(JCIOX. 



123 



124 

Fiq. 51 - Corte smqital das papilMa c:Onicas simples do dorso 
da l!nqua de rato~ 2 horiô\s i~pOs a injeç:~o de 
Ç.§ll!ti_çs.~. A fenda (*) produzidm pela suspensi;io 
contt?m leveduras. 
Coloraç:ato: Gomori-Grocott; aumento 12(lX. 

Fig. 52 -Corte sagital das papilas cônicas simples do dorso 
da l!nqua de ratos, 2 horas apOe a inoc:ulaçbo de 
Ç.iàl.lil.s;:_sns. Nos locais dél injeç;:~o (*) ~ obser·va-se 
leveduras livres e prOHimas .\lls cêlulas epiteliais. 
Pseudohifas s~o vis! veia na quer·atina (setas). 
Leveduras <L) est~o pr·esentes til:lmbêm na super·f:ic:ie 
da queratina. 
Coloraç~o: PASH; Mumento: .200X. 

Fig. 53 -Corte sagital das papilas c:Onic:ae simples do dorso 
da l!nguu de n~üo, 4 horêls apOs a inoc:ulaç:i'il(o de 
Ç~ 1Sl.b..;Lc;ãQJ2.• O espaç:o produz i do pela i nj eç i!Jo ( *) 
contêm leveduríô'ls e pll!leudohif.iil• (setas) penetrando 
no epitê?lio... Entre a fenda e a c:amad;a basal do 
epitêlio hA 2 microabcessos intraepiteliais (M). 
Color.açato: PASH; aumento: 20CIX ... 
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Fiq. 54 -·· Microacopi;a eletrOnica de transmiswato do dorso da 
Ungua de rilto~ 4 horas apO.s a injeç;xo 
intraepitalial de suspens~o de Ç~illtdçam'i?.-

Observa-se cêl Lll a a epi tel i ai a (E), umii'l das quais 
com ps;;eudohifa (H) no seu interior e actlmulo de 
polimorfonucleares <PMN>, .alguns contendo Csn_gj_Q.s 
no interior <L). 
MET, aumento: ::SOOOX. 

Fig~ 55 - Epitélio do dorw.o da lingua de rato~ 4 horas ..apOs 
a .t nj eç:~o i ntrmepi tel i al de SLtspensAto de 
Ç.!\tl_Q,i_.t:;iln.§. Observa-se leveduras <L) no interior 
das cêlulas epiteliais (EJ e infiltraç:~o de 
polimor·fonuclear-es <PMN}, alguns contendo levedura 
no interior. 
MET, aum~nto: 7500X. 

Fig. 56- Epitélio do dore.o da 11r1ÇJLta de rato, 4 horC~~s 

i nj e r,;: :to de Ç~ al bi cana. Observa-·ae 1 evedur- as 
dentro da cêlula epitelial e uma peeudchifa 
entre duas c:êlulas. 
MET~ aumento: 10000X. 

após 
(L) 

<Hl 

Fig. 57- Cé-lula epitelial do dorso da l!ngua de r.mto (E)~ 4 
horas apbs injeç~o de Ç .. ê.}.Jil.J;.S.!l!ã~ contendo 
levedura <L> prt:mima ao nt:u:leo {N), provocando 
deprea.s~o na membrana nucleE~r. 
MET ~ aumento: 12500X. 
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Figs. 58 e 59 Dorso da llnqua de r.:ilto, 4 horas a pôs 

Dois 
uma 

està 
mais 

do 

inoculaç:~o intraepitelial de Ç.&Qi!;j'l_o~. 

poli murfonucl eares (P11N) e!lt~o envolvendo 
lavedL\ra. A parede celul,::w da levedura 
integra, existindo espaço entre a c:~madi! 

externa da parede e a superflc:ie 
polimorfonuclear. 
MET, aumento: 10(!00X. 

' 

Fig. 60 - Dorso da llngua de ratoJ 4 horas apOs inocula~~o 

de Ç,.sJJ.ti .. c::an§. A levedura (L), dentro do 
poli morfonucl e ar, mostra vac:uol i z aç;:to i ntracel u-
1 ar, el etr·onden!Si da de e estrur-a da parede c:el ul ar 
diferente do normal. 

Fig. 61 -

MET ~ aumento: 12000X. 

Dorso da l inqua de r" ato, 4 horas> apOs 
intrmepitelial de Ç.fàibJJ;.illl.!i!· Levedura 
vacuol i z aç:~o i ntracel ul i:H- e parede 
alterada, est&\ envolvi dõil por 2 ou 
morfonucleMras. 
MET, aumento: 120CI(lX. 

inoculaç:ilo 
mostr· C~ndo 

c::elulQ'Ir 
3 poli-
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Fiq. 62 -- Corte S<"!gital do dorso da. l!ngua de F"ato~ 6 hor·as 
apem i nocul aç.~o de Ç. sllllJ;SIDJ!· A fenda ( '*) 
produzida pela inje~~o mostri:i. leveduras <set~s) 

aderidas .!A quer·atin<il, a partir· da!!i quais as 
pseudohifas <H> invadiram a mesma. 
Coloraç:~o: PASH; 200X. 

Fig. 63 -Corte sagital da nzgi;'i:!.o das papilas cónicas 
simples do dorso da l!ngua de ratos~ 6 horas após 
a i nocul aç~o i ntr aepi tel i al de Ç. s!..bliM.ã· Nas 
fendas (·~t>) pr-oduzidas pela :l.njeç~o, as leved1.was 
est~o aderidas .tis cêlulas epiteliais, for-mando 
pseudohi·fas (setas). 
Coloraç.~o: Pt\SH; at.t/llr.o'!nto: 200X. 

Fig. 64 -·-Corte sagital da regi~Q di?ls p<..'lpilas c:ónicas 
simples do don'fio da llngw:"'! de r·atos~ 6 hr.was apOs 
a inje;lao intrmepitelial dt-?' Ç.!êJ .. tü .. .s..En~. Leveduras, 
pseudohifas e .ac:úmt.tlo de pol imor·fonucleares, 
alguns j ~ degener-ados for-m.::lm mi croabcesso 
intraepitelial (M). Na camada de quer-atina acima 
do mi CJ'"oabc:esso~ C)bserva-·se pseudohi f?.s (1-0 e 
leveduras (setas>. 
Coloraç~o: PASH; e~urnento 200X. 
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Fiq. 65 - CoF"te saqit.al da reqil!l:C~ diila papilas cón:lcas 
simples do dorso da llnqua de r·iilto 1 8 horas apõs a 
i nocul a~~o de Ç,,. ml .. b.i5;;.~· Observa-se mi croabc:esso 
intraepitelial CM>~ ao lado da fenda <•> produzida 
pela injec;:~oJ ccmtendo levedurms e pseudohifas. A 
queratin<a e a c:&~matdil espinhotsm es.t~o invadid;:,1s por 
psm.1dohi f as~ porém a camada ma i a i nter-nõ:'! per·m;;mece 
1nt~.c"H:Jr·a. 

Coloraç~o: PASH; aumento: BOX. 

Fig. 66 --Corte sagital da r·egií!!lo das papilas r.:Onic<i:IS 
simples do dor·so da 11ngua de rillto, 8 horas apOs 
i noc:ul aç;~o de ç. ãl.l21.ç;,an!i. Observa-se intensa 
proliferaç~o de pseudohifam (setas) e formaçi!:!:o de 
mic:roabr.:eJ&so <M>. A camada basal esttl 
desestr·utur ~da e i nf i 1 trada de 1 Eo:"ucbc i tos da 
l·t'ilmi niil pr-opr i a. 
Colora~il'(o: PASH; õilumento: 200X. 

Fig. 67 -Cor-te m;,~ç.litMl da re~1i~o das papil<?.s cOnir.:as 
simples do dorso d.;;o, 11ngua de r·ato. ApOs 8 horas 
da injeç:~o de Ç .. $ll.h_tç;;allÉ.~ a parte mais superficial 
do epithlio começa a dest<:.~c:Mr-se, liber-oando o 
contet'.1do da fenda produz i da pela inocular; ~o. 
Observa-se gr mnde quantidade de pse\..tdohi·fas 
(setas) na qt.liwatinm e na t:õilffik.'d}::~ ee,;pinhosa, e 

micr-oabc:esso intraepitelial (M) ~ 

Coloraç:~o: PASH; aumento: 200X~ 
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Fiq. 68 - Corte sagital da regi~o das papilas t:Onicas 
simples do dorso da>. llngua de r-ato~ 12 hor·as <J~pOs 

a injeç~o de Ç. €1l.!;l.i~§Ul.lã• E>( tenso micr·oabcesso 
intraepitelial <Ml, com massa de leveduras e 
pseudohifas ê visivel, porém a camada basal do 
epi tl?l i o per-m;.;e.nece 1 ntegr a. As pseudohi f as esti':lo 
presentes tamb~m no epitélio que circunda o 
microabcesso. 
Coloraç:~o: PASH; aumento: 120X. 

Fiq. 69 ·-em-te sagital d.n n*gi~n das p<:~piles ver-dadeir·iils do 
dor·so de:>. llngl.la de rato, 12 horas 
de Ç. ê.Uüs;.sn.'â. Observa-··se intensa 
pseudt:~hi f a1s e formaçiilo de 
intraepiteliais mt:tltiplos (setas). 
Coloraçà"o: PASH; aumento: 120X. 

apOs a injeç:~o 

proliferaç:i:l.o de 
microabcessos 
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Fiqs. 70~ 71 e 72- Corte sagital da regi•o das papilas 
verdad~iras do dorso da llnqua de rato~ 12 horas 
apbs a injeç;;o de Ç.gJJ~ic.ª-'lê.· Na figur<:1 70 ê.'l 

impregnac;::')(o pela prat.?. evidencia as leveduras e 
intensEI pr·olifer·aç~r.J de pseudohifas na epitélio. 
Na fiuura 71, levedLtras~ pseudohifas e os 
mi croabcessos i ntr·aepi tel i ais s~o vi sd vei s. Na 
·figur<a 72. como as leveduras e pseudohifas n;l;lo 
estêro coradas~ obser-va-se mais nitidamente os 
microabcessos intraepiteliais CM). 
Fiq. 70 ColLl-r·ar,;:~o: Gomori-·Grtlcr.rtt; aumento: 200X. 
Fig.71 - Color-a~•o: PASH; aumento: 200X. 
Fig. 72 ·- Color·aç-. .?oo: HE; aumento: 200X. 
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Fi gs. 73 e 74 Corte sagi tal da regi ~cl das p.:c1pi 1 as 
vt-:rdadeir-i':l.s do dorso da l!ngua de rato, 12 hor-as 
.apbs a :i njet;:~o de Ç. !?111 bicans. Observa,-se 
micrcabcesso intraepitelial (Ml abaixo da intensa 
prolifer~ç~o de pseudohifas (H). Na fiqura 74, 
m;:ü or aumento da anterior, obser-va-se que 21 camada 
mais super"ficial da queratina comer;:o.~ndo a 
df::?stacar·-se~ c:om o pos!..:;lvel inicio de 
E'}(teriorizaçã:o do mic:rrJabcesS(j <Ml. 
Fi g. 73 Col or· aç: ~o: PASH; aumento: 1 :;:.'(1 X. 
Fig. 74 - Colorat;.àto: PASH; aLtmento: ::.~oox. 
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Fiq. 75- CoF·t:e saqit.al da regiàfo das papilas cónicas 
15-imple!S do dorso da 1 inqua de rato, 24 hor·as apOs 
injer;~o de Ç_-.albi_Ç..€H2..ê.· A queratina (Q) contendo 
massas de p'?eudohi f as (setas) est~ destacando-se 
do epitl?lio. 
Coloraçàlo: PASH; aumen·to: BOX. 

Fiq. 76 - Maior aumento da figuro.' acima~ tnL1Strc.~ndo a intensa 
prol:ifer-açàlo de pseudohifas <H> nC~ queratina (Q) e 
os microabcessos intraepit.eliais (*). Ped?.r;os de 
quer·atina e massas da pseL!dohifas est~o 

descamendo--sé da superf!cie. 
Colorar;~o: PASH; aumento: 200X. 

Fig. 77 - Cor-te Sr.'lgitF.l-1 da r-egi~o das papilas cónicas 
simples do dor-so da linqua de rato, 24 horas apõs 
a i nor.:u1 ar;~Cl de Ç~ al bi C,:..JàO.!ê-.· Observa-se 
pseudohifr.'ls e levedur-as na quer-atina e o 
emvol vi mento bacteri ano (setas) no pr·ocesso. 
Coloraç21o: PASH; aumento: 200X. 
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Fig. 78 ·- Dorso da 1 !nqua de r· ato normal. 24 hol~.cH:> após a 

injeç:lo intr-depitelial de G·.?!H?-i.i-;'ª0.§.. A fend-"1 (-li·) 

produzida pela agulha contêm bactêrias (setas) e 
alqumas levedLiras (L) dentro d;;~s cê>lulas 
epi tel.l. ais .• 
MET; aumento: 3000X. 

FiQ. 79 -~ DnrtS.n t:liil linqua de r-ato. 24 
i ntr aepi tel i al de Ç. a1,.hi_!;.$!.UJ?,• 
pr·oduzido entre as c~lulas 

bactérias <setas) e leveduras 
dentro da cêlula epitelial. 
MET; aumento: 3200X. 

horas apõs i nj t?Ç~o 

Observ<:'l-se o espaço 
epiteliais (E) com 
(L) na supe::>rfi cie e 

Fiq. 80~· Dorso da l!nquii\ d1? r.:i\to. 24 horas i3pO;:.; injeç2'1o 
intr·aepiteliôi~l de Ç.êlJ;!.i.f.='lOS. Obser-va-se levedur·as 
(L) e b;ô'lctêriôils (setas) a~deridas tis; cP-lulas 
epiteliais e uma pseLldohifa (H) penet.rando entre 
as cêlulas epiteliais. 
MET; aumento: 5(l0(1X. 

Fig. 81 - Dcw~m. di..'\ 11ngua de r-ato~ 24 horas apõs injeç;:~o 

intr-aE•pitelial de Ç.ª-.J..!2i.f:_s.1J1$.· A pseudohifa (H) 
dt"::.>ntro de cêlula epitelial <E> està aparentemente 
seguindo o longo ei>:o d,:~ cêlul,:~. A cêlula em 
contato com a psfô!udohifa tem eletrondensid?.r:!e e 
;;'!Specto gr··,,:mul ç1r di fer"ente das ct:.>l ul as adjacentes. 
MET; aumento: 8000X. 
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Fiq. 82- EpitDlio do dorso da lingua de r~to! 24 horas após 
a injF.:>ç,~~o intra~pitelial d12 C.albicans. 
Obsel~v~·-~e 1 evedt.wa (L) envolvi da por dLiaS-C-~"i"L\1.::\s 
epitf.Jli.:üs (E). 
MET; aumEmto; 1600CJX. 

Fig~ n:::.> --Levedur-a dentro de cêlula epitelial do dorso da 
l:tnqua dr.-? rato! 24 hor<.HS após a injer;~o 

intraepitelial de Ç.s.l_t;Lica(IJ;?_. A parede-.:- celular 
CPC) D eletronlócida; o citoplasma CCl contêm 
est.rutLwe~s membranosas (setas) e um vaci)olo <VI. O 
núcleo IN) est& na porç~o central da cêlula. 
MET; aLtmento; 50000X. 

Fiq. 84- Levedur·,:,, dent:r·o de c:elula epitelial (E) do dorso 
da llnqua de rato, 24 horas ap05 a injeç~o 

intr·t?.epl.telial de Ç_.al!;;U.J;;.§JD..§i,. A par-·ede celular 
(PC) mostr-a camada eHtewna mais~ fina e 

f.C<l etrnndensa e cc?~mad<:\ interna mais espess.a e 
eletronlúcida. A periodicidade definida da 
membri?lna l:itoplasm~tica està evidente (setas). O 
mo='lter·:ial nuclear (N) o(:upa quase toda o citopló.'l.sma 
(c) • 

I'JET; at.tment o: 40000X. 

F:iq. 85 - Micr-oscopia e1etF·bnic:a da c:am,':\da bas.õ~l do epitélio 
do dor-so da l!nqua de n:1ta que F'ecebeu :injeç~o 

i ntra~::-~pi tel i ;;ü de Ç. e.!J.:ü __ Ç,S\D_§.. As cêl ul as 
epiteliais da camada basal est~o inteqrc.'s~ e no 
conjt.tnt i v o subjacente (C) ob~;r.õ'rva-se 

polimor·fonuc:leares \PMN> i? rnononuclE?i.'\J..-es (MN>. 
l"'ET; aumento: 2500X. 
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Fiq. 86- Cort.e s~qital da r·egieto das papilas t:Onic:as 
simples do dor-so da llngLI<'.l de.> rato, 48 I"H.1r·as apõs 
a injeçao de C.albicans. Observa-se pseudohifas na 
qu~c'?r,C~·tina e p·eF--d'ã--ctaS papilas na regi~o. Em 
algumas •raas, nota-se esfoliamento da queratina. 
com fr·aqmentos de pseudohi-fas e levedur&~.s {setrJ.S). 

Color-<tH;~o: F'ASH; aumento: BOX. 

Fig~ 87 -· Maior· aumento da figLtr"o?; <!'~cima~ mostrando 
pseudohifas fr-agmentad<:ts (H) que persistir<)m na 
queratina. O epitêlio !El apresenta-se acantOtico. 
Color·aç~o: PASH; aumento: 200X. 

Fig. BE!- Corte sagital d;:.. regi~o das papilas vel'"dadeiras do 
dor-so da l!nqua de r-ato, 4El horas <:lpôs a injeç~o 

de Ç_. ª-1 bi cans. Observa--se pseudohi f as fragme.mtadas 
na que;atTr=;;-e per-da das papilas n;;t. ê.r-ea (seta}. 
O epi t~l i o (E) mostr-a aci:'lntose e di scn.:!ta 
h i per qut?r- e. tose. 
Color-aç~o: PASH; aumento: BOX. 
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Fig. 89 -·- Ccwte sagitml di! rç.1gif!!o 
simples do dc:>rso da 11nqua 
i nocul ;at;:~o de !;..Ji\l!2.i_ç;_..,1.0_gt_. 

da!Si papilas 
de r· ato, 7 di a5 

cónit:as 
ap6s a 

Observa-se presen~a de 
pouc:;ot!lt pseudohifas e 1 evedtH,.·as (setas) niit 
querat.i na (Q). 

Coloraçl!lo: F'ASH; aumento: 200X~ 

Fig. 170 - Corb: s<ilgital do!l re~Jii!'lo das papilas veFdZ~dr:!ir;.;~s do 
dor-sD da llnqua de r··,:;d;.o~ 15 dias apôt~ 51 irH::>culaç:~tJ 

de Ç. s,\J;ü-.. .h.S.t!J§, Dbmerv.m-~Se llreu"' de perd21 de 
papil.w.s ver·dadeiraJs <PV)~ logt.> apO!i!õ as gigante!<, 
(PG) ~ e ~71cantose do epi tê-1 i o~ por~m pseudohi f as e 
ou 1 E?vedur·a!G n~o silo mais vi si vei s. 
Color·aç~o: HE; aLunt~nto: 80X~ 

Fig .. 9.1. - Cortrõt sr.1gital da regi~o das papilas cónicas 
simples do dorso da l!ngua de rato~ ,15 dias apôs a 
.i. nocl.il a~~o de Ç. al .. Q ... LG.ªD.ê:.• Observa-se regi ~o 
despapilada. O epitêlio (E) élprestmta-·se 
acantOtico, com infiltrado de polimorfonucleares 
na querat.ina~ porê>m levedur.:.\s e pseudohifas n~o 

s~o mais visiveiaM 
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D!SCUSS~O 

1 ASPECTOS MORFOLóGICOS DA LI NGUA E DO PALATO 

DE RATOS NORMAIS E SIALOADENECTOMIZADOS 
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?\pOs a si al oadenectomi a~ as muc:omas do palato e da 

1 !nqu.a dos r .;;etC)$ nil'lo apresentaram al teraç;:bes vi si vei s macro 

e microscopicamente~ como descrito por !TO ( 1990) . 

Hiperquewiiltose do epitêlio 1 ingual, assim corno alter·aç:bes 

nas papilas valadas, descritas por NANDA e CATAU\NOTTD 

( 1981) em r-atos si c1l oadenectomi :zados, n~o foram observadas 

no pr·esente trabé:ü ho~ A c avi dada bLH:al dos anima i s 

apresentava-se seca e com muitos residuos de alimentos 

ed::leridos ai:JS dentes. Os aspectos morfolbgicos do palato e 

da l!ngua~ tanto nos r<iltos nor·mai s como nos 

si al oadenectomi:;;: ados, apresentaram-se semelhantes e de 

acordo com os descritos em diversos trabalhos O<UTUZOV e 

SICHER~ 1952; CLEATON-JONES, 1971~ 1972 E 1976; McMILLAN~ 

1974; BRADY e cols., 1975; KASTER e CAMERON, 1978). 

Em senas humanos a >:er·ostomi a tem si do ~::~ssoc:i i:\da a 

atrofia da mucosa bLtcal, em particular no dorso da l:lngua 

( WALLACE e PETRUSNECK ~ 1985 > • Isto sugere que a mLICt::l'sa do 

rato ê mais resistente que a hurnacna, e realmente lesijes 

fr·equentes no homem~ como aftas, nitllo ocor·rem no rato. 

Sabe-se também qLte a mucosa do F" ato ê miili s resistente a 



carcinomas espontâneos 01..1 provocados e>: pel"" i mentalmente 

iWALLENJUS, 1966). 

No dorso da linguados ratoa normcais~ .as bac:têl""ias 

localizavam-se na superflcie convexm das papilas filifonnes, 

geralmente n~o ocorTe.mdo nas Sl..tperfic:ies cóncavas, regiões 

int.erpapilares e papilas fungiformes (BRADY e col s., 1975; 

KASTER e CAMERDN, 1978l. Nos ratos si al oadenec:tomi z ados. a 

locali;zaç~o das bactêrias seguiu o mesmo padr~o dos normC~is~ 

porem o netmero de mi c:r·orgar1i smos, apesar de n~o ter sido 

quantificado, foi aparentemente super·ior- em ~'llguns animais, 

com a presença de bastonetes Gram-positivos, que ocorrem em 

número mLtito reduzido nos ra~tos normais. 

f a ri ngeana da 1! ngua dos r atos si al oadenec:tomi z a dos a 

quantidade de bactêrias est~va aparentemente 

aumentada~ 

1.\ltenaçbes na microbiota bucal ocorrem em pac:i entes 

>l&rostOmi c os~ 14umento na proporç;t"~o de f;itr_eptoc:oc:cu!ê. e 

b§ctobac:il~, assim como acidificaç~o do pH da saliva foi 

observado em pacientes SLitJmetidos ~ r·adioterapia <LLORY e 

c:ol s .. ~ 1971). BROWN e col s. ( 1975) estudando os efeitos da 

>lerostomi a provocada por radi o:u;:~o n.o~ mi cr·obiota buc:c.d, 

observar·am aumento na qu;antidade de 2_.mqtems, espêcies de 

(principalmente 

decrêscimo no nt!1mero de 

espêci es de Nei sser:..i a e Fqsobgct,eriW!l• >:EENE e FLEMING 
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{198'7) relC~t.ar.::Hn aumento nos nlveis de ~c:illq§. e 

f;l. IDJ:.l:ten.ª' em pac:i entes }~erostómi c os. 

A instalaç.:àlo de microrganismos como o §..§.Q!;u::in_t,.J.§. e 

f!.visc:osq.ã_, pronta;mente aumentada rato!õ> 

si al oadenectomi z a; dos, com consequente aumento nas càr i es 

coronãria e d~~ raiz <BOWEN e cols., 1988a). 

micr-obiota ac:Ldogànic:a com alta virulência 

El ev.c~da 

(incluindo 

\';l. soQ.cinqs) ê sel ec:i onada em ratos si al Oõ.'tdenectomi zados, 

sendo tr .:~nsmi ti da mais rapidamente quando c:ol oc:ados em 

gaiolas juntos com anima i s nor·mai s, os QLI<od s passam a 

apresentar maiores n1veis de cêrielS de !Superf1cies lisas 

<BOWEN e cols, 1988b; MADISON e cols. ~ 1989 e 1990). 



2 PRESENÇA DE Candid€!. alQicans NA 

BOCA DE RATOS NORMAIS 

17~06% rJiils bocas dos ratos nor·mais, poré-m a 

154 

espécie 

Ç.ãJ_Qj_ç§D...§. foi isolo:.da em apenas 3,411. do total dos animais 

examinados <381 rõ.'ltos>. OLSEN e BONOEVIC .. ~ < 1978) 

ericontr·aram Ç.al.J;;U._!;_iilll§. em 30 de 38 ratos e>:aminados, porém a 

maioria do:.~ autor·es n~o relata a presenç:.m da 1 evedura na 

cavidade bucal de r· atos <RUSSEL e JONES~ 1973a e b; AL.LEN e 

c:ol s. , 1982 e 1985; ALLEN e BEC .. ~, 1983 e 1987; RENNIE e 

cols-~ 1983; HASSAN e cols~, 1965). Por- outro 1 ado~ • 
espê•c i e Ç. §ll.Qi C!l\tL!:i e cone i der-iõ!da comensal de supl?r-f :l c i es 

mL1cosas do tr-ato gastro--intestinal de pàssar-os e mamíferos 

<ODDS~ 1979, 1980 e 1984; ROGERS e BALLISCH~ 1980), podendo 

portanto ser· encontrada na cCJvi d.-ade bucal de r-O:ü.os. Alêm 

disso, como o gênero possui 196 espêc:ies catalogadas <MEYER 

e cols., 1984), cuja morfologia e G~specto colonie.~l nem 

sempre podem ser difer·enc:iados~ os n;rtou que apr·esentélvam 

levedL1ra!S n~o foram Ltsados neste tr-abalho~ para evitar 

eventuais i nterfer·enci as nos resultados. 



3 S!ALOADENECTOMIA~ QUANTIFlCAÇ~O DE SALIVA 

NA BOCA OE RATOS E. SUSPENS~O DE 

!;sod i!:l s slltLS.ilDJ?. UTJ Ll Z ADA 

A remo;:~o c:irC.1rgica das glándulas salivii\res maiores, 

produziu <l\centuada xerostomi a nos animais~ sendo 

qucmt i da de de sal i v a coletada redu:<: i da em apro>ti madamente 

75%~ nos ratos submetidos a cirurgia. No homem~ os sintomas 

de >lt?rostomia ocorrem quando o fluHo SCilliv.:w ê reduzido em 

40 Cil 50% do volume normal <FOX e cols.~ 1985; DAWES~ 1987) • 

Os 25% de saliva residuais dos ratos 

pr·ovavel mente ·Foram produzidos pelas gl·~ndLtl as sal i vares 

menore~, localizadas pr·incipalmente nc:J pa.lo?.to mole e na 

na·gil',}(o posterior da lingl..ta, que s~o essent::ialmente 11\L\c:osas e 

responsh.veis pela produç;tto de mais de 70% da mLICina presente 

nrn saliva total. A saliva dos animais sialoadenectomi:zados 

era mais viscosa~ devido~ pr·ovavelment.e, a maior" qLtantidiilde 

relativa de mucina. Sabe-se qLte a retirada unilateral da 

parOtida, sublingual e submandi bul ar provoca ALimento de 

volume das glândulas restantes, e ê provâvel~ embora ainda 

n~o demonstrado, que apOs i3 si al oadenec::·tomi a das gl àndul <:;~S 

mê:\ior·es ocor-ra maior atividade das menores. Em C:i.\sos de 

aplasia das glàndLilas salivares em humanos~ ê comum a 

presenç;:a de glândulas menores no lâbio e palato, e da~ alta 

viscosidade da saliva (MacOONALD e cols.~ 1986). No homem, 

7 a 6/. da sal i v a total correspondem a contribuiç~o das 
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gl-êndul as menores <DAWES e WOOD, 1973), responsãve:ls pela 

pr-oduçàlo de mais de 70/. da rn1.!cina presente na saliva ( TAEIAK 

ec::ols., 1982)~ a qual representa barrei r a efet.i v a contra 

b~ctêrias e ressecamento d.a mLtc:osa bucal <TABAK e col s~, 

1982! GREEN e EMBERY, 1984)~ c:ontrol a a per·mr:?il'lbi 1 idade 

tecidual (ADAMS, 1974) e dificulta a penetraç>l:l;o de aqentes 

car-cinogênicos no epitêlio <STORMBY e WALLENIUS, 1964). Por 

outr·o 1 a do a sal i v a di mi nu i a taxa de absorç~o de ~gua e 

OLttras subst'ê\nci as pela mucosa bw:al de ratos normais, sendo 

maior <..'\ quantidii'lde de corante fluorescente que penetr·a na 

mucosa de.• ratos xerostOmicos, mesmo na presença de muc:ina 

produzida pela.s gléndLilas menores <DEAN e HIRAMOTO, 1986). 

vlALLENIUS 0966) obteve quantidade 9 vezes maior de 

saliva em r·atos nr)rmais, apOs estimLtlaç;:~o com pilocarpina 

que nos sialoadenectomizados. Com a metodologia usada neste 

trabalho ,:, coleta com al god2to deve ter <;~bsorvi do maior 

quantidade da saliva mais viscosa dos ratos 

sialoadenectc)mi::::ados, dific:il de ser coletada pelo mé-todo de 

VJALLEN!US, que obtiver~m t.l,8 a 0~9ml de saliva por· minuto, 

coletando de 5 a 15 minutt;)s apOs injeç;:~o de piloc:arpina em 

rBtt.'1S normais pes..~ndo 26(1 a 280 gr-amas~ e medindo em tubos 

calibrados. Nosso$ r-esultados revel aro:tm aprt1>l i madamente 

0~4ml por minuto nos normais e 0,1 nos 

J.:erostOmicosJ porêm os animais pesavam de 230 a 250 gr<:1mas e 

<;~ coleta iniciou-se imediatamente apbs a injeçi!<lo da 

pilo!:arpina. Outr·o fator importante na diferença dos 
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resul tmdos~ ê que WALLE:NIUS c:ol oc:ava os r· atos em supcwte 

inclinado no qual ficavam com a cabeça mais bai>ta e a ~aliva 

en~ col etadói\ em tubos; posi ç:~o c:ontr~wi a ~ Ltsada neste 

trabalho, nil qual a cabeça do .E'Ini mal f i cava i nc 1 i nada par<'.l 

cima e mais alta que o corpo, o que provavelmente dificultou 

qLH~ sec;reçbes respirattwias e digestivas, que ocor-rem apõs 

uso da~ piloca~rpina~ se misturassem á saliva. BERNADE e 

c:ols~ (1956) relataram produç,:ê:o de 0,1 a 0,25 ml de saliva 

por minuto em ratos adultos apbs uso da piloc:arpina, porém 

em ratos sia.loadenectomizados. WALLENIUS ( 1966) obteve 

xer·ostomi a total, por periodo de 8 horas, associando a 

sialomdenectomia com a administraç..\\to de metilescopolamina 

( lmg/~:9 peso c:orpon,'ll) ~ 3 vezes por sem"'na~ com per· todos de_ 

descanso de 48 horas entre as injeçbes. Opti:ilmos neste 

t.rabal h o por Lt!S.ar ani m.ai s apen.as si al oadenectomi z ados 1 com 

acentuada >terostomi a, porêm ni!o total, 

droga poderia interferir nos resultados. 

pois o uso de uma 

A cirurgi,;.'l de remoç~o das gl"êndulas salivar-es maiol'··es~ 

ni!tcl pr·opic:iou a presenç;:a de leveduras do género Çand~ nas 

anim"''is, sem que a mesma fosse inoculada. Em todos os ratos 

antes do inicio dos e>:perimentos, o que resultou sempre 

negativo. Como os ratos sialoadenectomizados n~o foram 

co! ocados com ratos qLte aprt~sent.avam Ç. 9l bi cans na c avi da de 

bucal .• n~o ocorreu tranami ss~o da levedura e os i'ini mais 



158 

continuaram negativos. Possivelmente~ assim. como ocorre com 

(MAIJISON e cols~ 1989 1990)~ a 

transmissibilidade da Ç.a1Qi.,!;.,9!1....§. tambt>m seja aumentada em 

ratos si al oadenectomi z a dos inocula dos com a 

st..1qeri ndo que estudos sobre a transmissibilidade de 

Ç.ãtt? .. t!,;.€.\1}_~- em r.atos >terostOmicos sejam realizados. 

A amostra F-72 de Ç.sU.QjcàpS utilizada no presente 

trabalho, ·foi isolada de paciente com estomatite p(3r prOtese 

total e aprr.<-sentot..~ alta lr.?talidi><de para camt..tndongc.1s por via 

endovenosa (SHIMIZU, 199(\). Alt>m disso~ ê produtor-a de 

protei na se~ h i al uroni da se~ condroi ti n-s! . .ll f ata se e fosf atase, 

enzimas consideradas como fatores de virulência. Amostras de 

Ç~albicsns pr-odutoras de maior quantidade de proteinase, 

apresentam maior aderência ás cblLtlas epiteliais bucais 

humanas ~RUCHEL e ç;ols. ~ 1982; RUCHEL~ 1984; BARRETT-·BEE~ 

1985; CASSONI e cols., 1987; I<ONDOH e c:ols., 1987; BORG e 

RUCHEL, 1988), stlo mais patogênicas para camundongos 

(tJHANNOUM e ELTEEN, 1986; NEELY e HOLDER, 199(1) ~ e possuem 

m-t?liOI"" ader·ência e poder de invasàio na pele de camundongos 

Hialuronid.ase e condt"'oitin-sulfatase 

p.r-odLtZ i das por mi c ror-gani amos bucais s~o consider-ados 

fatores de pi:\togenicidade na doençi.'l periodontal <HERSHON~ 

1971; TAM e cols. ~ Fi82; DAHL~N e cols., 1983; SHlM!ZU e 

ALMEIDA~ 1989). A pt"'oduç:.lllo de fosfolipc:~se por amostras de 

Ç.ª1.Q_;LÇA!.:'1.1â ê c:onsiderad.tt também f,o,tot"' de virulência para o 

homt:?m e animais <SAMARANAYAI<E e cols., 1984; BAHRETT-BEE e 
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cols.~ 1985; SOUZA, 1 ~188). O qrau de vi rLil ênr;: i;;~ das 

da h i al uron i elas e~ C!:!ndroi ti n-sul fati'lse, proteina;:;e e 

·fosfolipase, em suas variadas c:omb:ina~bes; amost.ras produ-

toras das 4 enzimas s~o mais virulentõ.'ls que as que n~o 

produzem Lima ou mais dessas enzimas <SHIMIZU~ 1990). 

A quantidade de Ç.alQicsns t.1sadõil nas. inoculaçbes bucais 

neste trabalho~ foi de apro>: i madamente 5X 10~"' cêlulas 

viàveis~ dose que os animais suportaram bem, n~o ocorrendo 

alter;açbes sistémicas visiveis clinicamente. A maioria dos 

autores utiliza inbculos bucais de 0,1 a 0~2 ml de 

suspenstles contendo 107 (JONES e RUSSELL, 1974; RUSSELL e 

JGNES~ 1975 e 1976; ALLEN e cols.tr 1982; ALLEN e BECV~ 1983 

e 1987) ou toa cêltJlas vil>.veis de ~albi,.!;JMl§ <JONES e ADAMS~ 

1970; RUSSEL.L .-:? ~lONES~ 1973a e b; RUSSELL e LAY~ 1 97~); 

FISKER e ccls., 1982a e b). 

~\ padroni z aç:~o do nómero de cêl ul as vi àvei s de 

Ç. §!.LQj_,Ç;,êJlê. nas suspenstles utilizadas nas i nocul a~bes. foi 

·feita em camara de NeubcH .. Ier, após previa c:oloraÇ;t(o com 
' 

corante vi tal~ conforme descri to por v lar i os aLttores (JONES 

e ADA\'15~ 1970; ALBANO e SCHMITT, 1973; FISf<ER e col s., 1982a 

e b; REED e cols.~ 1990). Por outro lado~ v~r:íos tro?.balhos 

relatam a padroniz<?iç~o do nt1mero de microrganismos em 

contagens de unidades for·mador-as de colOnias/ml <PHILLIPS e 

BALISH, 1966; · SOFAEH e c:ol s., 1982J ALLEN e cols.~ 1982; 

HDLBROOK e cols., 1983; ALLEN & BECt<, 198~; e 1987>. Em !50 

' 
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das SLtspensO.es padr-onizadas atr i::4Vês da câmar-a de Neubauer- ~ 

foram realizadas dilui;;:tles e contagens das t..mi dades 

for-mador-as de c::olóni as (UFC/ml) em ~gar- Sabot.u··aud dewtrose~ 

par-a confir-ma!ii=~O do nt:unero de levedur-as que estatva sendo 

inoct.tlado. C1Jmo a mEdia obtida em 50 contagens foi de 

5~71X10'"
1 UFC/ml de Ç •. f<I.J.!Ucans, com desvio padr~o de 2~64~ 

considerot.t--se que o metodo de contEtgem em câmara de! Neubi:l\ue,-r 

foi mais r~pi do~ de maior facilidade de exect.tç;:~o e 

possibilitou ainda~ o c~l t:Ltl o de nf.!mero de c~lul as da 

suspens~o, antes do i nõcul o~ 



4 PERSISTêNCIA DE Çandids ª-.!1ll.!;;..S.D.§ NA BOCA 

DE RATOS NCIRMA!S E S!ALDADENECTOMIZADDS 
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E}:pos:i.jj;~o e>! per-i mental de pacientes n~o portadores, á 

altas doses de Ç~albicans~ tanto na forma de levedur-a como 

de pseudc)t1ifa, gertümente n~o resulta em colonizaç:~o bucal; 

a instalaç:~o de candidose provavelmente result.::1 de 

alteraç:bes na resiténcia do hospedeiro muito mais que á 

e>rpm;iç~o de <!!ltas doses de Ç • .albic:sos (WATSON e I<ROONE, 

1981). O uso de antibióticos também predispoe á 

em hwnanos <OI<SALA, 1990). Em animais, o 

candidose 

uso de 

.:~ntibioticoter<:tpia por via oral, facilita a instalaç:~o da 

Ç_.a~J;il,ç;.91l§. no intestino de camundongos (HUPPERT e cols., 

1955; KENNEDY e VOLZ, 1983) e na boca de r?.tog e camundongos 

CALLEN e cols., 1982 e 1985; HOLBRODK • cols., 1983; RENNIE 

e col s.M ~ 1983; ALLEN e BECK~ 1983 e 1987). RUSSELL e JDNES 

\197:::i.a), relatar-am recuperaç;:;1;1o de Ç .. §!lbicans em todos os 

ratos nm·mais 7 e 14 die..s apõs Ctltima inoculaç~o dir~ levedura 

com o LISO de antibiõticos. Neste trabalho~ apOs a 

administraç;:~o inicial de cloridrato de tetraciclina e 3 

i rmc:ul aç:Cies de todos os ratos normais 

apresentaram CLilturas positivas para a levedura dL1rante 2 

dias~ enquanto que nos )!erostOmicos a Ç • .!à.lbj_c;ans persistiu 

em todos os animais at~ 50 dias após a C1ltima inoculaç~o. 

Apõs 30 dias de inocLilaç;l;(o, a recuperaç;:;!o de Ç..aUtLÇ.SJ}.§l na 

boca de ratos apr·esenta resultados variê;veia de 30 a 86/. na 
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1 i t.enatLH"'a (RUSSELL e JONES, 1975; RUSSELL e col s. ~ 1976; 

FlS~:ER e cols., 1982a) ~ sendo que nos dados deste tr·ab.::~lho a 

levedura persistiu em 50% dos animais norm.i'lis. Apõs 9(1 

dias~ RUSSELL e JONES ( 1975J encontraram 48~ 3% de culturas 

posi ti v<:~s para Ç. al_bj_cans, porf.!rn com i nocul aç:Oes semanais e 

uso continuo de antibiótico, enqLlanto em nossos r-esLll tados 

apõs 50 dias da ültimS~ inoculaç;!:(o~ a levedura n~o foi mais 

nos recuper-ada de nenhum .;>;ni mal normml. Por outro 1 adcJ~ 

ratos >!erostómicos o mic:l'"·orgardsmo persistiu atê ,., 18'-~ 

semana em 4 dos 6 animais examin<ildos (66~6%). 

ALLEN e cols. (1985) relataram 100% de cLtl tu r as 

positivas da segunda a quarta semanas que os ratos receber-am 

i nocul aç:bes semanais de Ç. 9J.1U ç;ªns, com ou sem <Bdmi ni str-aç~o-

de tetraciclina, ocorrendo diminuiç.!!lo nas contagens de 

c:olélni,"as. apbs a sexta semana e manuten~~o do mic:rorgi:i'lnismo. 

Nossos r·esul téldos demonstram apenas 33~ 3/.. de i sol am!?nto da 

Ç. ª"lQi Ç.É\D..ê. em r· atos norm?.íi s apôs 6 seman<:~s, entr-etanto os 

anima i s n~o receberam i nocul açbe-e; seman<~~i s do microrganismo 

o que justifica tal diferenia de resultados. Entretanto r1os 

anima i s >: erosttlmi c os, nossos r· e sul ta dos demonstraram nômt?ros 

mais !?levados de coloniza-;âro da Ç*albican~ em relaç:~o aos 

normais~ e a po.'l.rtir da quinta semana~ diminuiç:~o no nômero 

rJe micr-organismos e manutenç.~o da levedurª em 6ü/. dos 

animais sialoadenec-tomizados atê- o final do e>-:periment.o (18 

semanas). JONES e ADAMS (1970)~ n~o observaram variar;bes 

na recuperaç:~o de Ç.,albir:ans da boca de ratos que tiver-am 
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r-eduç:~o do flw:o salivar- com dr-oga <hyoscine> ~ 24 hor<;~s e 4 

di as da àl ti ffioól i nm:ul a.-~ 0 ' ' encontroólndo a levedura em todos 

os animais. Ds autores~ entl""etanto~ n~o obti ver·am 

>terostt'lmi a constant." •1os "nl · = ... ma1s~ n~o quantificar <Mn 

levedur-a e verificaram a presenç:i..!l. da ~ndida apenas ate 4 

dias apbs o t:1ltimo inOculo. 

A metodologia utilizada neste trabalho para ver·ificar- a. 

boca de foi 

semiquantitativa~ jà que a quantidade de material coletado 

com o "swab" foi considerado como 0,05 ml, a partir do qual 

foram realizadas as diluiç:t1es. Apesar do mêtodo parecer-nos 

seg1.wo~ vi st.o que ocorr-eu a repeti ç:.l!'lo dos mesmos r·esul tados 

em diversas coletas (da 9? atê a 18~ semanas) e os 

resul t8dos tor<':\m seguramente Sl.tper· i ores nos r- .!I. tos 

si al oi"!denectomi z a dos .• ser i a interessante um est1..1do mais 

cletalhadr).~ uti 1 izando-se de mêctodo quanti tarti vo par.;;~ se 

determinar permanência de em 

si al oadenec tom i z .õ:4.dtls. 
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5 ASPECTOS MORFOLôGI COS DE Candi dã ê.\l...tttÇ.!J.O.ê. 

EM MICROSCOPIA ELETRONICA 

Ç.albi_Ç_ª-l'.l!â observada em microscopia eletrónic:a de 

transmiss~t.• a par-tir de cultura em ê\gar Sabour-aud de>ltrose, 

F.~presJ::-ntou--se semelhante ao descrito na literatw ... éil por 

diven;os autores (E!A~:ERSPIGEL, 1964; CAWSON e FlAJ AS I NGHAM, 

19'72; M?\RR!E f.:? COSTERTON~ 1981). 

Ou <:indo 1 eveduras de º-· al bi ca!l.§. foram observ<ÕldêH:> nó.'l 

superfície do epitf';!lio da 11ngLl.EI de ratos, dois tipos de 

,:~,derência ás células ocor-rer-am; intima êlssociaç~o com a 

superfície epitelial~ 

levedura e a celula~ for·mando em mlgumas 

depresstles na mesma; ou ent~o aderénc:i.;a ao epiti?lio~ com 

presença de matriz entn·? a Ç.SJ)._bi_J;-ªI!..ê. e a cê.'lulal o que està 

de acoF"do com o d+-:?<:..:;.crito por diversos autores <HOWLETT e 

SQUIEH~ 1980; MARR J E e COSTERTON ~ 1 r:t81 l • 

As pseudohi·fas que penetraram no epitêlio~ obsewvadas 

neste trabalho~ •~presenti:lvam crescimento intracelular·~ 

tõ~p<:'ln;-cendo em detenni nadas si tuaç;:bes per·t.o ou cr-uz ando as 

junç~es intercelulares das c~lulas epiteliais~ confonne 

descrito por CAWSON e f-'~AJASJNGHAM (1972). 
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6 APLICAÇàfO DE ~ . .9J.da. s.l.Q .. Lç.Ens COM "SWAB 11 NA 

BOCA DE RATOS NORMAIS E SlALClADENECTOMIZADOS 

A aplic:E!ç~o com "swab" de Ç.alJ~ .. L~ na lingua de ratos 

normais a sialoadenectomizados, apr-esentc:1u resultE~dos 

histologicamente semeltHmtes 1 e 2 horas apOs inoculaç:,.0 da 

1 evedura. N~o se observou ~[ldi dª no interior do epitélio e 

a quantidade de leverJuras aderidas ás cêlulas epiteliais da 

linqua n~o mostrou diferen~as entre os grupos. /~põs 1 

da inoculeç.)o todos o5 ratos apresenti:'lram grande nt1mero de 

cêl ul as sobre o dor·so da li ngLia ~ havendo alta v a ri abi 1 i da\ de 

entre os ani mmi s do mesmo grupo~ o que dificultou a 

interpretaç~o. Além disso~ em microscopia de lu:z, n~o foi 

possivel distinquir levedLiras aderidas ou simplesmente 

sobrepostas à membrE~na das cl>lulas epiteliais. 

A ader-énci a êl\s cêl ul i!ls epi tel i ais buc::ai s é impor-tante 

f;;~.tor par<il a coloni~~aç;:~o das muc:osê'!s por bacter·ias <GIBBONS 

e VAN HOUTE, 1971; GIBBONS~ 1973; VAN HOUTE, 1983). Sabe-se 

que as bacteri as bucais influencidas pelas 

glicoprotelnas salivares n• ader-énci a seletiva ás 

super-flcies do esmalte e ao epi·télio bucal (~~OOP e 
• 

cols., 

1987), e que as gl·F.Indulõ'ls mucosas menores, preservadas neste 

estudo, s~o as pr·i nci pais secretoras destas substànci as. A 

capacidade de aderência ás células 

epi t.el i ais bLu::ai s "in vitro" O<ING e c:ols., 1980; 

SAMAF~ANAYAt~E e MacFARLANE~ 1981; SOBEL e cols., 1981; MACURA 
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e col s~, 1983; DAf->:WAZEH e col s~ 1991>, sendo a ades~o 

Mumentada qu;ando as c~l ul as e-. à' o prê-i nc:L1badas com sal i Vi:\ 

<SAMAHANAYAI<E e MacFARLANE, 198.1 ~ 1982a e 1982b; GHANNOUM e 

c:ols., 1990; DARWAZEH e cole., 1991). Apesar do papel da 

sal i v a na ades;!:to das leveduras ser pouco conhecido, parece 

que componentes espec1ficos d.a sêi!liva pode.•m mediar tal 

actes~o (YOON e c:ols., 1989>. Por outro lado~ a presença de 

IgA na saliva pode inibir a ades~o de ~.albicen§ as células 

epiteliais bucais <EPSTEIN e cols-~ 1982; VUDHICHAMi'!OG e 

cols.~ 1982). Pré-tratamento de peç:as acrllicas em saliva 

mista n~o estimLllada~ reduziu a ades.lllo de Ç.ç:dbicao~ "in 

vitro" (McCOURTIE e cols., 1986bl.. Em humanos, a aden·,~ncia 

da Ç,. ~~ ás c€~1 ul as epi tel i ais ê dependente também da 

variabilidade individual das cêlulifls coletadas O<ING e 

cols., 1980>~ 

A mi c:r-obi o ta bacter i a na i ndi gena tambem interfer-e na 

ades~o das 1 evedur-as <LILJEMAR~: e GIBBONS, 1973) • 

reduzem a a.desão és mesmas~ entretanto~ 

pt .... ê~eHposiç;~o com §..ffit..ltgns n~o apresentou r·eduç:Ji\o 

significativa na ades~o. <SAMARANAYAb~E e Mac:FARLANE, 1982b). 

A c;:apo?.cidade de aderência da Ç.albicans ao acr1lic:o <SEGAL e 

col s. 
1 

1986; SAMARANAYAKE e Mac:FARLANE~ 1980; SAMARANAYA~<E e 

cols., 1980) ê significantemente inibida na pr-esenia de 

?._. ?§11.! v ar-i LIS, entretanto CU} tLIFõ:\S de ou 

sobr-enBdante 1 i vre de cêlt..tl as destas cLtl tt..tras~ aLtmento?.Jm a 
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aderênci;a da Ç.albi~ll§. ao acr-11ic::o <BRANTINl3 e cols 1 1989). 

Q. §l!.!;t,!_ç_qu_\} pode ser aglutinada por· al gum~s bac::têr i as da 

microbiota bucal, como 

e 

SILVERWOOD, 1986)~ que tem 

Actinomy~ 

cêlpacidade 

yisCOSLI!:t 

§..mJJ;is~ 

<BAGG e 

de aderénci.:. aos 

tecidos da boca~ podendo agir como uma "ponte bacteriana" 

entre a levedura e os tecidoa. A Ç. al .. b .. LI;iill.§. persiste na 

boca na presença da nlicrobiota normal~ e nesta si tL1aÇi(o a 

formaç~u de "ponte bacteri ana" pode ter importént:ia nos 

indi vi duos por-tadores. Por- outro 1 ado~ microbiota 

intestinal suprime a c:olonizar;~o de Ç~!à!J;L~~' :inibindo a 

assoei aç~o entre a 1 evedura e a mucosa 

1985) .. 

( ~:ENNEDY e VDL TZ, 

A >terostomia em animais leva á altera~bes da microbiota 

1988a; MADISON e cols~~ 1989)~ portanto a 

ader-f"'nr.:ia de Ç.albic_<i.f"!& õl\s celulas epiteliais da boca nos 

r·atns si ,;:..1 oadenec:tomi z a dos certamente foi influenciada, 

apesar- de n~o ter sido detectada na metodologia utili:zada 

neste tr-abalho. Ratos si al oadenectomi z ados p.;wece-nos \.\ffi 

bom modelo e>:per·imental paro?. es·tudos da influência da saliva 

a das alteraçoes da micr-obiota na iilden?ncia dB Ç.al.bicaos ao 

epitélio bucal. 

Quatro horas apOs a inoculaç:~o de Q.ã!_biC8DS c:om "swab" 

no dons.o da llnql_t.m de ratos~ dois animais 

si al omdenectomi z a dos r-evel anam pseudohi f as no i nter·i or- do 

epi têl i o~ C.õ'IF"acteri:zando c:andi dose. No periodo de 6 horas e 
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7 dias~ 4 sialoadenec:tomizados apresentaram pseudohifo::~s no 

epitêlio, enquanto nos per·todos de 8~ 12 horas, 1 e 2 dias 

todos dt~monstrar-am candidose~ Nos ratos controle, • 
candidose ocor·reLI em um animal apbs 24 horas, em 2 após 48 

horas e em um .apbs 7 di .r~s. Num total de 50 animais para 

cada grLtpo E<~Haminado~ 8% dos normais apresentar-am candidose, 

enquanto que 66, 6/. dos ratos x erostOmi c os tinham a doença. 

Os dados cjeste trabalho n:lvel am portanto~ que os animais 

si al oadenactomi :zadL;s apresentC~ram maior incidência de 

candidose~ sem o uso de qLtalquer outro fator predisponente. 

JONES e ADAMS (1970) observaram candidose em 16,61.. dos 

ratos 1 semana apbs inoculaç~o de Ç.albicans, 

semelhante ao encontrado neste estudo (20/.l-

percentual 

RUSSELL e 

JONES ( 1973b) mostraram ràpi da el i mi na~~~o da Ç,. ª'l b} .. Ci:\ns no 

epi têl i O bl.ICê\1 de r-atos normais, n~o se observando mad s 

candidose 14 dias apOs o inOt:Ltlo da levedura~ resultado 

encontrado tambem neste trabalho p;;u·a ratos normais. Por 

outr-o 1 ado~ 

ver- i f i cada 

nos sialoadenectomizados~ 

histologicamente em 50% 

candidose foi 

dos animais, 

possivelmente por·que a Her-ostomia possa ter- interferido n<l.\ 

eliminaç~o da Ç.al~~~ do epitélio. 

Apàs inOculo de Ç.al!Jic9ns, FISI<ER e cols. ( 1982b) 

obser-varam penetraç~o de pseudohi f as no epi tel i o bucal de 

100'% dos ratos nor-mais~ enquanto nossos achados demonstram 

candidose em 20/. dos wnimais apOs 1 sem~na e em nenhum após 

2 semanas. Entr-etanto os autores usaram antibibtico par·a 
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pr-edisposiç~o á c:andidose I? e>u.:uninaram todo o epitélio 

bucal~ enquanto em nossos resul ta'ldos apenas a llngL!a foi 

observada. Os locais mais frequentes de candidose~ 

relatados pelos aLrtores, for·am a gengi Vêii marginal~ a mucosa 

bucal~ o sulco buc~l e lingual e por Clltimo a l:lngua. 

LACASSE e c:ols. ( 1990) <.<~pl i c aram Ç.aU;tLt:;_<\1-.D..§. com "swab" 

na boca de camundongos e observar<:~m a presença d!? candi dose 

da 1 hora a 7 dias apOs a inoculaç~o. Logo apOs 3 horas, jê 

observn.v·am tubos genninativos penetra~ndo na qu~~ratina~ com 

A qu<:~ntidade de focos contendo 

pse1..1dohi f as foi aumentando progre1;si vamente~ .atingindo 

m&ndmo .mo redor de 48 hor<:1s, decr·esc.endo apOs 2 a 3 di .?.s do 

inOculo. No presente estudot o nC1mero de anima i s com 

t:<ilndidose apresto'i'ntou-se maior t~mbl?m no per!odo de 48 horas~ 

entretanto~ no ç_1rupo >:erostOmico, a infec~,;i4:o ocor-reu mais 

r-apidamente que nos contr-oles, sendo j ~ obser·vada após 4 

hor·as d.a inoculaç~o, atingindo m.tn:imo (100/.) com 8 horas e 

mantendQ·-se neste nl vel até' 48 horas~ ocorrendo ent.\.\o 

decr·êscimo no nttmer·o de animais com les~o~ 

Apesar do rato ter· se revelado bom modelo eHperiment,al 

pi91riô'l es'tL1do dos ef-eitos da >terostomi a na candi dose bucal, o 

Cê\mundongo tambêm ê considerado modelo viàvel par-a estudo da 

candidose (LACASSE e c:ols. ~ 1990) ~ vi!!.;to que su.;~. micn;,biota 

bacte1rians é fl'raticamente c:onht~c:ida e r·estrita a menos de 20 

espêcies nRUDEL e c:ol s. ~ 1986) ~ o que torna possi: vel 

avali~r o papel da competii8o microbiana nc inicie da 
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i. nfeq;:à:o pela Can~~Lt_ç,ts. 

da micro-flora buc:ral do c.amLindongu (LACASSE e col s., 1990)' 

diferentemente do rato, como demonstrado nos dados deste 

trabalho. Tõl fiil.to entretanto 

r::C)nt.orno.':!do~ n~o L1t i 1 i z ando-·se ratos dos quais 1 eveduras do 

gênero Canç!ida tenham sido isoladas. Respostas do sistema 

imune ou do ec:o1ssistema bucal nl;l;o s~o esperadas quando de 

inoculaç.Oes bucais de Ç.albicsns no camunrJongo (LACASSE e 

c:ol:.;. ~ 1990). Assim~ acreditamos que novos estudos sobre os 

efeitos da Y.erostomia na candidose bucal possam ser 

real i z: a dos tii\mbêm em camundongos. 

parte da mic:r-obiota bucal do camundongo, sendo a infec~~o 

pela leveduna colonizaç:~o transitbria <LACASSE e cols.~ 

199(D • Como 

seres humanos 

a Ç~ ªl.b . .:!..f:_.::u:l.§ ê h<Bbi tante nat1.1r-<:\l na_ boc21 de 

( ARENDORF a WALI<ER, 19Süb; BURFORD-liASON e 

cola., 1988; STENDERUP, 1990), e pode ser encontr·ada na boca 

de ratos Wistar~ como demc.mstr<.'\do nos dados deste trab~alho, 

acredi t<:~roos que estudos de deste 

microrganismo, o rato seja o modelo e>tperimental indicado. 



171 

7 lNOCULAÇ~O PROLONGADA DE Caodids ªlbicsos NA 

BOCA DE RATOS NORMAIS E SlALOADENECTDMlZA!lOS 

A inoculaç;:i)o prolongada de Q..slli~ na boca de ratos 

normais~ dur·s.nte 32 semanas~ produziu c:andi dose na 1 ingua de 

20/. dos animais <n=10) • A literat.ura relata percentuais de . 
15 a 85% de candidose apõs inoct..1laç;:bes pr·olongadas <20 '"' 40 

sem,;;~.nas) de Ç. s.llÜ9_lliá (RUSSELL e JONES, 1975; FISI<ER e 

ccls., 1982a; ALLEN e cols., 1982 e 1985). 

Amostras de Ç.illit:<il.!lã e>tibem difer-entes espectros de 

patogt?ni c i da de para a mucosa do dorso da 11 ngua de r· atos. 

ALL.EN e BEO: ( 1983 l inocular-am 4 amostras difer-entes de 

Ç. albi,9D.!á dur<.mte 25 semanas~ em 10 ratos que receber-am 

tetnaciclina~ obtendo c:andidose t:~penas com 2 amostras; em 4 

animeds com uma e em 2 animais com outr-a. HOLBROOf•: e cols. 

(1983>, demonstraram diferen~as na coloniza~~o e infec~~o de 

ALLEN e BECK 

(1987) isr..1laro<~m 16 ""-mostras de Q..àl,bi.ç,_~ de pacientes com 

candidose e as inocul<:~ram dur·.:mte 16 semanas na boca de 

ratos; 6 amostriils demonstraram habilidade de produzir lesàlo 

no dors;o da llnçp .. 1<:1, com :l.nc.:idênc.:ia em 5/. dos ratos em 

amostr-as~ 10/. em LHna, 15/. em uma, e 60% com uma; outras 5 

amostr·<;;>.s i:lpresentar·am pseudohifas na qLieratina, port?m sem 

e, as outras 5 amostras 

prodL!Zire.m candidose. Nos resultados do presentl? tr<..~balho~ 

Cl uso dt? apenas uma i:."'mostra de Ç. 5.ll.P._Lc;..iàfl§. possivelmente 
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possa e>:pl i c ar- as di ~:en;?nças encontr-adas na produc,::~o de 

c~>~ndi dose em r· atos~ com os dados da 1 i teratun"'·~ j a que a 

amostra utilizada ·foi isolada de p.:ac:ient.e com cõlndidose~ 

entn:rtanto n~o foi usmda anter·iormente em r-atos. Pode-se 

ccmsiderar que a i.'lmostr<:~ usada neste trrab~?~lho ê de b<.ü>:a 

patogenicidade par·a ratos, mas isto facilitou o estudo 

compt::i.n;\tivo dos efeitos da sialoadenectc)mia~ que 1:oi 

pri.ncipal objetivo. 

nosso 

Nt:)S ratos >:erostómi c: os que receb11W~1m i nocul a~;;to 

prolongada de C.·s.l.Q_! .. J; .. ED.§. usados neste trab21lho~ c:andidose 

ocorr-eu em 70/. dm; anima i s~ o que nos 1 eva a suger·i r que a 

redu~Eto do flw:o salivar facilitou a implanta~~o e 

penetr-aç~o da levedt.w.a no epitélio da lingua. Três animais 

s.t al oadenectomi z adus apresentaram candidose na 

farlngea da 1 ingua, o que n~o oc:or·r·eu em nenhum dos outrrJs 

grupos estudClldos~ A c:e.ndidose embora mai~s freqtiênte nos 

>:er·ost.Omi c: os. mostr-c)U aspectos se mel hem·tes nos dois gl'·upos, 

com as leveduras e pseudohifas restritas á camada de 

qu~:-:r at i nB. Entret<Õinto~ hoLIVe diferenças de C~c:ordo com a 

n;;ogi~o da lingua. Nas papilas cônicas, por eHemplo, embor.a 

o fungo esti vc-:?sse pY·esente~ as vezes em quantidade 

acentuada, geral mentl~ n~o ocorr-eu resposta i nf 1 amatõri a ou 

outr·as modi·ficiii.Çbes do epitélio. Os mi cr-oabcessos f oram 

mais evidentes ne n.=-gi~o far-ingeana~ enquanto que atr-ofia do 

epit~lio des.tacou-·se no ventre da l:lngua. N~o ê poss:lvel 

deter-minar no momento o por que destas diferen~as, mas deve 
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ser conaiderada possibilid~de de serem r·esposta.s 

dependentes d6\ morfol ot;~i a de cada ~rea, o que merece ma i ores 

esclarecimentos. Isto tambêm e>tplica~ porque ~'i\s 1 esbes 

macrosõpi cC>~s s~o ·facilmente observadas na regi ~o das papi 1 as 

qi gant.es~ o que n~o ocorre nas cóni c as. Embora menos 

freqliênte do q1..1e no dorso da 11 ngL!a~ 1 r·ato normal e 1 

HerostOmico tiveram candidose ni:'l regi~o ventr·al, indicando 

que esta ~r-e a tambêm ~ suscepti vel. Foi tambêm a única 

regi ~o onde a i nci dénci a foi igual nos dois gr·upos. Também 

porç:~o n~o é descrita na 1 i ter atura~ 

faringeana da 11ngua de ratos. 

e>~peri mento~ qL!e esta reg.t ~o 

candidose 

E possi veJ ~ 

na 

como neste 

seja mais r· e si stente 

candidose, e que a mesma ocorra apenas em condiçt:les que 

modifiquem a biologi.a bucal~ como na >:erostomi a. Como a 

candidose prodL1:z:ida no dorso da 11ngua~ por· inoculaçbes 

prol ongad.as de Ç. g~l b:i can~. tem si do mLii to pouco estudada em 

natos Her-ostómic:os~ sugerimos que novos estudos com amostr-as 

diferentes de Ç.al_9ic_sps sejam realizados. 
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8 INOCULAÇ~O DE ~~Qidã al~Q~ NA BOCA DE RATOS 

PORTADORES DE PLACA ACR! LJCA NO PALATO 

A permanência de placa acr1lica após 3 inocular;tles 

consecutivas de ~-!à!..bJ...!;.anÊ. na bocQI de ratos normais, n~o 

revelou penetrMç:~o de pseLtdohifas no epi têl i o em nose-.os 

r·esultados" e em apenas um mnimal foi observado presença de 

leveduras nc) palato. Apesar do epitêlio do palato 

foram semelhantes .;:~o grupo que recebeu apenas a placa 

OLSE:N e BONDE V H~ (1978) relataram n:aç:~o 

inflamattw·ia e alteraçbes epiteliais evidentes nos ratos 

portadores de placa acr 11 i c a e inocula dos com Caodi ds, o qLIE' 

n;l;lo foi possivel visualiz.?or no presente tr·abalho~ porém os 

autore!2> tambêm nãto obser·varam penetraç:~o de pseudohi f as no 

epi tel i o. SHAVIR e cols. {1981) observaram penetr·a;:~o de 

pseudohifas na queratina e altera~;tles no epitt:!lio apOs 

inoc:ulaç~o de Ç.ià.-lQ.~fiS e permanência de placa acr-:tlica no 

palato de r-atos por 2 a 4 semw.nas~ demonstr-ando que as 

lmsbes eram dependentes da presenç:a da pl .:1ca .:\cr-i li c a~ pois 

quand1..1 a mesma er·a rem1..1vida~ as altera~tles se resolvi.am em 2 

seman11\S. 

OL.SEN e BONDEVIK (1978) relataram qLII? ratos com placas 

ac:rilicas, apresentaram redu;~o inicial de peso, 

apOs 10 a 12 dias de permanência da pl.t'\ca. 

recLtperado • 
Em nossos 

resultados~ os ratos com plac;a ac:r!lica e naqueles que 
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tolet""ar-am o.~ 

pl""esanç:a das plactÕls~ com ligeir-tÕl perdõ:'l de peso apõs 25 dias 

de permanência das mesmas. Por outro 1 ado, nos animais 

sialoadenectomizados a c:oloc:aç~o de placa ac:r:tlica pr·odu:ziu 

acentLiada perda de peso, com diferença significativa em 

rel aç:âo ao peso inicial, e os ani m.od s apresentEir-am-se mui to 

abatidos apOs 25 dias de permanência da placa. 

Ratos si al oadenectomL~ados portadores de placa acrll i c a 

apr-esentaram perda das rugosidades palatinas, 

gengi vais e 1 es~o per i odont.al evidente .. o epitélio 

apr·et.:;entOLI hiperqueratose e camada~ basal irregular e 

hip~wplê\sica. Os r,;:rtos sialoa~denectomi:zados com placa 

.lllcrilica~ qt.te.' rec:eber·am i noct.1l aç.:bea de Ç~ aLt;j_csn~. 

.:;~.pr·esent.3ram al ter·,;\~bl~s semelh<r~ntes no epitélio~ por~m 

ligeiramemte mais itiC:entLiadas e levedLiras em nC.InH::or·o mais 

elevado nos esf~·egaç:ons. e nos cortes h i stol Oqi c os que nos 

demais grupos~ porem pseL1dohifas invadindo o epitêl i o nâfo 

foram obser·v.:adas. 

M~cacos portadores de placa acrilica apresentaram 

lesbes no palato, mais !?):tensas com invas~o int.raepitelial 

de pseudohifas mais frequente e que r·egredi am mais 

1 entamente nos anima i s com f 1 Lt>l o sal i v ar di mi nLii do atr a vês 

de drogas <OLSEN e HA?lNAES, 1977). Os resultados deste 

trabalho nàlo mostr<.'\ram entretan·to, penetraç;:ll;!;o de pseudohi f as 

no epitêlio do palato dos ratos sialoadenectomizados 
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por·tadores de placa acr1lica nos quais a Ç«algican..§. fc::d 

inoculada .. 

A estomati te por prOtese total em humanos, 

caracteri::::a-se por· reaç~o inflamatória severa, atrofia e 

hiperplasia do epitelio (BUDTZ-JÜRGENSEN~ 199(\a), porém as 

&.weas F.'lti ngi doils, 1·reqL\entemente nêlo demonstram :i nva!S~o dos 

tecidos pela Csod:LQ-ª., o que poderia jListificar os resultados 

d1::tste trabalho. 

A 

sialoadenectomizados, possivelmente 

acr1lica em 

alterbu os 

animais 

hl?..bitos 

alimentares dos ratos~ !JS quais deixawam de se alimentar 

,adequõildamente, mesmo c:om a administraç~o de r·aç~o moida e 

A perda de peso e comprometimento sistêmico do 

animal foram bast,;~.nte significativi:~.s 1 e mesmo assim, as 

diferenças nas lestles pr-oduzidas naqueles que receber·am 

Ç. p,JJ;;tJ.f:S..Tl.§l foram menos intensas que o esperado~ Portanto, a 

adaptaçêlo de placa iô\t:r-11 i c a no pal õ!lto n~o demonstr·ou ser bom 

modelo e>lperimenttü pare estudar a influência da Herostomia 

sobre a presenf,:a de na boca de ri'ltos 

sialoadenectomizados. 
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lnjeç;àlo intraepitelial de 10"'1 cêlulas de Ç.ê.J.Jll_c<:~n!jê/ml 

no dorso da llng1..1êõ1 de r.:;~tos, pr-oduziu macroscopicamente apõs 

4 horas, regi bes esbranqui ~adas com sal i énci a no epi têl i o~ o 

q1..1e cor-respondeu mi c:r-oscbpi camente formaç:àlo 

microabcessos com pS!?Lidohifas e leveduras no epitêlio. 

de 

ApOs 

12 horas, as l esties m.:~i s evidentes macroscopicamente, 

correspondi am à ·farmaç;~o de e>:tensas pseudohifas e 

mit:roabcessos intraepit.eliais em vias de e>~teriori~aç~o com 

descami:l.ç:â'ro da querê.'1itina em algumas tlreas. 24 horas apõs~ 

presenç:a de peqw~nas àreas despapi 1 adas de aspecto 1 i so e 

eritem.atoso visíveis nos locais da inje~~o, foram devidas 

provavelmente a aceler-ada renova~~o do epi têl i o~ pois 

obsl?.rvou-se poucas leveduras e pseudohifas em relaç;;'to ao 

per-iodo anterior·. 1'-\pôs 7 dias~ àrea eritematosa e visivel 

mac:r-oscop1 camente~ cor·respondendo ~ perda de pêi!pi 1 as, a qual 

diminue decorridos 15 dias da injeç~o~ voltando a aparéncia 

da 11ngua praticame.>nte ã nor·malidade. 

A anàlise em microscopia de luz, mostrou 1 hora apOs a 

injeçi!o da Ç.9lbicans, ·a forma~~o de tubo germinativo em 

c!3proximadamente 25% das leveduras, o que aumentou para mais 

de 50% apõs; 2 horc.s; da inoculaç:A(o,. MacKENZIE (1964) 

injetava 1 ml de ar no subcut'éneo da pele de CãHl!Lindongos~ e 

a seguir inoculava Ç.albicans. Apôs 1 hora da injeç:il:lo~ 
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observava que m'"ü s de 60% das 1 eveduras apresentavam tubo 

genni nativo~ nt1mero que elevou-se a mais de 90%. após 2 

hor-as~ A diferença na quantidade de tubos germinativos 

formiildos pelas l evedLtróiiS no presente trabalho~ deve ter-

ocor-rido devido a amos·tr.õl de Ç.albicans utilizada~ jà que 

diferentes amostras produzem quantidade diferentes dest.as 

estruturas ''in vitro'' < Mac~~ENZ I E, 1962; MARTIN, 1979;. 

SHEPERD e cols., 19851. O local de inje~~o tambem deve ter 

interferido, jà que Mar:i<ENZIE (1964) injetava no subcuUmeo 

d.:;~ pele de camundonqos~ enquanto que nossos r-E:.~ sul tados 

referem-se a injeç:Cies intraepiteliais na lingua de ratos, 

entretanto~ o tamZtnho e a for-ma dos tubos germinativos 

apresentaram-se igt.tais ás descr-itas por Mad<ENZIE (1964). O 

meio de cultL.w<:o. em que as amostras de ~~alt;dcen!;,i cr-escem. o 

nt:tmer-o de vezes em que ê repic:ada~ assim como o soro 

utilizado~ t.ambêm sà"o fator-es que influenciam na qu<;~ntidade 

de tubos germinativos formados (MAHTIN, 1979) ~ Amostr-as de 

genni nativo negativas n~o <:~presentam 

pot.enci al pat.ogêni co de c:aLtsar c:andi dose or-al e>:Perimental 

<MARTIN e col s. ~ 1984; tO MURA e PEARSALL, 1980). 

l~põs 4 horas da inje,.~o intraepitelial de Ç.Si!_Qic_w_§.~ 

os resultados rev~:::-1 aram a forma~~~o de pseudohi f as e a f 1 LD-lD 

de pal i morfonucl earss~ c:aracteH"i:<!ando inflamar;ià:o aguda~ 

resultados semelhantes aos de MacKENZIE (1964) em pele de 

c ;õ~mundongot~. Segundo este autor, após 8 a 12 horas, o 

aflu>:o intenso de polimorfonuc:leares e os demais mecanismos 
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de defesa do hosp.,:>dei r· o faz em com que as pseudohi f as 

adquir·am apart?ncia bizélrra, algum.E~s em desinteçwa~t=ól:lo~ com 

volta a pr-esem;:.ê'i de leveduras; entretanto, 

de pol i mor f onuc 1 eares ~ o alongamento das 

pse1.1dohi f as conti m.1am~ formando mi cêl i os. Nossos resultados 

foram semelhantes quando n~o houve de 

microabcessos, as pseudohifas apresentar-am crescimento mais 

acent1..1ado. Di·feren\j:a importante em rP.laç:;t.(n aos e>:perimentos 

de Mad:ENZ I E (1964)~ ê que em nossos r-esultados apõs 12 

horas, o processo começ:a a e>:ter:i.orizar--se~ com pedaços de 

quer-atina destacando-se~ o que n~o ê descri to por· esse 

iiiL\tor~ jà que suas injer;bes eram no st..tbcutáneo do:~ pele, o 

Em nossos 

maior· ia dos microabcessos havia 

e:.:tewior-izado apàs 24 horas. 

MA1BACH e KLIGMAN (1962l mostraram em bibpsias, 24 

horas apõs oclusâlo de Ç..albicªll§. na pele de voluntérios~ 

forma~~o de microabc:essos 

cartdi dose, semelhantes aos 

intraepiteliais 

observados neste 

ti picos 

tr.abalho 

de 

12 

hor-<.'ls apos inje~~o de Ç.glQicsn.ã, no epitêlio bucal de ratos. 

c.andi dose cLitànea e}t per i mental em hL1manos~ real i:zada por 

REBORA e c:ol s. (1973), atravês da oclLISâlo de cultur-a de 

na pele do antebraço de 

volunt~rios (<..~plicaç;:âlo epicutànea), demonstrou indLiç:~o de 

dermatite pustul ar~ dependente da dose aplicada e da 

permanência da oclusàl:ow 30/.. dos pacientes demonstrar· am 
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lesbea ôilpOs 7 horas~ 90% após 21 horas e todos .:?ipOs. 1(15 

Apbs 2 horas, os autor·es observaram a formaç:~o de 

poucos tubos germinativos os quais foram aLimentando em 

quantidade durante o e>lperimento, com o desenvolvimento de 

algL1mas pseudohifas apbs 4 dias. 

A ocll..1s~o de cêlLtlas viàveis de (~albicans na pele de 

ratos e camundonqos recêm nascidos leva a formaçi:l:o de 

microabcessos abai>!O da camada cbrnea da pele, após per:lodo 

de aproximadamente 21 hor·as, tempo nec.essêrio para a 

transforma~~o das leveduras em pseudohifas! Sl..\a penetr·açillo 

nô.'i c:.?.mada càr·nea, for-maç:âlo de fmtores quim:lot~rticos e a 

migr·aç:~o de granulõcitos ate o epitélio. N~o apenas a 

proliferaç:~o de pseudohifas~ mas sua penetrar;~o nas camadas 

viàveis do epitélio ê necessària para o apar-ecimento de 

1 esties. Pseudohifas de espêc:ies ptõ~·togénicas de Canclida 

penetram na epiderme intacta e produzem püstulas~ enquanto 

amostr-as n;9;o-patogêni c: as desenvolvem pseudohifas 

confinadas ao estrato càrneo~ mas falham em pr-oduzir lestles. 

A penetr·aç:Eio das pseudohifas nas c.:.~madas viàveis do epitélio 

parece ser necessària ao estimulo inicial da r·esposta 

inflam;atària (RAY e WUEF'PER, 1976). Nos rE:.'sL\1 tados deste 

trC!Ibalho~ o tempo de formaç:~o de microabcessos f!Ji menor~ jà 

que as levedLtras er-iilm injetadas no epitêlia. No periodo de 

6 horas apOs a injer;:<l!lo, for-am observadõi!S duas situaçe;,.es; 

f i 1 amanta~ãto das levedur-as ader-i das ás c::êl L\1 as epi tel i ais, 

c:om pseudohifas. penetrando na quer-atiniil e nas cêl1..1las mais 
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superficiais da camada espinhosa~ por-em sem for·maç:~o de 

microabcessos; em outra si tuaç:~o, ocasionõillmente no mesmo 

animal~ observou-se àreas com leveduras, 

intenso infilt.rmdo de polimorfonucle.õ~res~ 

degener ,;>.dos e r-estos de cêl L\1 as epi t el i ais, 

pseudohifas e 

com leucOc:i tos 

c.:;w acter- i z ando 

microabcessos. Talvez essas duC~.s situaç:Oes~ se devam a 

profundidade que a injeç:~o atingiu no epitêlio, 

mais ou menos a resposta leucocitt\ria. 

Na\ aplicaç:~o epicutênea ou injeç;~o intr.õ~dêrmica de 

Ç.€\lQic:Mos em ratos e camundongos recém nascidos <1 a 3 dias 

de idade), a levedura penetra na queratina e produz reaç~o 

inflamatbria com micr-oabc:essos intraepidêrmicos, com as 

pseudohi f as penetrando t.ambêm 

epitê-lio <GIGER e c:ols., 1978a) 

nas camadas vi~veis do 

Nos resultados do pn~sente 

trabalho, apbs injeç:~o intraepitelial~ 

demonstrou capacidade de inviÕid-ir a qLieratina e as camadas 

mais pr·ofundas do epitE>lio. Como jà citado 

nos natos em que a Ç.§'lQiÇ_Sill§. foi aplicada 

anteriormente, 

com "swab", a 

levedura mostrou-se capa~~ de penetrar na camada lntegr·a de 

queratina~ e tambt-m nas camadas vi~veis do epi te! i o, 

principalmente nos .animais sialoadenectomizados. 

A pr·oduç,:~o de lesê!es na pele de ratos e camun.dongos por 

amostras de Candi_Q.ê. depende pelo menos de tr-és fator·es; 

primeiro~ o estrato cbrneo intacto, que r-epresenta barTeira 

flsica que eHclLii muitas espécies de Crondids, mesmo qu~ndo 

aplicadas debai>:o de curativos oclusivos;; na ausência do 
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estrato cOr·neo inteqro~ OLI no •caso de invas~L1 do mesmo por 

Ç. stell ato ides~ i nf 1 amat c':w i os 

derivados do compl ementa, s~o essenciais para mobili~ar 

células fagocit~rias; e finalmente, neutrOfilos competentes~ 

que respondem ao estimulo quimiotàtico s~o necessêrios para 

confinar o pn:Jc:essrJ. ao sitio da infeq;:~o (RAY e WUEPPER, 

1978) • 

A aderência de mi cr·organi smas aos queratbci tos da 

epiderme e nas cêlulas epiteliais bucais~ ê considerado como 

prê r·eqLiisito é c:oloni:zaç;:~o cutãnea e ~ infec:ç;:~o. RAY e 

cols. {1984) 

e>d.bem m.arci>ida ader·ência a queratbcitos da epiderme e a 

cêlulas epiteliais bucais e SÊifO consideradas patogênicas em 

modelos animais. 

Ç.alhlJ;;,gns fi lamenta-se e produz e>ltensa destr-uiç:l:lo em 

cultura de c:êlulas renais de c:amt.lndongos <HURLEY e STANLEY~ 

1969) • HOWLETT <1976a· e b) produziu infer.çã:o por espécies 

de Çanç!J d.s. em c:ul tu r a de c;êl ul as epi tel i ais de anima i s recêm 

nascidos com diferentes tipos ~e queratinizaç:~o; mucosa do 

dorso da l!ngua de rato, que ê or·toqueratinizada; mucosa 

pmraqueratinizada do dor·so da 11ngt.la de coelho; e~ mucosa dé! 

bochecha de coelho~ nil<o qt.\eratini:zada. A Q..albicans foi 

ünica espécie capaz de invadi r os tipos de mucosa 

testados .• apresentando pseudohi f as na queratina de cêl ul as 

do dorso da lingua de ratos 18 horas apôs inoc:ulaç;:à:o. O 

tempo de inc:ubaç:àfo aumentou a penetraç:~o das pseudoh:i f· as, 
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sendo que com 28 horas penetr·avam na camada basal do 

epitélio e membrana basal e apOs 35 horas invadia o tecido 

conjuntivo. A Ç.àl.I;J.j.cC~QS mostrOL1 habilidade em invadir os 

outr·os tipos de epi têl i o estudados. Nos dados deste 

trabalho~ apOs inje\j:~o intraepitelial no dorso da l:tngua de 

habilidade em invadir 

qL1eratina e a camada b.õ~so?.l, produzindo em alguns loc.ais a 

invadiu o tt-:cido conjuntivo, 

de defesa do hospedeir-o foi 

porem em m'?nhum momento 

mais ràpida~ com for·maç:~o de 

mi c:roabcessos i ntr aepi tel i ais j ~ 12 horas apõs o i nàctJl o~ 

impedindo qLie as pseLldohi f as de Ç.. ªlbi C9!l§. atingissem o 

c:onjunti vo. 

• 
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CONCLUSbES 

1 O gênli'tr·o Çgndi.s.!iêt foi isolado da cavidade bucal dt.• 65 

(17~06/..) dos :::.s1 ratos Wist'='r nm .. mais eHaminõ.'ldos~ dos 

quais 20% er-am da espêcie Ç.albicans. 

2 Ç.alJll.J;_WJã. foi r-ecuperada em maior quantidade~ em maior 

número de .::Hümais e por tempo mais pr·olongado! da 

cavidade bLtcal de ratos sialoadenectomizados~ apõs 3 

i nocul iaij;Oes previ i:1S da 

normais~ 

levedLtra, aos 

3 Apàs 3 .;;splic<J~çbes de Ç.albi.J;.ilfll\. c:om 11 swab" na cavidade 

bucal, 8% dos 50 ratos normais e 66% dos 50 

si;,.-..loadenectomiz.-ados apresentar·am candidose no don.::,o da 

.llngua. Apó~;. a ültima .::~p.licaç~o, 201. dos r·atos normads 

apresentar-am t:andidose depois de 24 horas, aument.ando 

p~.u-a 4(1'/., após 2 dl as~ e dl ml nL\i ndo novamente par a. 20/. 

decorridos 7 tlias. Nos ratos sialoadenect.omizados~ 40/. 

mc,straram candido:.e apõs 4 horas~ .;~umentando par-a 10ü'l. 

depois de 1 e 2 dias~ ocorrendo em 80 e 601. apbs 7 e 15 

dias respectivamente~ 
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Apbs <.:iplicaç~o de G,.albicaos por per:lodo prolongado na 

cavidade bLlCi:.'ll de ratos C:.'2 semanas), 201. dos nonnai s e 

70% dos si al oadenectomi z: a dos apresentaram c:andi rJose no 

dürso da llngua~ cujas car.acter1 sti c as .for·am v ar i tive i s 

de acordo com a regi ~o afetada. 

5 A adaptaç~o de placa .:;,c:r11ica no palato dtf ratos 

si al oadenectomi z a dos, n~o bom modelo 

EH~perimental para e~.;tudo da candidose na t:<Bvid<:'ld~~ buc:,.._l 

de r·atos. 

1 i ngua dr.·) ratos~ provocou candidose de .::1specto 

semelhante nos an:i mais nor-mais a si ..al oadenec:tomi zados~ 

porem com vari.:.çbes de acordo com o tempo de evoluç:~o 

das 1 esties. Apõs 1 hora da inje~~o, as 1 evedLwas 

mostravam br·ot.amento de tubo germinativo e depois de 4 

hor·as ps-,eudohi f as penetraram nas cf?l ul as epi tel i .?.i s~ 

occ.1rrendo fcwmaç~o de mi cr·oe~bsc:essos i ntraepi tel i ais. 

Depois de 24 e 48 hor·as~ 

pseudohifas estavam em desc.B.maçàlrJ~ com hipf~r·plasia dõil 

camad<.'\ basal 

subjacente~ Apõs 7 dicus, 

con j t..tnt i v o 

poucas pseudohi.fas for<:~m 

obser·vadas e o epitêlio apresentou per-da de papilas 

filiformes~ hiperqueratose e acantose. 
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RESUMO 

Neste trabalho foram estudados os efe:i tos da xerostomi a~ 

provocada pela remoç:ito c i r·t:trgi c a das gl ándul.:.a a.::~l i v<::"!res 

ma i ores~ na per-manênt: i a de Caodi da aU;U.s;_<à.O..§. e no desen-

volvimento de c:andidose na cavidade bucal de rat.os~ De 381 

r·atos Wistar e}liilminados, o gênero ~idp foi isolado da 

boca da 65 Cll;nimais (1'7,06/.), e dasl:es, 20i'. for-.:i\m caracter-i-

Ç-albic§na. Nos e>l per i mentos 

posteriores foram usados apenas os ratos que não 

apn;.sentavam 1 evedi..Wias do gênerc) Can..çlj__çl_s. na cavidade bucal. 

A permanência de Ç,.t.d..QJ.càQ.§. na boca de ratos nor-mais e 

si al oadenectomi .z ados 1 foi ver i fi c~~da apõs três i nocul açDes 

de 10ffl c~lulas da levedura, 

vl:lrios per·iodos de tempo. 

em di as c:onsecuti vos. Em 

a tê- o màD~ i mo de 18 seman~1s~ 

Ç .• s.l!~i.!;;.aos foi recuperada em maior quantidade e por tempo 

mais pr·olongado n;::~ boca dos animais siaJoadenectomizados. 

A candidose foi estudada roi croscopi camente na li ngt.la de 

ratos que re1:ebermm aplica,-:~o de 10~~ células com "sw.:ib" em 

tré1::;. di e1s consecut:l vos~ OLI dun:11nte 32 semanas (:;:. apl i caçbes 

semanais). Com 3 aplicaçtles iniciais~ 20/. dos ratos nor·mais 

apresentaram candidose depois de 24 horo\i.s~ aumentando para 

40/. <.~pOs 2 dias, e diminuindo novamente par-a 20/. decorridos 

7 dias. Nos ratos sialoadenectomizados~ 4CI/. mostraram 

c:andidoee .:.4p0s 4 hor<J~s, ã\Umentando po.:wa 100/. depois de 1 e 2 

dias, ocorf·endo e 601.. apbs 7 15 dias 
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respectivamente. Ouando a apl ic:aç:~o foi 
' 

semanas), candidose ocorreu em 201. dos ratos normais e 70% 

tendo microscopicamente CMF·.:~cte-

r·tsticas varililveis de acor·do com .3 regi~o da Ungua <!lfetada. 

Candidose tambt!m foi pF·ovoc:ada pelllil injeç;:~o intr .. aepitelial 

no dorso da llngtta de r atos com 1 o~~ cêl Lll as/ml de 

Apõs 1 hora, leveduras mt'Jstravam brotamento de 

tubo ger-minativo~ e depois de 4 horas as pseudohifas 

penetraram nas cêlul aS epi tel i i:~ i s, ~)<:"\vendo tambt?rn form.;•ç~o 

de microabscessos intraepiteliais. Depois de 24 e 48 horas 

as àreas epi tel i ai ~1 com pseudohi f as estavam em descamt~ç2to, 

com hiper-plasia da ci<'\mada basal e discreta inflama~à'o no 

conjunt.iv!J subjacente. Apõs 7 dias poucêls pseudohií·as foram 

observadas~ com o epit.elio apresentando aspecto lis!J e 

aspectos macn:1 e micr-oscàpicos e a evoluçil!l:o da cr.:~ndidose fo-

r·am semelhan'ti?s nos animais normais e sialoadenectomi;;.ados. 

pn"?senç:a de 

deSfE-nvolviment.o de candidose na cavidade bucal de ratos. 

S1..1gere tiE'Imbl~un que uma vez no interior do epit~'l i o~ outros 

fator .. es como a resposta inflamatOr .. ia e a descamaç~o 

epitelial ~~i'fo mais relevantes no controle da candi do!se. 
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SUMI'1AHY 

On this ~o•mr-\-( it was studied the ei:.fects of 

provoked by ev.t.irp~·t.ion of the major salivary glands~ on the 

c ar r-i age of Ç,;r.mdidq. al QicE'.ns and developm~mt. of cmnd:i dosi s 

in t.he moLith of ro:\'ts. Candi çiJà gender was i $.Ol ated from 65 

(17,06%) of 381 Wist.ar rat.s, and of t.hese isolat.es~ 20% were 

ch,;,:,racterized as Ç~albicans species. On the following 

en:per-i ment.s onl y rmts negati ve for Candi d..S. gender were use:.'d. 

Ç.albj_ç:Cins pre:;enc:e in the mouth of· nonnal and desalivated 

r-mts was VEH"i·fil::d after· three inoculations~ on 1::onsecutive 

days, nf 10"" cell s. On various periods up to 18 weE~hs, 

Ç.s.J.bic:ênS was recover-ed in lan;;~er quantities and longer 

periods on >terostomic rats. 

Cand:idosís~ histopi:\tholot]it:ally con·f·irmed~ of the r·<11t tr.mgue 

was st.udiecl i:.'l>fter inocul~tions as a swab of 10' 1 ~ Cl?lls <?i·thE.•r 

during 3 days and 32 WfH?ks (3 Wl?ekly inoculertions). With 

shor·t term i noc:ul õilt i ons, normal r-ats showed 

C:i>!ndidt)sis a·Fter- 24 hs~ increasing to 40% after- 2 days~ 

decr·eéi!S>:i ng agai n to 20'1. on the 7th day. 40% of xer·ostomi c 

r·mts had c:andi dos i s a f ter 4 hs 1 and 1(.10/8 aft.er 1 and 2 days. 

tHter- 7 .::.nd 15 days, 80% and 60% of the desalivated rats 

had candi dos i s r·espect i vel y. Wi th prolon!Jed period o f 

inoculation <32 weeks), cc.mdidosis ocun·-ed on 2(1/. of 

<.'lnd 70% o f desal i vated The miCI"'OSCt1pical 

tongue affected. 
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E>~perimentall y acute candido!..üs was also induced by 

intr-aepithelial injection of 10"" c:~:~lls on the dcwso of the 

tongue. After lh yeasts e>:hibited germinat.ive t.ubes, and 

lfJith 4 hs there was penetration into th€.' t"pithel:i.al cells 

and presence of int~·aepithelial microabcesses. Af ter 24 ;and 

48 hs tha epithelial regior1s containing hyphas suffer-ed 

dest:amation, wi t.h hypf?r·pl.a!..:;.i a of the basal cr.;;oll 1 ayer- and 

mild inflammation of the subjacent connective tiasue. On 

the 7th day few hyphas w~c:re abserved, and ep.i.t.ht-'!lium lost 

the filiforrns papilae, and showed hyper· queratosi s 

ac:ar;tosi s. Macrosc:opi c:all y the most evi dent al ter- .at i ons 

oc:urr-ed after· 24 anel 48 hs of injE'~t::tion, with the dor·so l:Jf 

the tongue having a smoott1 and eri thematous ,;>;spec:L Macr-o 

and mi croscopi Ci:i'ill y the c:e.~ndidosi s on both nonno.ü b"!nd 

}~eros.;tomic rr.>.t.s wen::: r:-;imilar-w 

saliv;::1 :is; ;,:n·1 

th1-:.: if!Q\Jths o-f l~at~!'>» x~o~rostomia also -fac..i.lito.'l.b.~s the 

d!!!!velopment o·f C21ndidosis pr-ovokE.'d t>y 

the in·Fl,ammat.or··y response and 

cont:r·c)l the 

epi t.hel i urn. 
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