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DETECCAO DE CANDIDIASE VULVOVAGINAL POR REACAO EM CADEIA DA
POLIMERASE (PCR): UMA REVISAO SISTEMATICA

Alicia Maria da Silva Sousa!; Cicero Roberto Nascimento SaraivaZ.

RESUMO

O presente estudo teve como objetivo relatar, através de uma revisdo sistematica da literatura,
a detec¢do da Candidiase vulvovaginal (CCV) por uma reagdo em cadeia de polimerase
(PCR). O estudo ¢ caracterizado como revisao sistematica da literatura, realizada através das
bases de dados National Library Of Medicine (Pubmed) e Biblioteca virtual em saude (BVS),
utilizando os seguintes descritores: “polymerase chain reaction”, “candidiasis”, “Candida
albicans” e “vulvovaginal” com o uso do boleador “AND” entre eles, com o objetivo de
selecionar publica¢des que abordem a aplicagdo da técnica de PCR para o diagnostico de
candidiase vulvovaginal. De acordo com os resultados dos artigos cientificos, o tema se
mostra promissor como uma metodologia a ser aplicada para o diagndstico de candidiase
vulvovaginal. O método diagnostico de PCR ¢ mais sensivel que a cultura na detec¢ao de
espécies de Candida, portanto ¢ uma maneira mais sensivel de detectar esse fungo em
comparagao com a cultura. Portanto, sugere-se que a técnica de PCR seja aplicada com mais
frequéncia, para a confirmacdo dos diagndsticos de CVV, afim diferenciar as espécies
causadoras da mesma, bem como contribuir para um melhor tratamento e estudos
epidemioldgicos acerca do tema.

Palavras chave: Candidiase. Diagnoéstico. Reagdo em Cadeia de Polimerase.

DETECTION OF VULVOVAGINAL CANDIDIASIS BY POLYMERASE CHAIN
REACTION (PCR): A SYSTEMATIC REVIEW

ABSTRACT

The present study aimed to report, through a systematic review of the literature, the detection
of vulvovaginal candidiasis (VCC) by a polymerase chain reaction (PCR). The study is
characterized as a systematic literature review, carried out through the National Library Of
Medicine (Pubmed) and Virtual Health Library (BVS) databases, using the following
descriptors: “polymerase chain reaction”, ‘“candidiasis”, “Candida albicans” and
“vulvovaginal” using the “AND” filler between them, with the aim of selecting publications
that address the application of the PCR technique for the diagnosis of vulvovaginal
candidiasis. According to the results of scientific articles, the topic is promising as a
methodology to be applied for the diagnosis of vulvovaginal candidiasis. The diagnostic
method of PCR is more sensitive than culture in detecting Candida species, so it is a more
sensitive way to detect this fungus compared to culture. Therefore, it is suggested that the
PCR technique be applied more frequently, for the confirmation of VVC diagnoses, in order
to differentiate the species that cause it, as well as to contribute to a better treatment and
epidemiological studies on the subject.

Keywords: Candidiasis. Diagnosis. Polymerase Chain Reaction.



1 INTRODUCAO

A Candidiase Vulvovaginal (CCV) ¢é ocasionada por espécies do género Candida sp, a
mesma esta presente na flora vaginal das mulheres, contudo alguns fatores podem alterar essa
flora causando uma infeccdo. A CVV ocorre principalmente devido a habitos de higiene
inadequados, uso de roupas sintéticas, climas quentes e umidos, alteragdes hormonais,
alimentacdo inadequada, uso de duchas higiénicas, tratamento com antibidticos e outros
medicamentos que alteram a flora normal da vagina (GONCALVES, 2017).

O principal agente das candidiases ¢ C. albicans. Como o organismo causador ¢ quase
sempre endogeno, a doenca ¢ considerada uma infeccdo oportunista. No entanto, existem
outros agentes da candidiase, como por exemplo: C. tropicalis, C. parapsilosis, C. krusei, C.
guilliermondii, C. glabrata, C. kefyr, C. lusitaniae, C. viswanathii, C. famata, dentre outras,
sendo que todas estas espécies t€m sido isoladas de casos clinicos (CHAVES, 2003). Milhdes
de mulheres desenvolvem CVV no ano e 70 a 75% das mulheres em idade reprodutiva
apresentam pelo menos um episodio agudo de candidiase durante a vida (BLOSTEIN, 2017).

As manifestagoes clinicas de pacientes com CVV incluem corrimento grumoso de cor
branco, acompanhado de plurido que pode ocasinar fissuras ¢ manifestacdo de odor, ardor ao
urinar, eritemas, dispareunia e desconforto vaginal. A candidiase vulvovaginal ¢ usualmente
tratada com derivados imidazolicos topicos ou sistémicos (ZIARRUSTA, 2002).

E observado que tem aumentado o surgimento de infecgdes ocasionadas por espécies
de Candida com maior resisténcia aos antifungicos mais comuns, por tanto ¢ de suma
importancia identificar adequadamente a espécie de Candida, bem como detectar seus genes
de resisténcia para que o tratamento seja realizado de forma eficaz. A técnica de Reagdo em
Cadeia da Polimerase (PCR) ¢ capaz de detectar as diferentes espécies desse fungo e tem
como principio a sintese de acidos nucleicos a partir da replicagao de um segmento especifico
de DNA, baseando-se na amplificagdo especifica de segmentos de DNA-alvo, apresentando
potencial para deteccdo de niveis baixos de infeccdo em células e tecidos, ainda que a

deteccao esteja sendo feita em infec¢des ndo produtivas (RODRIGUES et al., 2009).



Com isso, o presente estudo torna-se importante para complementar a literatura ja
existente a respeito do tema e compreender o mecanismo dessa patologia e como ¢ realizado o
seu diagnostico através de testes de Biologia Molecular, de forma especifica a técnica de
Reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR).

Tratou-se de um estudo do tipo revisdo sistematica da literatura, realizada no segundo
semestre de 2021 e primeiro semestre de 2022. A coleta dos dados foi realizada através das
bases de dados National Library Of Medicine (Pubmed) e Biblioteca virtual em saude (BVS),
utilizando os seguintes descritores: “polymerase chain reaction”, “candidiasis”, “Candida
albicans” e “vulvovaginal” com o uso do boleador “AND” entre eles, com o objetivo de
selecionar publicagdes que abordem a aplicagdo da técnica de PCR para o diagnostico de
candidiase vulvovaginal.

Para a construgdo do desenvolvimento do presente trabalho, esse topico foi
subdividido em duas partes: A primeira parte geral, relatando os aspectos gerais da candidiase
e da técnica de PCR; e a segunda parte, sendo especifica onde buscou artigos que
correlacionassem diretamente a Técnica de PCR para o diagndstico de Candidiase, sendo esse
o ponto principal e o foco da atual pesquisa.

Para a construgdo da Parte II do desenvolvimento, foram incluidos no estudo artigos
publicados entre os anos de 2001 e 2021, nos idiomas: Inglés, Portugués e Espanhol. Os
artigos continham as palavras “polymerase chain reaction”, “candidiasis”, “Candida albicans”
e “vulvovaginal” no titulo, resumo ou assunto. Foram excluidos artigos duplicados, bem
como aqueles que se caracterizarem por outras revisdes de literatura. Além disso, foram
excluidos os artigos que, mediante leitura do titulo e do resumo, evidenciarem que nao

abordam a aplicagdo da técnica de PCR para o diagnostico de candidiase vulvovaginal.



Figura 1: Selegao dos artigos de pesquisa nas bases de dados.
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Ante o exposto, o presente artigo teve por objetivo relatar, através de uma revisdo
sistematica da literatura, a deteccdo da Candidiase vulvovaginal (CCV) por uma reagdo em

cadeia de polimerase (PCR).

2 DESENVOLVIMENTO

2.1 PARTE I: ASPECTOS GERAIS DA CANDIDIASE E DA TECNICA DE PCR

O género Candida ¢é constituido por leveduras, que podem estar presentes na
microbiota normal da vagina da mulher, em outras regides do corpo humano e em animais.
No entanto, podem se proliferar de forma acentuada, causando um desequilibrio na regiao,
entre o parasita € o hospedeiro podendo ocasionar a Candidiase vulvovaginal e outras
doengas. A CVV ¢ uma doenga comum em mulheres de todo o mundo e ¢ causada pelo
crescimento exacerbado de leveduras do tipo Candida, principalmente pela Candida albicans.
E uma doenca caracterizada por sinais e sintomas de inflamagdo na vulva e vagina
(SALVATORI et al., 2016, RAUGUST; DUARTE, 2013).

O principal grupo de leveduras responsavel por causar infeccdes oportunistas em
humanos ¢ da espécie Candida, a mesma coloniza principalmente as superficies mucosas do
trato gastrointestinal e urogenital, sem causar danos a saude do individuo saudavel. Contudo,
se houver alteracdes na microbiota, como exemplo o crescimento anormal de leveduras
naquele local, ou comprometimento na imunidade do individuo, as leveduras tornam-se
patogénicas se manifestando de forma prejudicial e agressiva no local da infeccao
(BEAHMNAESH, et al., 2015; FELIX et al., 2017).

A alta reiteracdo da espécie Candida albicans esta relacionada a sua forte capacidade
de se aderir as células do hospedeiro possibilitando a expressdo de enzimas hidroliticas tendo
assim um maior poder de ocasionar lesoes teciduais (BIGNOUMBA et al., 2019).

A Candidiase tem sido um dos diagndsticos mais frequentes no exercicio em
ginecologia e sua ocorréncia tem aumentado bastante, tornando-se a segunda infec¢do genital
mais frequente nos Estados Unidos e no Brasil. E possivel estimar que 75% das mulheres

adultas apresentam a manifestagdo da CVV pelo menos uma vez, ao longo de suas vidas.



Estima-se que destas, 40% a 50% irdo apresentar novos surtos ¢ 5% vao atingir o carater
recorrente (CVVR) definida por mais de quatro casos de episddios de infeccdo no ano
(MARDH et al., 2002).

Numerosos estudos indicam que a Candida albicans ocorre com mais frequéncia do
que espécies ndo C. albicans correspondente a 80% a 90% dos casos (MARTENS,
HOFFMAN, EL- ZAATARI, 2004).

As mulheres adultas e de idade fértil sdao as mais atingidas pelo aparecimento da
candidiase vulvovaginal, as lesdes apresentam-se cremosas, planas e brancas, corrimento
vaginal (leucorreia), prurido, edema, dispareunia, disdria, alteragdo do pH vaginal e
hiperemia, sdo sintomas sugestivos da CVV. O corrimento geralmente descrito como “leite
coalhado” pode variar, ou pode ser em quantidade bem discreta, esse corrimento pode ser
acompanhado de coceira na regido da entrada da vagina, podendo se espalhar para a virilha e
regido anal (SANTI; RIZZI 2011).

Sdo muitos os fatores que contribuem para o aparecimento de infecgdes flngicas,
dentre eles estdo: disfuncdo dos neutrdfilos, defeito na imunidade mediada por células,
rompimento das barreiras cutanea e mucosa, desordens metabdlicas (pacientes diabéticos por
exemplo), longo tratamento com antibidticos, dentre outros (PFALLER et al., 2007).

Tem sido observado um aumento na incidéncia de infecgdes fungicas causadas por
espécies de Candida em pacientes imunocomprometidos. Dentre esses pacientes estdo os
transplantados e os HIV positivos, devido as infec¢des graves que acometem o organismo,
causando o surgimento de micoses, ocasionado por fungos oportunistas, como exemplo a
Candida sp. (SANTOS et al., 2018).

O tratamento mais adequado vai ficar a critério do médico, dependendo do quadro
clinico do paciente, e particularidade de cada caso. Alguns antifingicos sao mais utilizados
para o tratamento da CVV, dentre eles destacam-se a classe dos azdis, que inclui os imidazdis
(butoconazol, miconazol, clotrimazol e cetoconazol) e triazois (fluconazol e terconazol) esses
medicamentos inibem a ag¢do da produgdo de ergosterol presente na célula do fungo e a classe
dos polienos (anfotericina B e nistatina), que alteram a permeabilidade da membrana celular

fungica (COSTA et al, 2007).
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Me¢étodos rapidos, como exame a fresco e coloragdo de Gram sdo utilizados para
identificacao das leveduras presentes nas secregoes vaginais, esses métodos auxiliam clinico a
excluir vaginites ocasionadas por protozodrios e bactérias (COSTA et al, 2007).

No exame a fresco de contetido vaginal ¢ retirado das paredes laterais da vagina, com
o auxilio da espatula de Ayre ou swab, deposita em ladmina e mistura com uma ou duas gotas
de solugdo fisioldgica e coberta com laminula. Sdo adicionadas duas gotas de KOH a 10% na
secrecdo vaginal, que vai destruir os elementos celulares, proporcionando uma melhor
visualizacdo da ldmina (FEURSCHUETTE et al., 2010).

Perante a diversidade e das manifestagdes clinicas que as infec¢des por Candida spp.
podem manifestar, ¢ essencial a utilizagdo de diferentes métodos diagnoésticos. Os testes
cromogénicos, como CHROMagar® Candida; o antibiograma que ¢ um método
quantitativo, ¢ a reacdo em cadeia da polimerase (PCR) sdo métodos clinicamente
fundamentais, visto que fornecem resultados rapidos, altamente especificos e auxiliam
também na indicagdo antifungica e na monitoracdo dos padrdes que existem na amostra
(AHMAD; PFALLER; 2002; TORTORANO et al., 2006).

As técnicas de biologia molecular sdo amplamente utilizadas, ndo apenas no
diagnoéstico de morbidades, como também nas atividades de pesquisa e medicina forense. O
sucesso da utilizacdo de material genético de virus, bactérias e outros patdogenos, na
investigacdo clinica de patologias esta diretamente relacionado a qualidade do material
genético extraido, que podem estar presentes, mas em um baixo numero de copias
(DINGUELESKI et al. 2017).

A PCR baseia-se na amplificagdo especifica de segmentos do DNA alvo e tem
potencial para a deteccao de niveis muito baixos de carga em células e tecidos, mesmo em
infec¢des ditas ndo produtivas, além de permitir & amplificagdo em larga escala de DNA e
RNA, sendo uma metodologia amplamente difundida, tendo como vantagem a alta
sensibilidade com a capacidade de detectar pelo menos uma copia do genoma viral por célula
(IFTNER et al., 2009).

Primeiramente, deve-se proceder a extragdo do material genético a ser utilizado.
Depois de extraido o DNA, adiciona-se a ele uma mistura (pré-mix) que contém os
desoxirribonucleotideos trifosfatos (dATP, dCPT, dGTP, dTTP), os primers (iniciadores ou

oligonucleotideos), a enzima DNA polimerase e uma solucdo tampao. Toda essa mistura €
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encaminhada ao termociclador, que faz ciclos de temperatura preestabelecidos com tempos
exatos especificos para cada etapa da reagdo (SILVA et al., 2017).

Os ciclos da PCR sdao constituidos de 3 etapas, comecando pelo aumento de
temperatura, iniciando a etapa de desnaturacdo, que rompe as pontes de hidrogénio das fitas
de DNA, tornando-as fitas simples. Na 20 etapa ocorre a redugdo de temperatura e em seguida
a hibridizagdo, os iniciadores vao se ligar as fitas, para que na 3° etapa do ciclo a DNA
polimerase produza uma nova fita, a partir dos iniciadores e da fita antiga, etapa conhecida
como extensdo (CALEFFE et al., 2016). O resultado do PCR ¢ visualizado como uma banda
de peso molecular especifico para o fragmento de DNA amplificado através da eletroforese
em gel de agarose ou de poliacrilamida, mediante coloragdo com brometo de etidio e/ou
outros intercalantes de 4acidos nucleicos nao mutagénicos como Sybr Green, Blue Green dye,

Safer dye, entre outros (FASAEI; TAMALI, 2017).

2.2 PARTE II: DETECCAO DE CANDIDIASE VULVOVAGINAL POR PCR

Diante dos achados, um artigo foi publicado em 2002 (20%), um de 2009 (20%), um
de 2012 (20%) um 2016 (20%) e outro 2017 (20%).

Baseado na tabela 1, foi possivel observar que o critério de elegibilidade dos artigos
selecionados para os estudos, em sua maioria, era que tivessem como objetivo descrever a
técnica de reagao em cadeia da polimerase (PCR) bem como o diagnostico da candidiase

vulvovaginal.

Tabela 1 — Caracteristicas dos artigos cientificos quanto aos seus respectivos objetivos.
AUTOR OBJETIVO

Avaliar diferentes métodos diagnosticos de determinagdo de

1 AHMAD et al., espécies de Candida e -caracterizar, entre as espécies
2002 identificadas, o padrdo de sensibilidade aos diferentes
antifungicos.

Determinar a sensibilidade da detec¢do de espécies de
WEISSENBACHER et )
WS Candida por cultura e reacdo em cadeia da polimerase (PCR)
al.,
em mulheres com diagndstico clinico de VVC.

3 MAHMOUDI etal.,, Identificar as espécies de isolados vaginais de Candida por
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2012 meio da técnica de PCR multiplex.
4 CALEFFE et al., Fornecer informacdes sobre os métodos e aplicagdes da
2016 clonagem génica.
TARDIF et al., Detectar e diferenciar espécies de Candida causadoras de
S 2017 candidiase vulvovaginal, através da PCR.

Fonte: BVS e NCBI, 2022.

De acordo com os estudos citados na tabela 2 quanto aos principais resultados,
observa-se que técnica de PCR ¢ extremamente precisa ao diagnostico de candidiase e por
essa razdo a mesma proporciona resultados fidedignos que consequentemente levam a um

melhor prognostico.

Tabela 2 — Caracterizacao dos artigos cientificos segundo os resultados encontrados.

AUTOR PRINCIPAIS RESULTADOS

O crescente aparecimento de espécies de Candida resistentes

aos azollicos confirma a importdncia de monitorar possiveis
1 AHMAD etal.,2002 e . .

mudangas na distribuicdo das espécies patogé€nicas e dos
padrdes de sensibilidade.

O método diagnodstico de PCR ¢ mais sensivel que a cultura na

) WEISSENBACHER ' '
et al., 2009 detec¢do de espécies de Candida na vagina.

Os resultados deste estudo mostraram que C. albicans ¢ a
espécie mais comum de Candida em CVV entre mulheres
seguidas por C. glabrata. Um método de PCR multiplex foi

3 MAHMzC())IIJ;)I etal, ysado para identificar a espécie de Candida que parecia ser um
método confidvel, rapido e de baixo custo, técnica eficaz, pois
requer apenas componentes de PCR e um kit comercial de
extracdo de DNA.

4 CALEFFE etal., A partir dos estudos de biologia molecular, que envolveram a

2016

elucidacao da estrutura da molécula de DNA, da descoberta e
caracterizacdo de enzimas, como enzimas de restricdo, DNA
ligase, DNA polimerase entre outras, € o desenvolvimento de

técnicas como PCR, muito tem se desenvolvido no que diz
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respeito a manipulagdo genética

O ensaio de sequenciamento exibiu menor sensibilidade
5 TARDIF etal.,2017 analitica do que o ensaio de PCR, essa técnica possui maior

sensibilidade a Candida sp.
Fonte: BVS e NCBI, 2022.

De acordo com os resultados dos artigos cientificos, o tema se mostra promissor como
uma metodologia a ser aplicada para o diagndstico de candidiase vulvovaginal. O método
diagnostico de PCR ¢ mais sensivel que a cultura na detec¢ao de espécies de Candida,
portanto ¢ uma maneira mais sensivel de detectar esse fungo em comparacdo com a cultura,
como por exemplo C. albicans e C. glabrata, que sdo as duas causas mais comuns de

candidiase vulvovaginal (MAHMOUDI, 2012).

3 CONSIDERACOES FINAIS

Constatou-se que existem poucos estudos clinicos a respeito da aplicacdo da técnica de
PCR para o diagnoéstico de CVV. Os artigos que foram incluidos na pesquisa enfatizaram que
a técnica de reacdo em cadeia da polimerase ¢ eficaz e sensivel as diferentes espécies de
Candida.

Os resultados dos estudos foram satisfatorios para um melhor diagnostico da patologia
citada. Portanto, sugere-se que a técnica de PCR seja aplicada com mais frequéncia, para a
confirmacao dos diagndsticos de CVV, afim diferenciar as espécies causadoras da mesma,

bem como contribuir para um melhor tratamento e estudos epidemioldgicos acerca do tema.

REFERENCIAS

AHMAD, S. et al. PCR seminestada para diagnostico de candidemia: comparagdo com
cultura, deteccdo de antigenos e métodos bioquimicos para identificagdao de espécies. Journal
of Clinic microbiology. v.40, n.7, 2002.

BEAHMNAESH F, et al. Antifungal effect of lavender essential oil (Lavandula angustifolia)
and clotrimazole on Candida albicans: an in vitro study. Scientifica, v. 1, n. 261397, 2015.

BIGNOUMBA M, et al. Vulvovaginal candidiasis among symptomatic women of
childbearing age attended at a Medical Analysis Laboratory in Franceville Gabon. J Mycol
Med. v.29 n.4, 2019.



14

BLOSTEIN F, et al. Recurrent vulvovaginal candidiasis. Ann Epidemiol. v.27, Ed.3, 2017.

CALEFFE, R. R. T. et al. Clonagem de genes: métodos e aplicagdes. Pesquisa Revista
Uninga. v. 47.n,1. p. 73-77, 2016.

CHAVES GM, et al. Pathogenicity characteristics of stocked and fresh yeast strains. Rev
Braz J Microbiol. V. 34, p. 197-202, 2003.

COSTA M. et al. Candidiase vulvovaginal: aspectos clinicos, tratamentos oral com azolicos e
suscetibilidade in vitro. Revista De Patologia Tropical / Journal of Tropical Pathology.
v.32,n.2, p.145-162, 2007.

DINGUELESKI A H, et al., Detection of human papilloma virus (HPV) from buccal swab,
Revista Gestiao e Saude. v. 16, n. 02, p. 9-15, 2017.

FASAEIL B N, TAMALI, A 1. Dtection of Salmonella spp, from zoo animais in Iran,
determination of serovars, antibiotic susceptibility and genotyping by RAPD-PCR. Journal
Of The Hellenie, Veterinary Medical Society. v . 68, n, 3, p. 377-383. 2017.

FELIX T. C,, et al. Candida species in the genital tract of women attending a university
hospital for gynecological interventions. Brazilian Journal of Medicine and Human
Health. V.5, n.1, p.13-8, 2017.

FEUERSCHUETTE, O.H M.; et al. Candidiase vaginal recorrente: manejo clinico, Revisao
sistematizada. Femina. vol 38, n° 2, 2010.

GONCALVES B, et al. Candidiase vulvovaginal: Epidemiologia, microbiologia e fatores de
risco. Crit Rev Microbiol. v.42, Ed.6, 2017.

IFTNER.T. et al. Study companing human pailona virus (HPV) real-time multiplex PCR and
Hybrid Capture 1l INNO-LiPA v2 HPV genotyping PCR Assafs. J. Clin Microbiol, v. 47, n.
7. p. 3016-13, 2009.

MAHMOUDI R. M. et al. Identification of Candida species associated with vulvovaginal
candidiasis by multiplex PCR. Infect Dis Obstet Gynecol. 2012;2012:872169.

MARDH P.A, et al. Facts and myths on recurrent vulvovaginal candidosis--a review on
epidemiology, clinical manifestations, diagnosis, pathogenesis and therapy. Int J STD AIDS.
v.13, n.8, p.522-39, 2002.

MARTENS, M. G, HOFFMAN, P, EL-ZAATARI, M. Fungal species changes in the female
genital tract. J Low Genit Tract Dis. v.8, n.1, p.21-4, 2004.



15

PFALLER, M. A, et al. Candida guilliermondii, an opportunistic fungal pathogen with
decreased susceptibility to fluconazole: geographic and temporal trends from the ARTEMIS
DISK antifungal surveillance program. J Clin Microbiol. v.44, n.10, p.3551-6, 2007

RAUGUST T. M., DUARTE A. C. R. Aspectos clinicos, epidemiologicos e diagndstico
citologico de Candida sp., Gardnerella vaginalis e Trichomonas vaginalis. Rev. ACiS. v.1,
n.1, p.23,2013.

RODRIGUES A, CABTARELLI, FRZNTZ M, PILGER D, PEREIRA F. Comparacao das
técnicas de captura de hibridos e PCR para a deteccao de HPV em amostras clinicas. J Bras
Patol Med Lab. v.6, n.45 p.457-62, 2009.

SALVATORI O, PURI S, TATI S, EDGERTON M. Innate Immunity and Saliva in Candida
albicans-mediated Oral Diseases. J Dent Res. v.95, n.4, p.365-71, 2016.

SANTI, A.; RIZZI, C. Prevaléncia de candidiase vulvovaginal em mulheres submetidas ao
Exame Preventivo do Cancer de Colo Uterino. NewsLab. Ed.107, p. 150-157, 2011.

SANTOS SB, et al. Presence of Candida spp. and candidiasis in liver transplant patients. An
Bras Dermatol. v.93, n.3, p. 356-61, 2018.

TARDIF, KEITH & SCHLABERG, ROBERT. Development of a Real-Time PCR Assay for
the Direct Detection of Candida species Causing Vulvovaginal Candidiasis. Diagnostic
Microbiology and Infectious Disease. 88.10.1016/j.diagmicrobio.2017.01.012. 2017.

TORTORANO AM, et al. Candidaemia in Europe: epidemiology and resistance. Int J
Antimicrob Agents. v.27, v.5, p.359-66, 2006.

WEISSENBACHER T. et al. Relationship between clinical diagnosis of recurrent
vulvovaginal candidiasis and detection of Candida species by culture and polymerase chain

reaction. Arch Gynecol Obstet. v. 279, n. 2, 2009.

ZIARRUSTA GB. Vulvogaginitis candidiasica. Rev Iberoam Micol. V. 19, p. 22-24, 2002.



