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Streszczenie

W ciagu ostatnich lat czestos¢ wystepowania infekgcji grzybiczych w populacji ludzkiej znacznie wzrosta. Najczesciej atakujacym
ludzki organizm gatunkiem grzyba jest Candida albicans. Grzyby drozdzopodobne naturalne wystepuja w jamie ustnej, jelitach,
pochwie czy na skorze, jednak sg to ilosci, ktére nie zagrazaja zdrowiu czfowieka. W dotychczasowych badaniach wykazano,
ze chorzy z cukrzycg typu 1 (TIDM) w duzym stopniu sg narazeni na powikfania zwiazane z rozwojem zakazen grzybiczych.
Wzrost grzybéw obserwowany u chorych na cukrzyce moze niekorzystnie wptywac¢ na wyréwnanie metaboliczne, prowadzi¢ do
zwiekszenia zapotrzebowania na insuline jak tez trudnej do wyleczenia objawowej grzybicy. Ryzyko rozwoju dolegliwosci wiazanych
z zakazeniami grzybami drozdzopodobnymi jest tym wigksze, im bardziej jest ostabiona odporno$¢ immunologiczna u pacjentéw
chorujacych na cukrzyce. W artykule dokonano przegladu pismiennictwa ostatnich lat, dotyczacego probleméw zwiazanych
z wystepowaniem drozdzakéw w ukfadzie pokarmowym dzieci chorujacych na cukrzyce typu 1.

Stowa kluczowe

grzyby drozdzpodobne, cukrzyca typu 1, dzieci i mtodziez

Abstract

In recent years the frequency of fungal infections in human populations has increased considerably. The most common type of
fungus attacking the human organism is Candida albicans. Yeast-like fungi occur naturally in the oral cavity, intestines, vagina, or skin,
however in amounts not dangerous to human health. The studies so far have shown that patients with diabetes type 1 (T1DM) to
a large degree are exposed to complications related to fungal infections. A substantial growth of fungi observed in diabetic patients
may unfavorably affect metabolic compensation, and lead to increased demand for insulin, as well as to the difficult to cure symptom
infections. The weaker the immune resistance in patients with diabetes, the greater the risk of ailments related to candidiasis. The
article contains a review of recent literature regarding the problems related to occurrence of yeast-like fungi in digestive tract of
children with diabetes type 1.
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Wstep

a takze bytujg w srodowisku naturalnym cztowieka jako egzo-

Od wielu lat systematycznie wzrasta liczba rozpoznawa-
nych zakazen grzybiczych. Najczestszym czynnikiem zaka-
zen sa grzyby drozdzopodobne z rodzaju Candida. Grzyby
drozdzopodobne sg szeroko rozpowszechnione w przyrodzie,

genne saprofity [1,3]. W warunkach fizjologicznych Candida
sp. wystepujg w niewielkiej ilosci komorek, wchodzg w sktad
naturalnej mikroflory ludzkiego organizmu, kolonizujg btony
Sluzowe jamy ustnej, przewodu pokarmowego ja tez droég rod-
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nych kobiet [1-3]. Gatunkiem najczesciej izolowanym z roz-
nych ontocenoz jest Candida albicans [4]. Grzyby z rodzaju
Candida sa to organizmy, ktore wystepuja w formie jednoko-
morkowej w postaci drobnych, cienkosciennych, kulistych lub
owalnych komdrek wegetatywnych, rozmnazajgcych sie po-
przez paczkowanie. Wiele gatunkéw Candida posiada zdol-
nos¢ tworzenia pseudostrzepek, Candida albicans tworzy
takze strzepki wiasciwe [3-4]. Obecnie znanych jest ok. 190
gatunkéw z rodzaju Candida, z czego na podstawie wielolet-
nich badan za patogenne uznaje sie co najmniej 15 gatunkow:
C.albicans, C. catenulata, C.dublinniensis C. guilliermondii, C.
kefyr, C. krusel, C. lusitaniae, C. parapsilosis, C. pulcherrima, C.
tropicalis, C. zeylanoides, C. dattila, C. famata, C. glabrata, C.
inconspicua [5—6].

Od wielu lat prowadzone sg badania nad inwazyjnoscig
drozdzakow z rodzaju Candida, jednak nadal okreslenie, w kto-
rym momencie konczy sie nosicielstwo, a zaczyna inwazja, kie-
dy nalezy stosowac profilaktyke przeciwgrzybiczg, nie jest roz-
strzygniete. Samo zasiedlenie przewodu pokarmowego przez
grzyby nie oznacza jeszcze infekcji. W rozwoju kandydozy
wazna jest liczba komorek grzyba atakujgcego btone sluzowg
i jego wirulencja zalezna od zdolnosci namnazania, zjawiska
adherenciji, produkcji enzymow oraz toksycznych metabolitow
[1-2, 7-8]. Przyjmuje sie, ze grzyby z rodzaju Candida moga
wystepowac bezobjawowo w uktadzie pokarmowym u 6-60%
0s6b zdrowych. W zdrowym organizmie ludzkim, przy prawi-
dfowo dziatajgcych mechanizmach obronnych, nie dochodzi
do rozwoju zakazenia grzybiczego. Natomiast pojawienie sie
czynnika, ktéry umozliwia zwiekszenie liczby komorek grzyba,
zapoczatkowujgc ich penetracje w gtgb tkanki, moze dopro-
wadzi¢ do rozwoju objawowej kandydozy [4,9]. Zakazenie
nastepuje w wyniku zaburzen w mechanizmach obronnych
organizmu gospodarza. Grupa ryzyka szczegodlnie narazong
na rozwoj infekcji grzybiczej sg chorzy z zaburzeniami uktadu
immunologicznego — wrodzonymi lub nabytymi niedoborami
odpornosci, z chorobami nowotworowymi oraz osoby chorujg-
ce na cukrzyce typu 1 (T1DM) jak tez cukrzyce typu 2 (T2DM)
[7-8,10-12]. Patogennos¢ grzybdw drozdzopodobnych zalezy
miedzy innymi od zdolnosci przylegania, produkcji toksyn i en-
zymow, dimorfizmu, zmiennosci fenotypowej czy tez mimikry
molekularnej [13-14].

Czynniki patogenne majgce wptyw na
wirulencje grzybow drozdzopodobnych

Zdolnosc¢ przylegania

Adherencja grzybéw drozdzopodobnych stanowi wstepny
etap zasiedlenia przez komorki grzyba okreslonych tkanek zy-
wiciela. Szczepy C.albicans cechujg najsilniejsze wiasciwosci
adherencji, posiadajg one zdolnos¢ przylegania do komorek
i tkanek zywiciela. Adherencja C. albicans do komorek nabton-
kowych, srodbtonkowych, ptytek krwi, leukocytow jak tez limfo-
cytéw jest kluczowym etapem rozwoju kandydozy jamy ustnej,
przetyku, jelit, cewki moczowej lub pochwy [13-15]. C. albicans

wykazujg rowniez zdoInos¢ przylegania do receptorow biatko-
wych umiejscowionych zewnatrzkomorkowo, np. biatka Sliny,
biatka macierzy zewnatrzkomodrkowej, w tym kolagenu, elasty-
ny, lamininy, fioronektyny czy tez vitronekyny, a takze albuminy,
fibrynogenu, transferyny oraz biatka dopetniacza. Adherencja
drobnoustroju do komorek uktadu odpornosciowego (makro-
fagow i neutrofili, a takze do fibroblastow i komorek nabtonko-
wych) umozliwia proces endocytozy, a nastepnie fagocytozy
[16,17]. Dotychczasowe badania wykazaly, ze zjawisku adhe-
rencji sprzyja stan zaburzonej homeostazy organizmu i w tym
procesie zaangazowane sg biatka adhezyjne (intracellular ad-
hesion molekule, ICAM). W organizmach wielokomorkowych sa
to biatka nalezgce do nadrodziny biatek immunoglobulinopo-
dobnych, uczestniczace w interakcjach migdzykomorkowych
w tkance. Petnig takze wazng role w procesie odpornosciowym
organizmu, biorgc udziat w przyleganiu leukocytow do $rod-
btonka, ich aktywacji migracji do miejsca zapalenia. Przykfa-
dami tego rodzaju biatek moga by¢ biatka platelet endothelial
cell adhesion molecule-1, PECAM-1/CD31, ktére wigzg ze sobg
komorki srodbtonka oraz wyznaczajg droge leukocytow przez
srédbtonek. Ponadto czgsteczki ICAM uczestniczg w proce-
sach zapalnych, wigzac leukocyty i adhezyne wystepujgcg na
powierzchni bfon Sluzowych (mucosal addressin-cell adhesion
molecule 1, MAACAM-1) [14,17,18]. W licznych badaniach wy-
kazano rowniez istotny wptyw wydzielniczej immunoglobuliny
A (slgA, secretory IgA) zawartej w Slinie na zjawisko adhezji
grzyboéw drozdzopodobnych do powierzchni nabtonka. Dowie-
dziono, iz sIgA poprzez wigzanie z adhezynami drobnoustrojow
blokuje ich potgczenie z receptorami komorek nabtonkowych
gospodarza i tym samym hamuje kolonizacje i dalszg inwazje
dotkankowa drobnoustroju [19, 20]. Na rozwdj zakazen grzyba-
mi drozdzopodobnymi narazone sg szczegolnie dzieci ponizej
12 roku zycia, u ktorych bariery ochronne przewodu pokarmo-
wego nie sg w pefni dojrzate immunologicznie. Dzieci rodzg
sie z zaprogramowang odpornoscig wrodzong — naturalng,
nieswoista. Ochraniane sg przez matczyne przeciwciata oraz
czynniki obronne znajdujace sie w mleku matki. Wraz z wiekiem
stopniowo uzyskiwana jest swoista odpowiedz immunologicz-
na. Zobrazowac to moga wyniki badan przeprowadzone w gru-
pie 203 0sob podzielonych na rézne grupy wiekowe. Najnizsze
wartosci IgA w $linie zanotowano wsrdd dzieci w grupie wieko-
wej 1-10 lat. Srednie stezenie IgA w $linie stopniowo wzrastato
w poszczegolnych grupach wiekowych, by osiggng¢ wartosc
maksymalng u 51-60-latkow. Nastepnie odnotowano spadek
stezenia IgA w grupie 61-70-latkow [21]. Podobne wyniki ba-
dan zostaly przedstawione w publikacji Tappuniego i wsp.,
w ktorej to autorzy wykazali, ze stezenie IgA byto wyzsze u osob
dorostych niz u dzieci [22].

Zdolnos¢ produkcji enzymdw i toksyn przez grzyby

drozdzopodobne

W patogennej roli grzybow znane jest takze dziatanie toksyn
i enzymow hydrolitycznych produkowanych przez komaorki grzy-
bow. Toksyny i enzymy produkowane i uwalniane w trakcie roz-
mnazania i obumierania komarek grzybdw inicjujg proces zapal-
ny poprzez efekt cytopatogenny prowadzacy do uszkodzenia
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komdrek nabtonka [23-25]. Candida albicans wytwarza enzymy
hydrolityczne, co utatwia adhezje patogenu do komérek gospo-
darza i jest zwigzane z kolonizacjg bton $luzowych. Umozliwia
to penetracje tkanek oraz trawienie komorek odpornosciowych
i przeciwciat, a zwiekszona aktywnos¢ enzymatyczna koreluje ze
zwigkszong wirulencijg szczepu w badaniach in vitro [9] Wykaza-
no, iz enzymami, ktére odgrywajg najwazniejsza role w chorobo-
tworczosci grzybow z rodzaju Candida, sg proteazy i fosfolipazy
[23-25]. Proteazy hydrolizujg wigzania peptydowe biatek gospo-
darza, réwniez biatek majgcych wplyw na odpowiedz organizmu
na zakazenie grzybami. Ponadto wykazano, ze proteazy przy-
czyniajg sie do niszczenia tkanek gospodarza, polegajagcego na
degradacji keratyn i kolagenu w miejscu inwazji, i tym samym
utatwiajg grzybom przyleganie do nabtonka i zajecie tkanek.
Prawdopodobnie wydzielanie kwasnych proteinaz moze chroni¢
komorki Candida przed fagocytozg przez komorki gospodarza.
Natomiast fosfolipazy odpowiedzialne sg za hydrolize fosfolipi-
dow, utatwiajac penetracje tkanek i rozprzestrzenianie drozdza-
kow w organizmie zywiciela [26].

Zmiennos¢ morfologiczna jako czynnik wirulencji

grzybow

Zmiennos$¢ morfologiczna jest uwazana za wazny czyn-
nik wirulencji grzybéw drozdzopodobnych. Drobnoustroje
gatunku C.albicans moga wystepowa¢ w formie drozdzowej
(blastospory), okreslane jako forma Y (Yeasts), lub w formie
mycelialnej M (Mycelium), zawierajacej strzepki rzekome lub
prawdziwe. Konwersja formy Y w forme M zwigzana jest ze
zmianami $rodowiska: temperatura powyzej 35°C; pH wyzsze
niz 6.5; niska zawarto$c¢ tlenu oraz podiéz mikrobiologicznych
zawierajgcych m.in. N-acetyloglukozamine, proline, alkohol
lub surowice [27-28]. Co wiecej, autorzy w swoich badaniach
wykazali, ze wytworzenie form nitkowych wigze sie rowniez ze
zmianami zachodzacymi w komorce grzyba. Zmiany dotyczg
przede wszystkim reorganizacji cytoszkieletu, sktadu $ciany
komorkowej, gdyz strzepki grzyba zawierajg wiecej chityny niz
komorki drozdzowe, oraz syntezy biatek strukturalnych i enzy-
matycznych [29]. Zmiany te decyduja tez o roznych wtasciwo-
Sciach adhezyjnych i patogennych obu form grzyba. Wczesne
stadia infekcji zwigzane sg z formg drozdzowag, posiadajaca
w $cianie biatka biorgce udziat w rozpoznawaniu komorek
gospodarza oraz bardziej odporng na dziatanie fagocytéw.
W pozniejszych za$ stadiach pojawiajg sig formy mycelialne,
tatwiej wnikajgce w gtab tkanki, umozliwiajac jej zajecie [29].
W ostatnich latach zidentyfikowano geny odpowiedzialne za
kontrole morfogenezy grzybow C. albicans, ktoéra jest zfozo-
nym procesem uwarunkowanym genetycznie. Podstawowym
genem supresorowym filamentacji jest gen TUP1. Regulacja
pozytywna odbywa sie gtownie szlakiem kinazy A zaleznej od
CAMP-PKA (cAMP dependent protein kinase A) oraz kinazy ak-
tywowanej mitogenem (mitogen activated protein kinase) [30].

Zmiennosc¢ fenotypowa majgca wpfyw na patogennosc¢

rodzaju Candida

Kolejnym czynnikiem majacym wpltyw na patogennosc
rodzaju Candida jest zmiennos¢ fenotypowa polegajgca na
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wystepowaniu roznych fenotypoéw w obrebie gatunku. Po-
szczegolne fenotypy tego samego gatunku mogg roznic sie
wiasciwosciami biochemicznymi i metabolizmem, zdolnoScia-
mi adhezyjnymi, produkcjg enzymow i toksyn, odpornoscia na
leki, co pozwala drozdzakom omija¢ obrone gospodarza [31].

Mimikra molekularna

Zjawisko mimikry molekularnej polega na wystepowaniu
u grzybow antygendw podobnych do antygendw gospodarza,
co umozliwia drobnoustrojom maskowanie sie przed uktadem
immunologicznym i jest jedng ze strategii unikania odpowiedzi
immunologicznej przez grzyby [32].

Odpowiedz immunologiczna organizmu na
zakazenia grzybami drozdzopodobnymi
z rodzaju Candida

Rodzaj i natezenie odpowiedzi immunologicznej zalezne sg
od rodzaju infekcji i ich nasilenia. Istotng funkcje w procesach
obrony przed zakazeniem Candida petnia mechanizmy odpor-
nosci zwigzane ze swoistg odpowiedzig komodrkowa, w kiorej
wazng role odgrywajg limfocyty T oraz odpowiadajgce za odpor-
nos$¢ nieswoistg neutrofile, monocyty oraz makrofagi fagocytu-
jace komorki drozdzakow. W zakazeniach systemowych istotna
jest odpornos¢ komadrkowa ze szczegolnym udziatem makrofa-
gow i fagocytozy, podczas gdy w zakazeniach bton $luzowych
wazne znaczenie w ochronie majg limfocyty CD4. Mechanizmy
eliminacji komorek patogenu muszg by¢ dokfadnie regulowane,
aby zapobiec uszkodzeniu narzgdu lub tkanki [33].

Rola odpowiedzi komdrkowej i humoralnej na zaka-

zenia grzybami drozdzopodobnymi z rodzaju Candida

w przebiegu cukrzycy typu 1

Jedng z ogodlnoustrojowych chordb predysponujgcych do
zakazen grzybiczych jest cukrzyca typu 1. W Swietle ostatnich
badan osoby chorujgce na cukrzyce majg wiekszg predyspo-
zycje do rozwoju zakazen grzybiczych, a przebieg infekcji moze
by¢ u nich cigzszy [34-36]. Autorzy w swoich badaniach wyka-
zali, ze jedng z przyczyn zwigkszonej podatnosci na zakazenia
grzybicze u oséb chorujgcych na cukrzyce sg zaburzenia me-
taboliczne, prowadzace miedzy innymi do uposledzenia nie-
swoistych i swoistych mechanizmdw obrony zaréwno komor-
kowej, jak i humoralnej [34]. W retrospektywnych badaniach
kohortowych, przeprowadzonych w okresie od czerwca 1995 r.
do czerwca 2003 r. u 87 chorych na cukrzyce oraz z kandy-
demig (C. albicans, C. parapsilosis, C. glabrata, C. tropicalis,
C. kruzei) wykazano, ze hiperglikemia uposledza odpowiedz
immunologiczng organizmu, niekorzystnie wptywa na liczbe
leukocytow oraz fibroblastow [36]. Autorzy sugeruja, ze ciez-
ka hiperglikemia oraz kandydemia sg waznymi wskaznikami
zwiekszonej $miertelnosci wsrod hospitalizowanych chorych
na cukrzyce typu 2 [36]. Koh i wsp. zwracajg szczegdling uwa-
ge na zaburzenia w chemotaksji neutrofili, adhezji i zdolnosci
wewngtrzkomdérkowego zabijania patogenow [35]. Natomiast
u pacjentow z T1DM oraz hiperglikemig zaobserwowano takze
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zwiekszenie ilosci biatek wigzgcych produkty przemiany sktad-
nika dopetniacza C3, iC3b, iC3d na powierzchni komorek C.
albicans [17, 36-37]. Uktad dopetniacza jest czescig wrodzo-
nego ukifadu odpornosciowego, ktory wytworzyt mechanizmy
odrézniania antygendw wiasnych od obcych. Odréznianie to
odbywa sie na podstawie obecnosci w tkankach gospodarza
czgsteczek regulacyjnych, hamujgcych aktywacje dopetniacza.
Komplement ulega aktywacji w kazdym przypadku uszkodze-
nia tkanek. Ponadto bierze udziat w zabijaniu drobnoustrojow,
wzbudzaniu i wzmacnianiu odpowiedzi immunologicznej oraz
eliminacji kompleksow immunologicznych [17, 37]. Biatko iC3b
jest ligandem, ktory gdy zostanie wyksztatcony na powierzchni
komorki grzyba, jest rozpoznany przez receptor dopetniacza
CR8, znajdujacy sie na roznych komaorkach gospodarza, w tym
na neutrofilach i makrofagach. Co wiecej, receptor dopetnia-
cza CR3 uczestniczy w rozpoznawaniu drobnoustrojow zopso-
nizowanych przez iC3b i stanowi jeden z ligandéw dopetniacza
C3b (CR1), C3d (CR2) iC3g (Cr4). Autorzy sugeruja, ze podo-
bienstwo antygendw powierzchniowych komaérki moze spowo-
dowac unikniecie mechanizmdw obronnych gospodarza przez
drobnoustroje [17, 37]. Dotychczasowe badania wykazaty, ze
podstawowg role w obronie przed zakazeniami grzybiczymi
petni fagocytoza jak tez odporno$¢ komodrkowa. Fagocytoza
jest to zjawisko polegajgce na wychwytywaniu i wchfanianiu
drobnych czgsteczek organicznych, m.in. bakterii, pierwotnia-
kow, grzybow i wiruséw, przez komaorki uktadu odpornosciowe-
go. Energia potrzebna do prawidtowego przebiegu fagocytozy
uzyskiwana jest w procesie glikolizy. Jednakze u pacjentow
chorujgcych na cukrzyce typu 1 niedobodr insuliny uposledza
proces glikolizy, przez co réwniez zaburzony jest przebieg fa-
gocytozy. Mimo ze u pacjentdw z cukrzycg typu 1 istnieje nad-
miar glukozy, to brak insuliny sprawia, ze w leukocycie nie moze
dojs¢ do wytworzenia odpowiedniej ilosci energii potrzebnej do
zniszczenia pasozyta [10, 12, 36]. W prawidtowych warunkach
fagocytoza drobnoustrojow w ciggu kilku sekund pobudza pro-
cesy oddechowe, powodujgc powstanie zwigzkow tlenowych,
ktore sg bardzo toksyczne dla patogennych drobnoustrojow.
Jednak przy wysokim poziomie glukozy u chorych na cukrzy-
ce najprawdopodobniej dochodzi do zaburzenia tworzenia
zwigzkow tlenowych, przez co osfabiona moze by¢ zdolnosc
do wewnatrzkomaorkowego zabijania drobnoustrojow. Ponad-
to zakazenia grzybami drozdzopodobnymi wystepuja czesciej
u 0sOb z niewyréwnang glikemiag [36, 38]. W badaniach in vitro
wykazano, ze w odpowiedzi na antygeny Candida dochodzi
do rozwoju odpowiedzi immunologicznej typu Th1, charakte-
ryzujacej sie zwiekszeniem produkcji interleukiny 2 (IL-2) oraz
interferonu gamma (IFN-y), przy niskim stezeniu interleukiny 4
(IL-4) oraz interleukiny 10 (IL-10) [39-41]. Badania ostatnich lata
dowiodlty, ze przewdd pokarmowy jest gfdwnym rezerwuarem
grzybow Candida i stanowi punkt wyjécia dla ich destrukcyjne;
dziafalnosci, mogac byc¢ zrodtem zakazenia innych narzgddw.
Masywny wzrost grzybéw moze wptywac nie tylko na wystg-
pienie objawowej grzybicy, ale réwniez mie¢ negatywny wptyw
na przebieg cukrzycy. U pacjentow chorujgcych na cukrzyce
zakazenia grzybicze wptywajg niekorzystnie na wyréwnanie
metaboliczne. W trakcie infekcji grzybami drozdzopodobny-

mi wzrasta zapotrzebowanie na insuling i trudniej jest uzyskac
normoglikemig [8, 12, 34, 36].

Zakazenia grzybicze jamy ustnej dzieci
chorujgcych na cukrzyce typu 1

Autorzy w dotychczasowych badaniach wykazali, ze u pa-
cjentow z cukrzycg grzyby z rodzaju Candida czesciej i w wiek-
szej liczbie zasiedlajg jame ustng niz u ludzi zdrowych [42-45].
Kumar i wsp. wykryli obecnos¢ grzybow drozdzopodobnych
w jamie ustnej u 83,6% 0sob z cukrzyca typu 1 i 68,5% z cu-
krzyca typu 2 i tylko 27% u 0so6b bez cukrzycy. Rowniez Tap-
per-Jones i wsp. wykryli obecnos¢ grzybow u 60% pacjentow
z cukrzycg typu 1 i 42% zdrowych [43]. U 75% pacjentow
z cukrzycg i 35,1% bez cukrzycy (wiek 9-76 lat) stwierdzono
obecnos¢ drozdzakéw w badaniach Bartholomew i wsp. [44]
Interesujace wyniki badan przedstawili wtoscy badacze Ma-
jorana i wsp. [45]. Autorzy dokonali przegladu réznych zmian
chorobowych wystepujgcych w jamie ustnej u 10128 dzieci do
12 roku zycia. Analizowali dwie grupy: dzieci chore, m.in. na
cukrzyce, astme, kardio- i nefropatie, choroby hematologiczne,
przeszczepy, pierwotne i wtdrne niedobory odpornosci, ence-
falopatie, oraz dzieci zdrowe. Badacze wykazali, ze grzybica
byta najczestszg przyczyng zmian w jamie ustnej, stwierdzong
u 28,4% dzieci. Wykrywana byta czesciej u dzieci chorych niz
u dzieci zdrowych. Co wiecej, grzybica jamy ustnej byta naj-
czestszg przyczyng zmian chorobowych wykrytych u ok. 75%
badanych dzieci z cukrzycg [45].

Obecnos¢ grzybow drozdzopodobnych
w przewodzie pokarmowych u dzieci
chorujgcych na cukrzyce typu 1

W dostepnych publikacjach najczesciej wykrywanym
grzybem drozdzopodobnym w przewodzie pokarmowym byt
gatunek Candida albicans. W pojedynczych przypadkach
stwierdzano obecnosc¢ rowniez innych gatunkow grzybow droz-
dzopodobnych: C.krusei, C.glabrata, C.parapsilosis, C.tropica-
lis, C.quilliermondii, C.famata, C.lusitaniae. Ciekawy wydaje sie
fakt, ze w badaniach dorostych, mimo iz dominujacym gatun-
kiem byt C.albicans, to jednak inne gatunki z rodzaju Candida
byty wykrywane w znacznie wiekszych ilosciach niz u dzieci.
Gatunek C.albicans u dzieci stanowit 91,7% wszystkich wyho-
dowanych grzybow, u dorostych zas tylko 37,4% [46]. U dzie-
ci z cukrzyca czesciej wykrywano infekcje wiecej niz jednym
gatunkiem grzyba w porownaniu do badanych dzieci z innymi
jednostkami chorobowymi [35]. W rozwoju kandydozy wazna
jest liczba komarek grzyba atakujgcego btong $luzows i jego
wirulencja, zalezna od zdolno$ci namnazania, zjawiska adhe-
rencji, produkciji enzymow oraz toksycznych metabolitow [8].
W dotychczasowych badaniach wykazano, ze grzyby Candi-
da mogag wystepowac bezobjawowo w ukifadzie pokarmowym
u 6-60% osob zdrowych. W badaniach wtasnych wykryto grzy-
by Candida w kale u 62,9% zdrowych dzieci [47]. Podobnie
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wyniki badan innych autorow wykazaty, ze grzyby wyhodowano
u 66,5% badanych zdrowych dzieci w kale i u 61 % w jamie
ustnej [8]. Autorzy zaobserwowali, ze przed rozwinigciem ob-
jawowej grzybicy wykryto zwiekszenie ilosci komorek grzybow
w poszczegolnych ontocenozach. Wyniki badan przedstawio-
nonaryc. 1 [8, 47-49].

Dlatego wazne jest badanie ilosciowe grzybéw w plwoci-
nie, moczu jak tez kale. W dotychczasowych doniesieniach au-
torzy podkreslajg fakt, ze u 0sob z cukrzycy ilo$¢ wyhodowa-
nych grzybdéw byta czesto wyzsza niz u 0sob zdrowych [8, 12,
16]. Autorzy prac czesto przyjmuja, ze istotna diagnostycznie
dla zakazenia grzybami jest obecnos¢ ponad 10° komorek w 1
g kaltu. Liczbe ponizej 10° komdrek w 1 g katu mozna uznac
za nieistotng, za$ w przypadku ilosci 10*-10° komorek grzybow
wymagane sg badania kontrolne [8,49]. Odsetek osdb z dia-
gnostycznie zwiekszong liczbg grzybow w przewodzie pokar-
mowym wyhodowanych od 0s6b z cukrzycg (67,7%) jest wyz-
szy niz uzyskany w ilosciowych posiewach od 0s6b zdrowych
lub z innymi dolegliwos$ciami (14,8%-50%) [48,50]. Cisfo i wsp.
w badaniach dotyczgcych wystepowania grzybdw w przewo-
dzie pokarmowym, dzieci z cukrzyca typu 1 wyhodowali grzyby

w kale u 91% dzieci, a w poptuczynach jamy ustnej u 92,5%
dzieci. U dzieci zdrowych grzyby wyhodowano odpowiednio
u 66,5% w kale i 61% w jamie ustnej [8]. W innych badaniach
dotyczgcej flory bakteryjnej i grzybiczej dzieci z cukrzycg grzy-
by wyhodowano tylko w 44,6% przypadkach. Materiat stanowity
mocz, wymazy z jamy ustnej i gardta oraz okolic cewki moczo-
wej lub przedsionka pochwy [50]. W badaniach dotyczacych
dzieci z dolegliwosciami ze strony przewodu pokarmowego
oraz z astma grzyby wykryto w kale u 76% dzieci — 83,6% dzie-
cizastmg i 70,3% dzieci z zaburzeniami uktadu pokarmowego
[49]. W badaniach Kurnatowskiego i wsp. obejmujacych dzieci
z przewlektymi bolami brzucha obecnos¢ grzybow stwierdzo-
no u 78% badanych [51]. W kolejnej publikacji Kurnatowskiego

i wsp. dotyczacej dzieci z dolegliwosciami ze strony przewodu

pokarmowego prewalencja grzybow w uktadzie trawiennym
dzieci wyniosta 69,8% [52].

Intersujace wyniki badan przedstawit zespdt Macury i wsp.
[63]. Autorzy opublikowali wyniki retrospektywnej analizy pie-
cioletniego okresu badan mikologicznych katu pacjentow
z dolegliwosciami przewodu pokarmowego. Badaniu podda-
no zaréwno dzieci, jak i osoby doroste. Z 2242 przebadanych
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Ryc. 1. Procent komorek grzybow w poszczegdinych ontocenozach
Fig. 1. The percentage of fungal cells in individual ontocenoses
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Ryc. 2. Zestawienie wynikow badan wyizolowanych gatunkéw grzybow drozdzopodobnych u dzieci oraz osob dorostych
Fig. 2. A list of study results for yeast species isolated in children and adults

pacjentéw z dolegliwosciami przewodu pokarmowego grzyby
z katu wyhodowano w 1378 przypadkach, co stanowito 61,5%.
Badacze zaobserwowali tendencje wzrostowg w czestosci izo-
lacji grzybow z katu zalezng od wieku. U niemowlat prewalen-
cja wynosita 35,8% u dzieci w wieku 1-3 lat 64,8%, 4-10 lat
51,7%, 11-30 lat 61,0%, 31-59 lat 64,8% natomiast powyzej
60 roku zycia 82,4% [53]. Zestawienie wynikow badan wyizolo-
wanych gatunkéw grzyboéw u badanych osob w omowionych
publikacjach przedstawiono na ryc. 2 [8, 46-47, 50-53].
Reasumujagc, u zdrowych osob przewdd pokarmowy za-
siedlony jest przez wystepujace w niewielkich ilosciach grzy-
by drozdzopodobne niewywotujgce dolegliwosci. Natomiast
w sprzyjajacych warunkach dla grzyba w organizmie ludzkim
moze nastgpi¢ rozwoj grzybicy. Nieliczne dotychczas badania
dotyczace dzieci z cukrzycg typu 1 wykazatly, ze grzyby droz-
dzopodobne zasiedlajg ich przewdd pokarmowy czesciej niz
dzieci zdrowych. Réwnoczesne zakazenie wiecej niz jednym
gatunkiem grzyba jest czestsze u pacjentow chorujgcych na
cukrzyce typu 1 niz u osob bez cukrzycy. Co wiecej, dzieci
z cukrzycg typu 1 w wiekszym stopniu narazone sg na powi-

klania zwigzane z rozwojem zakazen grzybiczych. Masywny
wzrost grzybow, obserwowany u pacjentéw, moze wptywacé
niekorzystnie na przebieg cukrzycy, powodujgc trudnosci z wy-
rownaniem metabolicznym, zwiekszenie zapotrzebowania na
insuline, jak tez prowadzi¢ do trudnych do wyleczenia zakazen
objawowych. Ryzyko rozwoju powaznych dolegliwosci powig-
zanych z grzybicg bedzie tym wieksze, im wigcej czynnikow
ryzyka pojawi sie u danej osoby (ostabiona odpornos¢ immu-
nologiczna , stosowanie antybiotykéw) i im bardziej patogenny
bedzie szczep wyizolowany od pacjentow z cukrzyca. Biorgc
pod uwage powyzsze przestanki, autorzy niniejszego artykutu
uwazajg, ze wazna jest wczesna profilaktyka i leczenie infekcji
grzybiczych. Nalezatoby rozwazy¢ wykonywanie badan miko-
logicznych w rutynowych badaniach dzieci z cukrzycg, w tym
rowniez badan ilodciowych katu. W przypadku izolacji grzybow
drozdzopodobnych konieczne jest okreslenie ich lekooporno-
Sci ze wzgledu na pojawianie sie coraz wiekszej ilosci szcze-
pow opornych na ogolnie stosowane leki.

Konflikt interesow: Autorzy nie zgtaszajg konfliktu interesow
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