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Celem badan byla ocena zrdéznicowania ekofizjologicznego grzybdéw kolonizujacych rézne
ontocenozy 0s0b zdrowych oraz pacjentow z rakiem jelita grubego, z uwypukleniem
gatunkow czesto notowanych w mykologii medycznej oraz gatunkéw rzadko opisywanych,
ale o wyraznych tendencjach do ekologicznej ekspansywnosci w stosunku do ontosfery
cztowieka. Do realizacji celu przyjeto nastepujace zadania badawcze:

1. Ocena mykologiczna materialbw pobranych przez lekarzy onkologow (makro-,
mikrohodowle, testy biochemiczne)- identyfikacja grzybow.

2. Sprawdzenie poprawnosci identyfikacji grzybéw metodg spektrometrii masowe;j
MALDI TOF.

3. Okreslenie aktywnosci enzymatycznej wyizolowanych grzyboéw z wykorzystaniem
testow API ZYM firmy Biomerieux.

4. Okreslenie lekowrazliwosci wyizolowanych grzybow metoda dyfuzyjno-krazkowag w
zelu agarowym.

5. Proba okreslenia tempa wzrostu grzybow w analizowanych odcinkach przewodu
pokarmowego z wykorzystaniem szczepow Candida albicans, gatunku zdolnego do
tworzenia ,,germ tubes”.

Material badawczy, stanowity grzyby wyizolowane z jamy ustnej, jelita grubego i odbytu

30 os6b zdrowych- grupa kontrolna (15 kobiet, 15 m¢zczyzn- do badan przystgpito 55) oraz
od 51 pacjentéw ze zdiagnozowanym histopatologicznie rakiem jelita grubego (24 kobiet, 27
me¢zczyzn- do badan przystgpito 65 osob). W badaniach wykorzystano: wymazy, wycinki
srodoperacyjne, endoskopie pobierane przez lekarzy klinicystow, wspdipracujacych od wielu
lat z Katedrg Mikrobiologii i Mykologii Uniwersytetu Warminsko- Mazurskiego.

Materiaty biologiczne poddane byly standardowej diagnostyce zalecanej w laboratoriach
mykologicznych (makrohodowle na podtozu Sabourauda, mikrohodowle na podtozu
Nickersona, testy biochemiczne, podloze chromogenne CHROMagar Candida). W celu
analizy niektorych cech fizjologicznych badanych izolatow oceniono ich lekowrazliwos¢ na 8
antymykotykow metoda dyfuzji w zelu agarowym, przy uzyciu krazkéw antymykotykowych
firmy MastDiagnostics, a aktywno$¢ enzymatyczng oceniono przy uzyciu testow APl ZYM
firmy BioMerieux. Wszystkie szczepy poddano identyfikacji MALDI-TOF (spektrometria
mas), ktérg wykonano w Wojewddzkiej Stacji Epidemiologicznej w Olsztynie.

Uzyskane wyniki wskazuja na obecno$¢ grzybéw w przewodzie pokarmowym
zardwno 0sob zdrowych jak i chorych. W grupie kontrolnej osoby takie stanowity 54,5%, a u
pacjentow z rakiem jelita grubego 78,5 %. W grupie kontrolnej wyodrgbniono 10 gatunkéw
przyporzadkowanych do 4 rodzajéw: Candida, Saccharomyces, Rhodotorula i Trichosporon.
Laczna liczba izolatdow wynosita 61. Najliczniej, reprezentowany byt rodzaj Candida (43



izolaty= 70,4% zbadanych) z wyrazng dominacja C. albicans — 22 izolaty. Do rzadko
notowanych w mykologii medycznej zaliczono: Rh. glutinis, Rh. minuta, S. cerevisiae, T.
beigelii 1 T. inkin. Liczba izolatow uzyskanych z poszczegdlnych ontocenoz byla
poréwnywalna u kobiet i u m¢zczyzn: najwigksza w jamie ustnej (14 1 16), nieco mniejsza w
odbycie (11 i 13), najmniejsza w jelicie grubym (3 i 4), ale zawsze wigksza u mezczyzn. U
pacjentow z rakiem jelita grubego wyodrebniono 11 gatunkow przyporzadkowanych do 3
rodzajow: Candida, Rhodotorula, Trichosporon. Rodzaj Candida byl najliczniej
reprezentowany, dominowat C. albicans. Wylacznie u kobiet odnotowano C. tropicalis, a
wylacznie u m¢zezyzn Rh. glutinis i T. inkin- az 15 izolatow. Liczba gatunkoéw notowanych w
poszczegbdlnych ontocenozach jest bardzo zblizona 1 wynosi od 8 do 9 u kobiet i 10 gatunkéw
u mezezyzn, podobnie jak liczba izolatow: od 24 (kobiety) do 26 (mezczyzni) w jamie ustnej,
od 15 (kobiety) do 29 (mezczyzni) w odbycie 1 od 21 (kobiety) do 24 (mezczyzni) w
ontocenozie jelita grubego. Liczby te sg zawsze nieco wyzsze U me¢zczyzn.

Wyniki dotyczace aktywnosci enzymatycznej bardzo wyraznie wskazujg, ze u osob z
nowotworami aktywno$¢ i spektrum produkowanych enzymoéw, tych samych gatunkéw
grzybow, w tych samych ontocenozach osiagaja znacznie wyzsze warto$ci u pacjentow
nowotworowych niz u oso6b zdrowych. U o0s6b zdrowych aktywno$¢ enzymatyczna byta na
niskim 1 $rednim poziomie (do 20 nanomoli hydrolizowanego substratu). U pacjentow
nowotworowych aktywno$¢ enzymatyczna osiggnela poziom wysoki i bardzo wysoki (20- 40
1 > nanomoli hydrolizowanego substratu). Szczegdlnie dotyczy to grzybow zasiedlajacych,
zmienione nowotworowo, jelito grube.

Badanie skutecznos$ci testowanych lekow nie przyniosto zbyt obiecujacych wynikéw.
Ogolnie stwierdzono bardzo wysoka i wysoka lekoopornos¢, a u licznych izolatow
wrazliwo$¢ byla na niskim poziomie lub jej nie notowano. Wyjatek stanowi amfoterycyna B.
Tylko w jej przypadku nie odnotowano izolatow opornych i wtdrnie opornych, a u kilku
gatunkow, takze stabo wrazliwych.

Wazrost grzybow uzyskanych od oso6b zdrowych byt wyrazny, a poszczegélne jego
fazy tatwiejsze do uchwycenia niz w przypadku pacjentdéw nowotworowych. Wprawdzie
grzyby pochodzace od tych drugich zaczely rosnaé szybceiej, ale wzrost ich byl nieregularny.
W przypadku niniejszych badan tempo 1 zakres zmian w znacznej mierze zalezaty od
nowotworu. Najwyrazniej uwidocznito si¢ to w wynikach dotyczacych aktywnosci
enzymatycznej grzyboéw, znacznie wyzszej u 0soOb chorych. Ponadto u gatunkow o
wzrastajacej ekspansywnos$ci w jelicie grubym, zmienionym nowotworowo aktywno$¢
niektorych enzymow byta wyzsza. To niepokojacy fakt, gdyz wlasciwosci enzymatyczne
decyduja o stopniu patogenicznosci grzybow. W przeprowadzonych badaniach wysoki
poziom aktywno$ci enzymatycznej z reguty korelowatl ze spadkiem lekowrazliwosci, a
zrdznicowanie tej aktywnosci pociagalo za sobg zréznicowanie tempa wzrostu.

Nalezy podkresli¢, ze obecno$¢ grzybow u pacjentow nowotworowych moze by¢
nastgpstwem rozwoju nowotworu lub tez grzyby opanowujac wczesniej ontosfere byly
biologicznym czynnikiem karcinogennym.
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