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Osszegzés

Bevezetés: A Candida albicans a leggyakoribb gombafaj
az oralis kandidalis fert6zések esetében. Kiilonb6z6 gom-
baellenes hatéanyagok vannak hasznalatban és a keresés
folytatddik az Gjabb anyagok irant, melyek anti-kandidans
tulajdonsagokat mutatnak. A Ganoderma lucidumot évek
ota hasznaljak a hagyoméanyos kinai orvoslasban. Szép-
irodalmi forrasok bizonyitjdk antimikrobialis, antiviralis
hatésat, mint gyogyaszatban hasznalt gombafaj. Célkitiizés:
Egy Ganoderma lucidum tartalmt fogkrém kiilonb6z6
koncentracioinak tesztelése, in vitro kortilmények kozott,
a Candida albicans elleni gombaolé hatas felmérésére.
Moédszer: Egy Ganoderma tartalmt fogkrém Candida
ellenes hatasa sorozatos higitasos tesztben lett vizsgalva, a
legalacsonyabb gatl6 koncentratum (MIC) kimutataséaval.
Eredmények: A fogkrém antifungalis tulajdonsagokat
mutatott a vizsgalt korokozoval szemben. A Candida
albicans MIC értékét 0,2mgm/ml allapitottak meg.

Kulcsszavak: Ganoderma lucidum, fogkrém, Candida
albicans, sorozatos higitasos kisérlet, MIC.
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Bevezetés

Egy egészséges szervezetben az esetleg meg-
jelen6 gombas fert6zés okozdi tobbnyire
kozonséges gombafajok, melyek &ltaldban az
emberi szervezet nyalkis felszinein szapo-
rodnak. A Candida albicans egy ilyen huméan
patogén, mely tobb, anatomiailag kiilonb6z6
helyszinen megtelepedhet, koztiik a szajiireg-
ben, a b6ron, az emésztérendszer mentén
vagy a hiivelyben. A Candida albicanst kimu-
tattdk mar minden korosztalyban, kiilonosen
csecsemOk szajnyilasadban, és geriatriai korcso-
portban. A Candida albicans talburjanzasa, és
bekeriilése a nyalka, vagy borszovetbe patogén
fert6zést okoz. A fert6zés neve Candidiasis.
A szgjiiregi Candidiasis el6fordulhat pacien-
seknél, akik hosszantartdé antibiotikumkurat
kaptak, immunkompromizalt hordozé, vagy
citotoxikus kemoterapia, esetleg sugarterapia
alanya. Az el6bbiek a pacienst szisztémas
Candida fert6zésre is fogékonnya tehetik.

A ma elérhetd antifungalis gyogyszerek nagy-
tobbsége nemkivanatos mellékhatasokat okoz,
és a gyogyszer rezisztancia gyors kialakul4sa-
hoz vezetnek, mély hatast gyakorolva a beteg
egészségére (1). Ez sziikségessé tette egy 1j,
hatékony gombaolé gyogyszer kifejlesztését.
A tradiciondlis orvoslas hatalmas kincstarral
rendelkezik olyan antifungalis hatastu gyogy-
novények és orvossagok terén, melyek alapul
szolgalhatnak  gombaellenes hatéanyagok
elkiilonitésére a novények, allatok, vagy gom-
bak kiralysagabol tudomanyos kutatés révén.

A Candida albicans egy bazidiumos gombafaj
a Polyporaceae (2) csaladjabol. Evezredek 6ta
hasznaljak gyogyhatasa miatt a hagyoméanyos
kinai orvoslasban (3). Rengeteg biologiailag
aktiv OsszetevGje miatt ismert, mint a
triterpének  (4,5), poliszacharidok (6,7),
ganoderic savak (5), stb., melyeknek
antimikrobalis (8,9,10,11,12,13), virusellenes
(10, 14, 15, 16,17), immunmodulator (15),
antioxidans (18), tumorellenes (19), és rakel-
lenes (20) hatasat koszonheti. A Ganoderma
antimikrobalis és antiviralis hatasat mar tudo-
méanyosan dokumentaltak.

Ezzel szemben gombaellenes hatasait emberi
kérokozokkal szemben csak néhol emlitették tu-
doményos folydiratokban. Ugy dontottek, hogy
sziikségessé valt egy, a Candida albicans elle-
ni gombaold hatésait feltard elézetes vizsgalat.

A fogkrémek a leggyakrabban hasznalt hato-
anyag-kozvetit§ anyagok a szajliregben. Ennek
az els6dleges tanulmanynak a célja a legalacso-
nyabb gatl6 koncentratum (MIC) megallapi-
tasa egy ilyen Ganoderma lucidum* tartalmu
fogkrémnek a Candida albicanssal szemben
egy in vitro sorozatos higitasos tesztben. Ez
a fogkrém nem tartalmaz semmilyen egyéb
osszetevét, melynek gombaellenes hatésa lehet.

Alapanyagok és Modszerek

Egy standard eljards kovetkezett az MIC
teszt végrehajtasara (21). Az ebben a kisérlet-
ben hasznalt standard Candida albicans torzs
az ATCC 2091 volt. Sabouraud dextréz tipta-
laj, Ganoderma lucidum tartalmu paszta, steril
MIC iivegesék és mikropipettak keriiltek még
hasznalatba. Eljaras: Az organizmus feléleszté-
se — A Candida albicans torzs véres agar kozeg-
ben elhelyezve lett feltAmasztva. Egy éjszakan
at 37°C-os inkubatoros tarolas utan elkiiloni-
tett telepeket valasztottak ki, és az organizmus
azonossagat megerdsitették. Az elkiilonitett
kolbniédkat steril Sabouraud dextr6z taptalajra
helyezték, majd egy Gjabb éjszakan at inkubaltak.
A novekedési koncentraciot 105 organizmus/
ml Allitottdk be 0.5 McFarland zavarossagi
szabvanya segitségével.

Hogy a fogkrémbdl nagyobb mennyiséget
készitsiink egy gramm fogkrémet adtunk egy
ml steril s6oldathoz steril kémesében.

Kétszaz pl Sabouraud dextroz taptalajt ada-
goltak tiz MIC kémcs6be. Az els6 MIC kém-
cs6ben 200 pl tapoldathoz 200 pl torzsoldatot
adtak. Alapos keverés utan 200pl-t a masodik
MIC kémcs6be helyeztek at. Ezt az eljarast
az utolsé (10.) kémesdig ismételték. Az utol-
s6 kémces6bdl 200 pl végsd oldatot vettek le.
Ez altal a sorozatos higitas altal a kovetkezd
koncentracioja oldatokat kaptuk: 500, 250,
125. 62.5, 31.25, 16, 8, 4, 2 mgm/ml az adott
sorrendben.

A tiz igy elGkészitett MIC kémcs6ben, a
kiillonb6z6 koncentraciéju oldatokhoz AE ul
korabban elkészitett Candida albicans toset
adtak, ugy, hogy a végs6 oldat tartalom kém-
csovenként 400 pl lett. A kémcsoveket ez utan
48 o6ran at 35°C-on inkubaltak.

* Markajellel ellatott, védett termék ( Ganozhi fogkrém,
gyartva: DXN Industries (M) SDN, BHD. Malaysia), mely
Ganoderma lucidumot tartalmaz egy gél allagti taptalajban.
Vilagszerte elérhet6 1993-6ta.
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Öntapadó jegyzet


Az inkubaci6é utan az MIC értékeket a kém-
csovek megfigyelésével Aallapitottdk meg.
Az MIC kémecsovekkel pozitiv és negativ kont-
rollmintakat allitottak fel. A pozitiv kontroll-
minta, mely Candida torzset és tapoldatot
tartalmazott zavaros volt, mig a negativ kont-
rollminta, mely csak tapoldatot tartalmazott
tiszta volt. A vizsgalt kémcsovek koziil az utolso
minta, melynek felszine tiszta volt novekedés-
mentesnek szamitott, és ezt vették MIC érték-
ként.

A zavarossag az MIC kémcsGben gombanove-
kedést jelentett, jelezve, hogy a gomba ellenall6
volt a fogkrémre.

Eredmények

Az eredmények, melyek az 1-es tablazat-
ban lathaték azt mutatjak, hogy az MIC érték
Candida albicans ellen kevesebb volt, mint 02
mgm/ml.

Ertekezés:

Jelentések szerint a Candida albicans meg-
jelenése a szajiiregtdl izolalva wjsziilotteknél

45% volt, (22), egészséges gyermekekben 45%-
65% , (23), egészséges felnbtteknél 30%- 45%
(24,25), kivehet6 fogsort hordé személyekben
50%-65% , (25), azoknal akik akut, vagy hosz-
szutavi gondozasi szolgaltatasokkal élnek 65%-
88% (25, 26,27), az akut leukémiaban szenve-
d6, kemoterapiaval kezelt pacienseknél 90%
(28), és a HIV fert6zott betegeknél 95% (29). A
Candida fajok negyedik helyen allnak az Gjszii-
lott vérkeringési fert6zések korokozoi kozott az
Egyesiilt Allamokban, és a nekik tulajdonithat6
halalozasi arany 30% (30).

Fejlodések a gyogyaszati technologia, a ke-
moterapia, rakterapia és a szervatiiltetés terii-
letein jelentGsen csokkentették az életveszélyes
betegségek morbiditasat és fatalitasat. A kriti-
kus beteg, vagy intenziv osztalyon elhelyezett
paciensek a jelentkez6 nozocomiilis gomba-
fert6zések elsédleges célpontjai, elsésorban
a Candida fajoknak koszonhet6en. Naponta
szinte az 0sszes orvos talalkozik pozitiv Can-
dida izolatummal kiilonboz6 anatémiai hely-
szinekr6l. A Candida fert6zés legval6szintibb
helyszinei kozt szerepelnek az Gjsziilott, gyer-
mekgyogyaszati és feln6tt intenziv osztalyok,
orvosi és sebészeti egyarant (31).

organizmus A Ganoderma lucidum tartalmu fogkrém koncentraciéja mg/ml.
500 250 125 62.5 31.25 16 08 04 02
Candida albicans R R R R R R R R R

Az oropharyngedlis candidiasis megjelen-
het almembranos candidiasis, akut atrophias
candidiasis, kronikus hiperplasztikus
candidiasis, kronikus atrophias candidiasis,
kozéptaji rombuszos glisszitisz és szogletes
cheilitisz formalyaban is (32). A szuvasodasok
mindig is kitlin6 tenyészteriiletnek bizonyul-
tak a Candida albicans szamara. Astrid Vanden
Abbeele (33) tanulmanyaban megfigyelte, hogy
a fels6 szajpadi protézisek vizsgalata soran az
alanyok 75.9%-anal mutatott ki a protézist
ellep Candida kol6éniat. Az elkiilonitett fajok
koziil a leggyakoribb a Candida albicans 77.9%,
a Candida glabrata 44.1%, és Candida tropicalis
19.1% volt. Hirokowi Nikawa (34) megallapi-
totta, hogy a candidat tartalmazo fogsor plakk
(plakkosodéas a miifogsoron) nem csak szajiire-
gi candidiasist, mint szajpenészt, vagy a miifog-
sor okozta szajgyulladast, de csontszuvasodast,
foggyokér szuvasodast, valamint az egymaéssal
hataros fogaknal periodontitist okozhat.

HIV fert6zés esetében a HIV pozitiv
személyek 90%-a tapasztalja az oropharingealis
candidiasis tlineteit. Mind a velesziiletett
ellenéllas, mind a szerzett rezisztencia szerepet
jatszik a Candida albicans joindulati szinten
tartasaban, és a szisztémas keringés megovasa-

ban (35).
Abate - 60 kiilonb6z6 bazidiumos kultarat
vizsgalt masodlagos antimikrobiélis

metabolitokat kutatva. Ezek kozott a tobbpo-
rusi Ganoderma lucidum tenyészet sziirlete
szolgaltatta a leghatékonyabb antimikrobialis
osszetevéket. A 201A legkisebb gatloé koncent-
ratuma (MIC) a Candida albicans ellen keve-
sebb, mint 1 mcg/ml volt (36). A Ganoderma
tartalmt fogkrém, amelyet mi teszteltiink
2 mgm/ml-el MIC értéket mutatott a Candida
albicans ellen. Ez egy reéalis érték, figyelembe
véve, hogy afogkrém a Ganodermat egy egyszeri
tapoldatban tartalmazza, barmilyen egyéb
antifungélis tulajdonsagt 6sszetevo nélkiil.



Hexaiang Wang (37) egy 15-kDa fehér-
jét, Ganodermint kiilonitett el a Ganoderma
lucidumbél. A Ganodermin megakadélyozta
a micéliumos novekedést a B. cincera,
F. oxysporum és P. piricola patogén gombafajok
esetében. A Candida albicans elleni esetleges
antifungalis tulajdonsagai azonban még meg-
erdsitésre varnak egy jovébeli tanulmanyban.
Néhany bioaktiv fehérjét, koztiik egy lektint
(38) és egy ribonukleazt (39) mar izolaltak a
Ganoderma lucidumbol. Csekély mennyiségii
irodalmi adat all rendelkezésre a Ganoderma
lucidum mas gombék ellen tanusitott gomba-
0l6 hatéasarol.

Mind a velesziiletett, mind a szerzett
rezisztencia szerepet jatszik a Candida albicans
mennyiségének elviselhet szinten tartasaban,
és a szisztémas korforgas megovasaban. A poli-
morf magva leukocitak 1étfontossagu szerepet
jatszanak a szisztémaés fert6zések elleni véde-
lemben, mig a -a Th1 tipusa CD4+ T-sejtekkel
létrehozott - cellularis immunvalasz (CMI), a
nyalkahartya- fert6zések esetében fontos (35).
Fidel (35) a kozelmultban felfedezte, hogy
egészséges egyének nyal és hiivelyvaladék min-
taiban talalhat6 hamsejtek megakadalyozzak
a Candida novekedését in vitro koriilmények
kozott. Ez a hamsejti anti-Candida tevékeny-
ség sejt-kontaktust igényel oldddasi faktorok
tekintetében nem szerepet jatszo, életképes
sejtekkel, beleértve a nyéalat is. Erdekes
modon a HIV pozitiv személyek szajiiregi ham-
sejtjeinek tevékenysége OPC (Oropharyngeal
Candidiasis) esetén jelentésen csokkent, jelezve
a hamszoveti sejtek valamilyen védGszerepét.
A TNF-a-t is jelentds kozvetitének talaltak az
oropharingedlis candidiasisbol val6o felépii-
lés soran (40). A Candida albicans szajiiregi
fibroblasztok altal beinditja az interleukin-6 és
interleukin-8 valaszokat, in vitro kornyezetben.
A szajiiregi nyalkahartya fibroblasztjainak kivo-
nataban 1évé gyulladast megel6z6 citokininek
(interleukin-6 és interleukin-8) altal a Candida
albicans-ra adott reakcigja arra utal, hogy
ezek a sejtek rendelkeznek a képességgel, hogy
el6segitsék a védelmet legalabbis in vivo
kornyezetben. Ennek fontos vonatkozasai
lehetnek a fungalis talszaporulat kontrollalasa-
ban a szajliregben (41).

A Candida albicans fert6z6képességi
faktorait kiilonb6z6 gének miikodésének

tulajdonitjak, melyeknek szerepe van a meg-
kot6désben, a proteinazok kivalasztasban, a

hyphal-sejtképzésben, és a fenotipus megha-
tarozasdban (1). Figyelembe véve mindezen
faktorokat, ugy gondoltuk, bolcs eljaras lenne
egy Ganoderma tartalma fogkrém hasznélata,
amely kényelmesnek és hasznosnak bizonyul-
na a nyalkahartya, a fogsor és fogkefén vald
hasznalatra is.

Hossain (42) megallapitotta, hogy a szuvas
fogak altal biztositott okologiai kozeg felelGs
lehet a visszatéro szajliregi, és szajiiregen kiviili
candidiasisért.

Fagade & Oyelade kutatasukban kimutattak,
(43) hogy Ganoderma lucidum alkoholos
kivonatait  vizsgalva  kiilonboz6  mikro-
organizmusokkal = szemben a  Candida
albicans MIC értéke, (minimum hatasos
koncentracio), 750 mgm/ml.

Mi a tanulmanyunkban egy Ganoderma
tartalmt  fogkrémet teszteltiink Candida
albicans ellen. Kifejezetten érzékeny volt, keve-
sebb, mint 2 mgm/ml- es MIC értékkel. Ennek
az oka, hogy a fogkrém spoérakat is tartalmaz,
mig Fagade a termétest etanolos kivonatait
hasznalta. Ez a fogkrém kiemelkedGen hasznos
lehet HIV fert6zés, sugarkezelés vagy kemo-
terapia alatt all6, immuncsokkentett pacien-
seknél és magas rizikdju kornyezetben, mint
az orvosi és sebészeti intenziv osztalyok, helyi
alkalmazasként a fogsoron és oropharyngealis
candidiasisban. Mindazonaltal javasolt lenne
egy ezeket a laboratéoriumi eredményeket
alatamaszto klinikai vizsgalat elvégzése.
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