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Sažetak

S obzirom na potencijalnu prisutnost Candide albicans u leukoplakič- 
nim lezijama, o čemu se već dulje vremena u lite raturi raspravlja, a s 
tim  u vezi i dodatne antim ikotične terapije, željeli smo ispitati uče
stalost izolata Candide albicans u osoba s oralnom leukoplakijom, kao 
i učestalost kandidijalne leukoplakije s obzirom na regije oralne sluznice. 
U tu svrhu ispitali smo 60 osoba prosječne starosne dobi od 46 godina. 
Ispitna skupina sastojala se od 28 osoba s oralnom leukoplakijom, a kon
trolnu skupinu sačinjavale su osobe bez patoloških promjena na oralnoj 
slunzici. Kod svih ispitanika izvršen je klinički oralni pregled i uzet ma
terija l za mikrobološku analizu. Nakon kultiviranja materijala i inkubacije 
izvršena je identifikacija poraslog materijala testovima i mikrobiološka 
analiza.

Rezultati ispitivanja su pokazali prisutnost Candide albicans u 67,9% 
ispitanika s oralnom leukoplakijom, što je do sada najveći opisani pos
totak, i u 28,1 % ispitanika bez patoloških promjena oralne sluznice. Uče
stalost kandidijalne leukoplakije bila je najveća na obraznoj sluznici, za
tim  na usnama, jeziku i podjezičnoj sluznici. Ovaj nalaz potvrđuje potrebu 
dodatne primjene antim ikotika uz antikeratotičnu terapiju leukoplakije.

Ključne riječ i: Candidiasis, Leukoplakia.

Pojam leukopiakija označava svaku bijelu keratotičnu leziju oralne 

sluznice koju je moguće klinički ustanoviti bez obzira na njen histopa- 

tološki supstrat (1), a koja se s oralne sluznice ne može odstraniti stru

ganjem (2).

Prema Burkhardt-u i Seifert-u (3) postoje tri klinička oblika leuko

plakije:

—  leukoplakia sim plex

—  leukoplakia verrucosa

—  leukoplakia erosiva.
lako postoje određene razlike u kliničkoj slici pojedinih tipova leuko

plakije, bez patohistološke pretrage nije moguće odrediti da li se
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radi samo o hiperkeratozi i dodatnoj akantozi oralnog epitela, što uka

zuje na benigni karakter lezije, ili je u pitanju određeni stupanj epitel i jal

ne atipije, odnosno diskeratoza, koja karakterizira malignu leukoplakiju (4).

Kao što su pokazale studije mnogih autora (5, 6, 7, 8) leukoplakija je 

jedna od najčešćih patoloških promjena oralne sluznice, a s obzirom na 

spol, odnos muškaraca prema ženama oboljelim od leukoplakije iznosi 

2:1 (8), iako se taj omjer u novije vrijeme mijenja u korist žena (6), po

gotovo u starijoj životnoj dobi, odnosno iznad četvrte dekade života.

Leukoplakija je bolest zrele i starije dobi (6, 8, 9, 10) i učestalost 

njenog pojavljivanja je u pozitivnoj korelaciji s godinama života (10, 11, 12).

Njena je lokacija nešto češća na obrazu, usnama i jeziku, nego na 

ostalim  područjima oralne sluznice, iako ima autora koji su najveću njenu 

učestalost opisali na alveolarnoj sluznici (8).

Uzroci leukoplakije su sistem ički poremećaji i lokalne iritacije, od

nosno njihov zajednički učinak. Od sistem ičkih faktora spominje se nedo

statak vitamina A  i B-kompleksa, endokrini disbalans, imunopatije, uzna

predovali lues, hiperholesterinemija, a od lokalnih —  mehaničke, kemij

ske, term ičke i galvanske iritacije s posebnim naglaskom na pušenje, pa 

postoji posebna vrst ieukoplakije —  leukoplakia nicotinica.

Osim  navedenog, već dvadesetak godina raspravlja se u domeni oral

ne patologije problem koji su započeli Cawson (13) i Lehner (14), a koji 

se odnosi na ulogu Candide albicans u etiologiji oralne leukoplakije (15, 

16, 17, 18).

Lehner je u literaturu uveo novi pojam —  kandidijalna leukoplakija 

koja je sinonim za kroničnu hiperplastičnu kandidijazu uzrokovanu Candi- 

dom albicans (14). Kandidijalnu leukoplakiju je klinički teško, gotovo ne

moguće razlikovati od pravih leukoplakija, ali zato je relativno lako mo

žemo razlikovati od ostalih kliničkih tipova kandidijaze (16). Očigledno  

je, da se sindrom kandidijalne leukoplakije pojavljuje mnogo češće nego 

što se m islilo i to prema pojedinim autorima 10%, 30%, pa čak i 56% 

biopsijskih uzoraka leukoplakije pokazuje karakteristike kandidijalne in

fekcije (14, 17, 18). Ovdje svakako treba spomenuti i studiju Pricea i sur. 

(19) koji su iz leukoplakične lezije nepca uspjeli izolirati Candidu glabratu.

Ustanovljeno je da su ispitivani pacijenti s kandidijalnom leukopla

kijom imali antitijela na Candidu albicans u slini i serumu (20).

Problem koji nije riješen i u čemu se autori danas razilaze je pitanje, 

da li je Candida albicans inducirala epitelnu displaziju i uvjetovala kli

ničku promjenu u vidu oralne leukoplakije, ili je došlo do sekundarne

infekcije Candidom  na već lediranom tkivu, ili je za oboje primarno od

govoran imunološki deficit (21).

S obzirom na potencijalnu prisutnost Candide albicans u leukoplakič- 
nim lezijama, a time i neophodnu potrebu dodatne anim ikotične tera

pije, željeli smo ispitati slijedeće:
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1. Kakva je učestalost izolata Candide albicans kod naših bolesnika 

s oralnom leukoplakijom u odnosu na ispitanike sa zdravom oral

nom sluznicom;

2. Kolika je učestalost kandidijalne leukoplakije naših bolesnika u 

odnosu na pojedine regije oralne sluznice.

MATERIJAL I METODA RADA

Ispitnu skupinu od 28 ispitanika sačinjavali su bolesnici prosječne 

starosne dobi od 46 godina s kliničkim leukoplakičnim promjenama na 

oralnoj sluznici. Od toga je bilo 16 muških i 12 ženskih ispitanika. Kon

trolnu skupinu od 32 ispitanika sačinjavali su pacijenti bez patoloških pro

mjena u oralnoj šupljini istog spola i dobi kao i ispitna skupina. Na svim  

ispitanicim a izvršen je klinički pregled oralne sluznice inspekcijom. U ob

zir su uzeti samo pacijenti koji nisu bili liječeni antim ikoticim a unatrag 14 

dana. Sve leukoplakične promjene su tretirane na sljedeći način: po

vršina leukoplakije je bila izolirana od pristupa sline, te naizmjeni

čno čišćena sa 3°/» vodikovim peroksidom i 703/o alkoholom u svrhu 

otklanjanja površinski prisutnih mikroorganizama. Zatim se pomoću pa- 

rodontološke kirete strugao epitel u području lezije, te tako uzet ma

terijal inokuliran u 0,2 ml fiziološke otopine te zajedno homogeniziran u 

tresi I ici sa staklenim kuglicama. C ije la  količina ovog materijala nasađena 

je na saboro-agar u petrijevim zdjelicama promjera 10 cm. Kod kontrolne 

skupine materijal je dobiven sa dorzuma jezika na isti način, te proveden 

isti daljnji postupak kao kod ispitanika s leukoplakijom. Nakon inkubacije 

kroz 3 dana na 27°C vršena je identifikacija poraslih kvasaca testom ger- 

minacije, porastom na kukuruznom agaru, te testovim a utilizacije i fer

mentacije.

REZULTATI

Candida albicans izolirana je kod 19 ispitanika s leukoplakijom  

(67,9%), dok je kod kontrolne skupine (ispitanika koji nemaju patoloških 

nalaza u ustima) nađena Candida kod 8 ispitanika (28,1%). Ta razlika u 

nalazu Candide između obiju skupina ispitanika je statistički značajna: 

X 2 =  9,418 na razini znač. od 1%. (Graf. 1).

S obzirom na regije usne šupljine Candida je najučestalije izolirana 

iz leukoplakičnih lezija obrazne sluznice, a najrjeđe je nađena na pod- 
jezičnoj sluznici (Graf. 2).

U leukoplakičnim lezijama sm ještenim  na nepcu i na alveolnoj slu

znici, Candida albicans nije izolirana.

Rezultati su prikazani grafički, a pomoću Hi kvadrat testa određena 

je statistička značajnost razlika između rezultata ispitne i kontrolne sku
pine ispitanika.
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Grafikon 1. Učestalost izolate candide albicans
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Grafikon 2. Učestalost nalaza leukoplakije po regijama kod kojih 
je  izolirana c. albicans
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RASPRAVA

Ispitivanje je preliminarna studija kojom smo htjeli ukazati na poten

cijalnu opravdanost dodatne primjene antibiotika prilikom antikeratotične 

terapije oralnih leukoplakija.

Naši rezultati koji su potvrdili prisutnost Candide albicans u leuko

plakičnim oralnim lezijama u skladu su s ispitivanjima i navodima Caw- 
sona (13), Lehnera (14), Noltea (16), Valentina, Roed-Petersena (17), Ren- 

strupove (18), te Shafera i sur. (2). Treba naglasiti da sm o pomoću me

tode skarifikacije našim ispitivanjem dokazali prisutnost Candide albicans  

i u dubljim slojevim a epitela, što je dokaz njenog parazitiranja u tkrivu.

Osim  toga ovim ispitivanjem smo našli izrazito visok postotak kandi- 

jalne leukoplakije (67,9%>) na kakav do sada u dostupnoj literaturi nismo  

naišli. Materijal je bio selekcioniran.

Dobiveni podaci o učestalosti kliničkog nalaza leukoplakije po regi

jama oralne sluznice su u skladu s podacima Vitia (5), te Gorlina (6), ali 

se razlikuju od rezultata W aldrona i Shafera (8), koji su najveći broj leu- 

koplakičnih lezija našli na alveolnoj sluznici. S obzirom na dob ispita

nika naši su rezultati u skladu s ispitivanjem Bouquota i Gerlina (6, 8, 

9, 10).

U odnosu na spol, nešto je veći postotak muškaraca nego žena s leu

koplakičnim promjenama, što je u skladu s navodom W aldrona i Shafera 

(8). U čestalost kliničkog nalaza kandijalne leukoplakije prema regijama o- 

ralne sluznice podudara se s nalazima Lehnera (14) i Noltea (16), a naj

češća je na obraznoj sluznici, usnicama i jeziku.

Nasuprot nalazu Pricea i sur. (19) koji su iz leukoplakičnih lezija nep

ca izolirali Candidu glabratu, mi smo kod svih naših ispitanika izolirali 
samo Candidu albicans.

Naši rezultati koji se odnose na dosada najveći opisani postotak kan

dijalne leukoplakije potvrđuju potrebu dodatne primjene antimikotika uz 

antikeratotičnu terapiju leukoplakije.

Značenje ove antimikotično-antikeratotične terapije leukoplakije tim  

je veće, kad se uzme u obzir činjenica da su leukoplakije premaligne le

zije oralne sluznice i da ovako kompletiranom terapijom preveniramo nji

hovu malignu alteraciju.

ZAKLJUČAK

1. Prisutnost Candide albicans u leukoplakičnim  lezijama oralne sluz

nice je značajna što ukazuje na potrebu ne samo keratoličke, nego i an- 

tim ikotične terapije.

2. S obzirom na učestalost kandijalne leukoplakije po regijama oral

ne sluznice ona je najčešća na obraznoj sluznici, jeziku i usnicama, dok
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je na ostalim dijelovima oralne sluznice rijetka, što također ima praktič
no značenje s obzirom na rizična područja lokalizacije leukoplakije, i u 
tom slučaju prevenciju maligne alteracije leukoplakičnih oralnih lezija.

CANDIA ALBICANS IN LEUKOKERATOTIC LESIONS OF ORAL MUCOSA 

Summary

The potential presence of Candia albicans in oral leukokeratotic lesions, 
also entailing the need of additional antim iotic therapy, has been quite 
extensively discussed in literature. Therefore, the aim of th is study was 
to assess the prevalance of Candia albicans isolates in subjects w ith  oral 
leukoplakia as well as of candidal leukoplakia according to oral mucosa 
regions. The study included 60 subjects, mean age 46 years. A  study 
group had 28 subjects w ith  oral leukoplakia, whereas a control group 
comprised subjects free of any pathological alterations of oral mucosa. 
In all subjects, a clinical oral examination was performed and material 
for m icrobiological analysis taken. Following cultivation and incubation, tests 
of identification and m icrobiological analysis were carried out on the 
material thus grown.

Results of the study revealed that Candida albicans was present in 
67.9% of subjects w ith  oral leukoplakia, which is the highest percentage 
repoterd on so far, and in 28.1«/0i of subjects w ithou t any pathologic al
terations of oral mucosa. The prevalence of candidal leukoplakia was 
found to be highest in oral mucosa, followed by lips, tongue and sub
lingual mucosa. Thus, these findings appear to clearly confirm  the need 
of additional use of antim icotics, along w ith  antikeratotic therapy of 
leukoplakia.
Key words: Candidiasis, leukoplakia.
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