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Uvod

Candida albicans ubikvitarni je komenzalni kvasac

Znanstveni ¢lanak

Metodom biotipizacije po Oddsu i Abbottu tipizirano je 910 izolata vrste
Candida albicans iz uzoraka materijala razli¢itih organskih sustava 360 hospi-
taliziranih bolesnika. Tipizacijom je dobiveno 79 biotipova, a 14 najucestalijih
(355, 305,345, 155,357, 105,315, 144, 157, 115, 057,257, 300 i 244) ¢inilo je
89,3 % svih biotipova ove vrste. Najucestaliji biotip bio je 355 i ¢inio je 20,9 %
svih biotipova vrste C. albicans iz svih uzoraka. Ovaj biotip bio je zastupljen s
36,2 % u izolatima iz kardiovaskularnog sustava, s 21,4 % u izolatima iz di$nog
sustava, s 20,1 % u izolatima iz probavnog sustava, s 19,5 % u izolatima iz
obrisaka koze, s 19,4 % u izolatima iz sredi$njeg ziv€anog sustavaisa 17,1 %u
izolatima iz spolnomokra¢nog sustava. Ova metoda biotipizacije pogodna je za
epidemioloska istrazivanja zastupljenosti biotipova vrste C. albicans, jer
omogucava ispitivanje velikog broja izolata, a ne iziskuje velike materijalne
troskove i skupu opremu.

Biotypes of Candida albicans isolated from clinical material of hospitalized

atients . .
P Scientific article

Using the Odds and Abbott method, 910 isolates of Candida albicans were
typed. They were isolated from samples of different systems in 360 hospitalized
patients. Typing revealed 79 biotypes where 14 (355, 305, 345, 155, 357, 105,
315, 144,157, 115, 057, 257, 300 i 244) of them were the most common, ac-
counted for 89.3 % of all biotypes. The most common biotype, 355, made up
20.9 % of all biotypes of this species isolated from all samples. It was present in
36.2 % of isolates from the cardiovascular system, 21.4 % of isolates from the
respiratory system, 20.1 % of isolates from the gastrointestinal system, 19.5 %
of'isolates from the skin, 19.4 % of'isolates from the central nervous system, and
in 17.1 % of isolates from the urogenital system. This method is suitable for epi-
demiological research of the presence of C. albicans biotypes because it enables
the testing of a large number of isolates with very low cost and reasonably sim-
ple equipment.

10]. Za odredivanje tipova ove vrste mogu se Koristiti ra-
zlicite metode fenotipske tipizacije (biotipizacija, serotipi-
zacija, morfotipizacija, enzimotipizacija, rezistotipizaci-
ja, auksonotipizacija, osjetljivost na antimikotike i

ljudi i ¢ini fizioloSku floru koze i sluznica. Izuzetno ri-
jetko uzrokuje bolest u osoba o¢uvanog imuniteta. Kada
obrana organizma zakaze iz bilo kojih razloga, ovaj se
kvasac ponasa kao oportunist. Tada pocinje jaca kolo-
nizacija sluznica, moze ulaziti u krvotok i stvarati zaristau
jednom ili u viSe organa.

Infekcije ovim kvascem javljaju se ¢eS¢e u bolesnika
oboljelih od malignih [1, 2, 3] i endokrinoloskih bolesti
[4], u onih s teskim operativnim zahvatima [5] i razli¢itim
imunoloskim deficijencijama [6, 7, 8]. Vrste roda
Candida najcesc¢i su uzrocnici (78,3 %) gljivicnih infekci-
ja, a vrsta C. albicans uzrokuje vise od 50 % infekcija [9,
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»killer« toksine) i genotipizacije [11, 12]. Rezultati is-
trazivanja drugih autora pokazali su da metoda biotipi-
zacije ima visoku reproducibilnost i sposobnost razliko-
vanja tipova unutar vrste C. albicans [12]. Svrha ovog ra-
da bila je odredivanje tipova izolata vrste C. albicans
metodom biotipizacije po Oddsu i Abbottu [13, 14].
Ovom metodom tipizacije moguce je dobiti 512 razlicitih
biotipova ove vrste, §to omoguduje pracenje zastupljenos-
ti pojedinih biotipova u razli¢itim sustavima bolesnika
kao i otkrivanje mogucéih izvora infekcije. Metoda je
pogodna za ispitivanje velikog broja izolata i ne iziskuje
velike materijalne troskove i skupu opremu.
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Uzorci i metode
Uzorci

U radu je tipizirano 910 izolata vrste Candida albicans
iz uzoraka materijala Sest sustava — probavnog (358 izola-
ta), diSnog (210 izolata), spolnomokra¢nog (135 izolata),
kardiovaskularnog (58 izolata), srediSnjeg zivéanog sus-
tava (36 izolata) te koze (113 izolata) 360 bolesnika hospi-
taliziranih u razli¢itim odjelima KBC Zagreb. Uzorci kli-
nickog materijala bili su: obrisci rektuma, zdrijela, uretre,
rodnice, nosa, koze pazuha, prepone i mjesta oko i.v.
katetera, stolica, zeluCani sadrzaj, mokraca, iskasljaj,
bronhoalveolarni ispirak, krv, likvor i bioptati sluznice
zeluca te tankog i debelog crijeva, a prikupljeni su tijekom
jednogodis$njeg perioda. Izolati vrste C. albicans izdvo-
jeni su iz dva ili vise razli¢itih uzoraka dva ili vi$e sustava
istog bolesnika.

Metode izolacije i identifikacije

Svi uzorci klinickog materijala zasijani su na
Sabouraudov glukozni agar te inkubirani na 37 °C tijekom
3—4 dana. Vrsta C. albicans identificirana je testovima kli-
janja, asimilacije i fermentacije Secera te stvaranjem
klamidospora na kukuruznom agaru [9, 10].

Metoda biotipizacije

Izolati su do izvodenja testa biotipizacije bili pohra-
njeni u glicerinskom bujonu na —26 °C. Ozivljeni izolati
tipizirani su metodom po Oddsu i Abbottu [13, 14]. Svaki
izolat bio je testiran dva puta na devet razli¢itih hranjivih
podloga (podloge za ispitivanje tolerancije vrijednosti pH
1,4 i poviSene koncentracije soli, podloge za ispitivanje
sposobnosti lu¢enja proteinaze i asimilacije ureje, citrata i
sorboze te podloge za ispitivanje rezistencije na 5-fluo-
rocitozin, bornu kiselinu i safranin). Pozitivan ishod testa
bio je porast izolata na odredenoj hranjivoj podlozi, (u
daljnjem tekstu podlozi) a sve podloge ocitavala je ista os-
oba (slika 1-4). Podloge su podijeljene u 3 grupe prema
kojima je biotip svakog izolata oznacen troznamenkastim
brojem. Svaka znamenka dobivena je na osnovu zbroja
rezultata testiranja unutar svake grupe [13].

Rezultati

Biotipizacijom 910 klinickih izolata vrste C. albicans
dobiveno je 79 biotipova. Najucestalijih 14 biotipova Cini-
lo 89,3 % svih biotipova ove vrste. Biotip 355 najvise je
zastupljen i ¢inio je 20,9 % svih biotipova izolata ove vrste
u svim sustavima (tablica 1).

Biotipove vrste C. albicans dobivene tipizacijom izo-
lata iz 6 sustava prikazuje tablica 2 i slika 5. U 358 kli-
nickih izolata iz probavnog sustava tipizirano je 26 bio-
tipova, a 4 najucestalija biotipa (355, 357, 305, 345) ¢inila
su 61,7 % svih biotipova vrste C. albicans iz probavnog

sustava. U 210 klinickih izolata iz diSnog sustava tipizira-
no je 28 biotipova, a 4 najucestalija biotipa (355, 345,
305, 155) ¢inila su 58,0 % svih biotipova vrste C. albicans
izdi$nog sustava. U 135 klinickih izolata iz spolnomokra¢nog
sustava tipizirano je 26 biotipova, a 4 najucestalija (355,
345,305, 105) ¢inila su 50,3 % svih biotipova ovog kvas-
ca iz spolnomokraénog sustava. U 58 klinickih izolata iz
kardiovaskularnog sustava tipizirano je 15 biotipova, a 4
najucestalija (355, 155, 105, 305) ¢inila su 67,3 % svih bi-
otipova vrste C. albicans iz ovog sustava. U 36 klinickih
izolata iz srediSnjeg zivcanog sustava tipizirano je 15 bi-
otipova a 4 najucestalija (355, 345, 155, 357) ¢inila su
58,3 % svih biotipova ove vrste iz srediSnjeg zivéanog
sustava. U 113 klinickih izolata iz obrisaka koze tipizirano

Slika 1. Rast 49 izolata vrste Candida albicans na kontrolnoj
podlozi
Figure 1. Growth of 49 isolates of Candida albicans on control
plate

Slika 2. Rast 27 izolata vrste Candida albicans na podlozi za
dokaz tolerancije pH vrijednosti od 1,4
Figure 2. Growth of 27 isolates of Candida albicans on plate for
testing tolerance of pH 1.4

Infektoloski glasnik 25:1, 5-9 (2005)



Pregled biotopova vrste Candida albicans izdvojenih iz uzoraka materijala...

V. VAZIC-BABIC, et. al.

Slika 3. Rast 18 izolata vrste Candida albicans na podlozi za
dokaz lu¢enja proteinaze
Figure 3. Growth of 18 isolates of Candida albicans on plate for
testing proteinaze production

Slika 4. Rast 2 izolata vrste Candida albicans na podlozi za ispi-
tivanje osjetljivosti na 5-fluorocitozin
Figure 4. Growth of 2 isolates of Candida albicans on plate for
testing 5-fluorocytosine resistance

je 18 biotipova, a 4 najucestalija (355, 155, 357, 157) Cini-
la su 58,5 % svih biotipova ovog kvasca iz obrisaka koze.

Rasprava

Podaci iz literature o rezultatima istrazivanja tipizacije
vrste C. albicans metodom po Oddsu i Abbottu vrlo su os-
kudni. Ve¢ina autora tipizirala je izolate ove vrste iz dva
sustava (spolnomokraénog i probavnog) [13, 15].
O'Connor i sur. tipizirali su ovom metodom 91 izolat vrste
C. albicans iz obrisaka rodnice, usne Supljine i analnog
otvora nehospitaliziranih bolesnica s rekurentnom vulvo-
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vaginalnom kandidozom [15]. Tipizacijom su dobivena
54 biotipa, a 4 najucestalija (575, 775,777 1351) Cinila su
28,6 % svih biotipova ove vrste. Odds i Abbott biotipizi-
rali su 85 izolata vrste C. albicans iz obrisaka usne
Supljine i rodnice hospitaliziranih bolesnica i zdravih Zena
[13]. Tipizacijom su dobivena 43 biotipa. Cetiri najuces-
talija biotipa iz usne Supljine bila su 153, 157,3571 057 a
¢inila su 36,1 % svih biotipova ove vrste iz usne Supljine.
Najucestaliji biotipovi iz rodnice bili su 157 1357, a ¢inili
su 46,2 % svih biotipova vrste C. albicans iz rodnice. U
nasem prethodnom istrazivanju tipizirano je ovom
metodom 124 izolata vrste C. albicans iz razli¢itih sustava
hospitaliziranih i nehospitaliziranih bolesnika i dobiveno

Tablica 1. Ucestalost biotipova vrste Candida albicans
Table 1. Frequency of Candida albicans biotypes

. . Broj pojavljivanja (%)/
Biotip / strain type No. of times(%)
355 190 (20,9)
305 108 (11,9)
345 102 (11,3)
155 95 (10,4)
357 88(9,7)
105 52(5,7)
315 47(5,2)
144 42 (4,6)
157 29(3,2)
115, 057 26(2,9)
257,300 24(2,7)
244 7(0,8)
000, 001, 002, 005, 015, 017, 041,
045, 047,100, 111, 135, 140, 147,
150, 175, 200, 205, 214, 217, 234, 70(7,7)
241, 250, 255, 317, 325, 340, 347,
351, 360, 364, 367, 544, 555, 755
003, 012, 025, 035, 040, 051, 053,
054, 055, 065,101, 110, 113, 117,
120, 124, 125, 127, 160, 166, 301, 30(3.,3)
307, 311, 330, 335, 341, 504, 547,
615, 744
Ukupno / Total 79 910 (100,0)
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Tablica 2. Pregled biotipova 910 izolata vrste Candida albicans iz 6 organskih sustava
Table 2. Biotypes of 910 isolates of Candida albicans from 6 organ systems

1 2 3 4 5 6
Biotip Br./% Biotip Br./% Biotip Br./% Biotip Br./% Biotip Br./% Biotip Br./%
355 72/20,1 355 45/21,4 355 23/17,1 355 21/36,2 355 7/19,5 355 22/19,5
357 57/15,9 345 32/15,3 345 20/14,8 155 8/13,8 345 6/16,7 155 16/14,2
305 56/15,6 305 24/11,4 305 13/9,6 105, 305 10/17,2 155 5/13,9 357 15/13,3
345 36/10,1 155 21/10,0 105 12/8,9 315 3/5,2 357 3/8,3 157 13/11,5
013, 100, 041,234,
155 35/9,8 315 12/5,7 315 11/8,2 157,214, | 12/20,7 8/22,3 105 9/8,0
305,315
347,360
035, 065,
051, 113, 105,311,
144 25/7,0 105 11/5,3 155 10/7,4 117,301 4/6,9 335, 504, 7/19,5 305, 345 16/14,2
744
315 15/4,2 144 10/4,8 357 6/4,5 315,144 8/7,9
147,205,
105 14/3,9 357 7/3,3 057,115 8/5,9 255,364, 10/8,9
367
144,244, 053,054,
157 12/3,4 115 6/2,9 257,300 12/8,9 124, 160 4/3,5
001,017,
111, 157,
300 5/1,4 057,257 10/4,8 340,351, 14/10,4
555
012, 040,
057,257 8/2,3 300 4/1,9 055, 127, 6/4,5
166, 341
115 3/0,9 244 3/1,4
000, 005, 002, 045,
047,135 140,175,
o 14/3,9 200,241, 20/9,5
150,217,
755 250,317,
325,544
003, 120, 025,101,
125,244, 6/1,7 110, 330, 52,4
307, 547 615
26 358/100 28 210/100 26 135/100 15 58/100 15 36/100 18 113

Legenda: 1 — probavni sustav, 2 — di$ni sustav, 3 — spolnomokrac¢ni sustav, 4 — kardiovaskularni sustav, 5 — sredi$nji Ziv€ani sustav, 6 —koza
Legend: 1 — gastrointestinal system, 2 — respiratory system, 3 —urogenital system, 4 — cardiovascular system, 5 — central nervous system, 6 — skin

je 25 biotipova [16]. U 58 izolata iz uzoraka hospitali-
ziranih bolesnika tipizirano je 11 biotipova, a 4 najucesta-
lija biotipa (357,375, 1551371) ¢inila su 77,6 % svih bio-
tipova ove vrste. U 66 izolata iz uzoraka nehospitali-
ziranih bolesnika dobiven je 21 biotip a 4 najucestalija bi-
otipa (371, 155,3751351) ¢inila su 45,5 % svih biotipova
ove vrste. [z navedenih istrazivanja vidljivo je da je razno-
likost biotipova vrste C. albicans iz uzoraka nehospitali-
ziranih bolesnika veca (svaki drugi ili tre¢i izolat je ra-
zli¢itog biotipa) od raznolikosti biotipova izolata ove
vrste iz uzoraka hospitaliziranih bolesnika (svaki peti izo-
lat je razli¢itog biotipa). U ovom istrazivanju biotipova

vrste C. albicans iz uzoraka hospitaliziranih bolesnika tek
je svaki jedanaesti izolat bio razli¢itog biotipa. Premda
metoda biotipizacije po Oddsu i Abbottu pruza
mogucénost tipizacije 512 razli¢itih biotipova vrste C. al-
bicans rezultati navedenih istrazivanja pokazuju znatno
manji broj biotipova (od 25 do 79). U ovim istrazivanjima
cetiri najucestalija biotipa ¢inila su 28,6 % [15], 36,1 %
[13] te 77,6 % 145,5 % [16] svih biotipova vrste C. albi-
cans, aunasem su istrazivanju ¢inila od 50,3 % do 67,3 %.
Metoda biotipizacije po Oddsu i Abbottu, uz druge
metode fenotipizacije [17] i genotipizacije [18, 19], pruza
pomoc¢ u razlikovanju tipova unutar vrste C. albicans $to
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Slika 5. Zastupljenost 4 najucestalija biotipa vrste Candida albicans izdvojene iz uzoraka 6 organskih sustava
Figure 5. Prevalence of the most common 4 biotypes of Candida albicans isolated from 6 organic systems

omogucuje otkrivanje epidemioloskog izvora infekcije
kao i putova Sirenja ovog kvasca [12].

Zakljucéak

Biotipizacijom 910 izolata vrste C. albicans iz uzora-
ka 6 razlicitih sustava 360 hospitaliziranih bolesnika do-
biveno je 79 biotipova. Najucestalijih 14 biotipova Cinilo
je 90 % svih biotipova ove vrste. Biotip 355 najvise je za-
stupljen medu izolatima iz svih sustava i njegov se udio
kretao od 17,1 % do 36,2 %. Tipizacija temeljena na
fenotipskim osobinama vrste C. albicans moze pomoéi u
epidemioloskim istrazivanjima gljivicnih infekcija.
Predstavlja osnovu za daljnja istrazivanja koja ¢e se osla-
njati na fenotipskim ili genotipskim osobinama gljiva.
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