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Wplyw plukanki Baktericin na wystegpowanie Candida albicans na §luzéwkach jamy ustnej i gardla .

u chorych na astme oskrzelowa leczonych glikokortykosteroidami wziewnymi.

Effects of Baktericin gargles on oral colonization of Candida albicans in asthmatic pat- ients on -
steroid inhalation terapy.

Stowa kluczowe
ptukanka, kolonizacja Candida albicans, astma oskrzelowa, glikokortykosteroidy wziewne

Streszczenie:

Celem pracy bylo ustalenie wptywu plukania jamy ustnej preparatem Baktericin na wystepowanie
Candida albicans na $luzowkach jamy ustnej i gardta u chorych na astme oskrzelowa leczonych
glikokortykosteroidami (Gk) wziewnymi. Badano rowniez tolerancje plukanki pod wzgledem
alergicznym.

Badaniami objeto 62 chorych na astmg¢ oskrzelowa stosujacych Gk wziewne. U 32 z nich w
wymazach pobranych z tylnej $ciany gardia, nasady jezyka i1 okolicy podniebienia migkkiego wykazano
Candida albicans. Chorzy ci zostali podzieleni na dwie grupy: jedna otrzymywata do ptukania
Baktericin, druga - placebo. Zastosowanie ptukanki Baktericin spowodowato istotne zmniejszenie ilosci
kolonii tego drozdzaka u badanych chorych. U Zadnej osoby nie obserwowano objawow alergicznych po
zastosowanej plukance.

Key words
mouthrinse, Candida albicans colonization, bronchial astma, inhaled corticosterids

Summary

A clinical examination was carried out to evaluate the influence of rinsing an oral cavity with
Baktericin formula on the presence of Candida albicans on mucous membranes in the oral cavity and
throat, in patients suffering from bronchial asthma, cured with inhalatory glycocorticosteroids. Also the
tolerance of the above mentioned formula was tested by people suffering from allergies.

The examination involved 62 patients, in 32 individuals the presence of Candida albicans was .

identified in the smear tests taken from the back of the throat, tongue’s base and from the area of velum. -
The patients were divided into two groups: one was administered Baktericin for rinsing, the other one -
placebo. The application of Baktericin mouthwash resulted in statisticaly significant reduction of the

number yeasts colonies in the above mentioned patients. Allergy symptoms were not observed in any *'

patients after application of the mouthwash.



Wstep

Glikokortykosteroidy (Gk) wziewne sa powszechnie stosowane w leczeniu astmy oskrzelowej. Do .
objawow ubocznych ich stosowania nalezy m. in. kandydoza jamy ustnej i gardta [4]. Choroba ta u

wiekszosci 0sob przebiega bezobjawowo, u niewielu za$ pojawia si¢ dyskomfort w obregbie jamy ustnej i

gardla, bol, plesniawki i odczyn zapalny. C. albicans jako saprofityczny drozdzak moze wystgpowaé u 6 —
62% 0s0b zdrowych w jamie ustnej i gardle i nie przyczynia sie do wywotania jakichkolwiek dolegliwosci
I zmian chorobowych. Jednakze w przebiegu chorob powodujacych obnizenie odpornosci oraz w trakcie
leczenia sterydami, antybiotykami lub cytostatykami, C. albicans moze masywnie namnazaé sie na -
sluzowkach [7, 8].

Chorzy na astm¢ oskrzelowa sa narazeni na pojawienie si¢ kandydozy ze wzgledu na

wspotistniejacy defekt odpornosci oraz leczenie Gk wziewnymi, a w zaostrzeniach choroby — dodatkowo

stosowanymi ogdlnoustrojowo. Na wystepowanie kandydozy u tych chorych ma wplyw wielko§¢ dawki i
czgstos¢ stosowania Gk wziewnego oraz typ inhalatora. Uzywanie przystawki do inhalatora ci$nieniowego .
zmniejsza ryzyko kandydozy [1, 4, 5, 9, 11]. Jednakze sa rozbiezno$ci w ocenie wptywu ptukania jamy .

ustnej po zastosowanym Gk wziewnym na zmniejszenie ryzyka rozwoju drozdzycy. Wedlug jednych

autorow [4] plukanie jamy ustnej woda zaraz po inhalacji nie ma wigkszego wptywu na rozwoj

kandydozy, inni twierdza, ze czynno$¢ ta usuwa 60 % zdeponowanej na sluzéwkach jamy ustnej 1 gardta *

dawki Gk (podanej z inhalatora ci$nieniowego), co przyczynia si¢ do zmniejszenia ryzyka drozdzycy [9].

Zwykle zmiany na $§luzéwkach dotycza powierzchownych warstw nabtonka, w cigzkich zakazeniach .

drozdze moga wnika¢ do warstwy podsluzowkowej. Zakazenie grzybicze rozwija si¢ w trzech etapach.
Najpierw dochodzi do adherencji i kolonizacji powierzchni tkanki przez C. albicans, nastepnie zachodzi
penetracja komodrek nabtonka a koncowy etap polega na wywotlaniu odpowiedzi w postaci stanu zapalnego
ze strony przylegajacych tkanek. C. albicans produkuje liczne toksyny i enzymy, ktore z jednej strony
wywoluja reakcje zapalng z nadwrazliwo$ci, a z drugiej - toksyczne i enzymatyczne uszkodzenie
nablonka, co ulatwia penetracje grzyba w glab tkanki [7].

Z przeprowadzonych wczesniej badan wynika, ze ptukanka Baktericin firmy KLN Primer
Laboratories okazata si¢ skutecznym preparatem w profilaktyce stomatologicznej. Wykazano korzystny jej
wplyw na zmniejszenie ilosci gromadzacej si¢ plytki nazgbnej oraz tagodzenie stanu zapalnego dzigset [6].
Substancjami aktywnymi w plukance Baktericin s3: chlorek cetylopirydynowy i jony cynku. Chlorek
cetylopirydynowy jest czwartorzedowa zasada amoniowa o wilasciwosciach przeciwbakteryjnych 1
przeciwgrzybiczych . W sktad ptukanki wchodzg ponadto zwigzki fenolowe (salicylan metylu), mentol,
substancje buforowe, poloxamer 407, polysorbate 20, glicerol, glikol polietylenowy, kwas benzoesowy,
cytrynian sodu, naturalne zwigzki smakowe 1 zapachowe. Plukanka nie zawiera alkoholu 1 cukru [3, 6]. A

Wykonane przez nas badania ,,in vitro” (dane nie opublikowane) wykazaty, ze plukanka Baktericin -

dziatata grzybobojczo na 16 badanych szczepoéw C. albicans. Ta obserwacja sktonita nas do pogl¢bienia
badan, ktorych celem bylo ustalenie wptywu plukania jamy ustnej 1 gardta ptukanka Baktericin na *

wystepowanie tego drozdzaka u chorych na astme oskrzelowa leczonych Gk wziewnymi.
Badano rowniez tolerancje tej ptukanki pod wzgledem alergicznym.



Material i metody

Badania przeprowadzono u 62 chorych na astm¢ oskrzelowa, w tym u 33 kobiet i 29 me¢zczyzn W+

wieku od 18 do 71 (x = SD = 45,6 + 15,3) lat, leczonych w Poradniach Alergologicznych w Tychach i
Woli. Do badan zakwalifikowano chorych stosujacych Gk wziewne od co najmniej 12 miesigcy.
Niektorzy z nich celem opanowania zaostrzenia astmy oskrzelowej byli dodatkowo leczeni Gk
ogolnoustrojowo. Z badan wylaczono osoby chorujgce na inne choroby upoSledzajace odpornos¢

(cukrzyca, choroby nowotworowe, niewydolno$¢ nerek, watroby, kolagenozy, itp.) oraz stosujace -

miejscowo lub ogoélnie leki przeciwgrzybicze. Chorzy stosowali Gk wziewne dwa razy dziennie z

inhalatora ci$nieniowego MDI ( Metered Dose Inhaler ) z przystawka ( ,,spejser” ) lub inhalatora

proszkowego DPI ( Dry Powder Inhaler ), w dawkach zaleconych przez lekarza. W trakcie badania nie
zZmieniano typu inhalatora. Celem sprawdzenia wystgpowania C. albicans wszystkim chorym
wykonywano wymaz z tylnej $ciany gardla, okolicy podniebienia mickkiego i z nasady jezyka. Wymazy .

pobierano sterylng wymazoéwka, ktora nastgpnie wprowadzano do podloza transportowego (zestaw -

Cultiplast-Lp Italiana SPA, Wlochy) i posiewano na podtoze selektywne dla drozdzakow Candida ID -
firmy BioMerieux (Francja). Plytki inkubowano w temperaturze 35 ° C przez 48-72 h. Po tym czasie

liczono ilo$¢ wyrostych kolonii C. albicans, klasyfikujac wzrost w skali 0-4 plusy. Przyj¢to nastgpujace

kryteria oceny ilosciowej: 0 - brak wzrostu, + - <10 kolonii, ++ - 10-50 kolonii, +++ - 50-100 kolonii,

++++ - >100 kolonii na plytce [2]. U kazdego chorego pobierano material na posiew trzykrotnie, w .

miesigcznych odstepach. Badania przeprowadzono w Zaktadzie Mikrobiologii Klinicznej (kierownik: dr n.
biol. B. Ktaptocz) Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego Nr 1 w Tychach.

Wystepowanie C. albicans wykazano u 32 chorych, ktorych podzielono na dwie grupy; w jednej
grupie (17 osdb) stosowano ptukanie jamy ustnej plukanka Baktericin, w drugiej (15 oséb) - plukanie
placebo (woda z dodatkiem mentolu smakowo odpowiadajacym ptukance). Charakterystyke badanych
grup przedstawiono w tabeli 1. Wszystkim chorym zalecono po zastosowaniu Gk wziewnego ptukanie
jamy ustnej woda, a nastgpnie nie rozcienczonym preparatem Baktericin w ilosci 10 ml (jedna miarka)
przez 1 minut¢. Badanie zostalo przeprowadzone metoda podwojnie §lepej proby.

U pozostatych 30 osob, u ktorych nie wyhodowano C. albicans, rowniez stosowano ptukanke
Baktericin przez dwa miesiagce celem oceny tolerancji preparatu pod wzgledem alergicznym przez osoby
chore na astme oskrzelowa.

Uzyskane wyniki badan poddano analizie statystycznej z uzyciem testu Chi?, t-Studenta, kolejnosci
par Wilcoxona oraz testu korelacji rang Spearmana.

Wyniki

Sposréd 62 chorych na astme¢ oskrzelowa stosujacych Gk wziewne, u 32 chorych stwierdzono
wystepowanie C. albicans na sluzowkach jamy ustnej i1 gardta. Z przeprowadzonej analizy statystycznej -
wynika, ze obydwie grupy chorych, czyli grupa stosujaca Baktericin 1 grupa stosujaca placebo, byly *

jednorodne pod wzgledem struktury wieku i plci, czasu trwania choroby i rodzaju astmy (tab. 1) oraz pod
wzgledem wystepowania ilosciowego wzrostu C. albicans (tab. 2 i 3). W grupie stosujacej Baktericin
obserwowano statystycznie istotne zmniejszenie iloéci kolonii C. albicans zaréwno po pierwszym (p < ..
0,02), jak i po drugim (p < 0,01) miesigcu ptukania jamy ustnej (tab. 2, ryc.1). Odpowiednio w grupie -
otrzymujacej placebo nie wykazano znamiennych réznic w ilosci kolonii badanego drozdzaka w -
posiewach (p > 0,05) (tab. 3, ryc. 2) W nastegpstwie stosowania ptukanki Baktericin u zadnego chorego nie

obserwowano reakcji alergicznej; 2 chorych podawato uczucie suchosci w jamie ustne;.



Dyskusja Ve

Z przeprowadzonych badan wynika, ze C. albicans wystepuje u 51,6% badanych przez nas chorych '+
na astmg¢ oskrzelowg leczonych wziewnymi Gk. Podobne wyniki uzyskali rowniez inni autorzy [1, 10].
Byly to przypadki kandydozy bezobjawowej. Niektorzy badacze sg zdania, ze kolonizacja C. albicans,
zwigzana z dodatnimi posiewami przy braku objawéw klinicznych ze strony jamy ustnej i gardia, stanowi
istotne ryzyko wystgpienia objawowej kandydozy. Osoby szczegélnie zagrozone tym powiklaniem .
powinny stosowa¢ prewencj¢ w postaci ptukania gardla roztworem preparatu przeciwgrzybiczego [1]. Z -
naszych badan wynika, iz ptukanka Baktericin wykazuje korzystne dziatanie w profilaktyce kandydozy -
jamy ustnej i gardta u chorych z astmg oskrzelowa stosujacych wziewne Gk. Znaczne zmniejszenie ilosci
kolonii C. albicans pod wptywem stosowanej ptukanki czyni ja warto$ciowym preparatem do codziennej
higieny jamy ustnej zwtaszcza u tych chorych. Nalezy jednak zauwazy¢, ze Baktericin jest preparatem do
stosowania profilaktycznego i prawdopodobnie nie nadaje si¢ do leczenia nasilonej kandydozy objawowej .
jamy ustnej i gardta. Plukanie jamy ustnej woda (placebo) po stosowanym Gk wziewnym u niektérych -
0sOb zmniejszato ilos¢ wyhodowanych kolonii drozdzaka, jednak statystycznie nieznamiennie. Waznym -
spostrzezeniem bylo réwniez to, iz zaden chory nie zglaszal objawow alergicznych po stosowanej
ptukance. Podobne obserwacje byly poczynione w populacji ludzi zdrowych [6]. Nieliczne osoby **
zglaszaty jedynie uczucie sucho$ci w jamie ustne;.

Whioski A

1. Ptukanie jamy ustnej i gardla ptukanka Baktericin powoduje istotne zmniejszenie namnazania .
Candida albicans i jest skuteczng metodg w profilaktyce kandydozy $luzowek jamy ustnej i gardta u -
chorych na astm¢ oskrzelowa leczonych wziewnymi glikokortykosteroidami, pAG
2. Plukanka Baktericin nie wywoluje objawow alergicznych u chorych na astme¢ oskrzelowa.
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Spis rycin:

Ryc. 1. Wplyw plukanki Baktericin na wystgpowanie Candida albicans na §luzéwkach jamy ustnej 1 gardta ~
u chorych na astme oskrzelowa leczonych glikokortykosteroidami wziewnymi. p

Rye. 2. Wplyw plukanki placebo na wystgpowanie Candida albicans na $luzéwkach jamy ustnej i gardtau '
chorych na astme oskrzelowg leczonych glikokortykosteroidami wziewnymi.

Tabela 1. Charakterystyka badanych grup S

Czas Dawka zastosowanego w

) .. | Wiek trwania . Stopien glikokortykosteroidu w

Bz;(ljjar;a Llczrel})nosc w latach | astmy w thdrﬁaj ciezkosci | wziewnego* w ug/dobe |
grip grupy (x+SD) | latach y astmy < 400 400 - | 1000 A
(X + SD) 1000 2

17 lekka — 6 W

52+ | 153+ atopowa — 12 N

Baktericin T T $rednia — 5 6 5 6 o
|\I§|:?3 ey Lol nieatopowa - 5 ~

ciezka — 6 S

15 lekka - 3

461+ 1594 atopowa — 10 o

Placebo K_8 lé 5_ 1’3 2_ $rednia — 10 3 10 2 &~
M_7 ’ ’ nieatopowa - 5 2

cigzka — 2 TAg

* - Dawka glikokortykosteroidu wziewnego w przeliczeniu na budesonid. ,
K = kobiety, M = me¢zczyzni S



e Tabela 2. Wptyw ptukanki Baktericin na wystepowanie Candida albicans na $luzéwkach jamy ustnej 1
7+ gardla u chorych na astm¢ oskrzelowa leczonych glikokortykosteroidami wziewnymi.

Ao A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A

Candida albicans

o~ Czas badania

+ ++

+++

++++

%

%

%

%

0

11,76

23,53

5,88

10 |58,82

1O |5

29,41
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(&~ |5

23,53

5,88

11,76

5 12941

[EEN
N

70,59

3 |1765] O

0

R IN -5

5,88

1 5,88

Test niezalezno$ci chi-kwadrat: p=0,00076

Test korelacji rang Spearmana: p=0,00000

e n - liczebnosé

e A — przed zastosowaniem ptukanki
S B — po miesigcu stosowania ptukanki

I 100% -
w 80%
N 60%
Jo 40%

Phke 20% -

1

W O% J

A
| €p=0,0108 > | & p=0,0088 -> |

| €

~ C — po dwoch miesigcach stosowania ptukanki

B

p=0,0004

N A — przed zastosowaniem ptukanki
B — po miesigcu stosowania ptukanki
S C — po dwoch miesigcach stosowania ptukanki

Cc

Ed

Anova Friedmana: p=0,00000

B Cand.alb. ++++
B Cand.alb. +++
O Cand.alb. ++
B Cand.alb. +
B Cand.alb. 0

Ao A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A



Tabela 3. Wplyw preparatu placebo w ptukance na wystgpowanie Candida albicans na $luzéwkach jamy ¢
ustnej 1 gardta u chorych na astme oskrzelowa leczonych glikokortykosteroidami wziewnymi.

Candida albicans

o Czas badania ++ +++ ++++

A n % n % n % n % n %
ke A 0 0 2 [1333] 0 0 2 |1333]| 11 74,44
w B 3 20 1 |667] 1 |667| 3 [20,00] 7 |46,67
Lt C 1 |667| 1 |667| 2 |1333| 4 |26,67| 7 |46,67

Test niezalezno$ci chi-kwadrat: p=0,43870
Test korelacji rang Spearmana: p=0,20047 A

n - liczebnos¢ s
A — przed zastosowaniem ptukanki ~
B — po miesigcu stosowania ptukanki
C — po dwéch miesigcach stosowania ptukanki

Anova Friedmana: p=0,30289

100% (]
80%-
B Cand.alb. ++++ o

60% | B Cand.alb. +++
O Cand.alb. ++ w

o/ | A
40% B Cand.alb. + ﬁ
20% - B Cand.alb. 0 :
0%
A B C Il

| € p=0,1614 >| € p=0,4008 > |

| € p=0,2836 > 2

A — przed zastosowaniem plukanki
B — po miesigcu stosowania ptukanki
C — po dwoch miesigcach stosowania plukanki S



