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ABSTRACT. Yeast-like fungi — occurrence in animals. The yeast-like fungi are typical opportunis-
tic microorganisms which may be a part of normal commensally ontocenosis. Many species of
Candida genus may be also a cause of candidosis in human and animals. Clinical symptoms occurred
customly in patient with cellular immunity deficiencies. Horizontal (person-to-person) form of trans-
mission 1s also possible, including family infection or group infection in animals, mostly in birds.
According to actual data, zoonotic status of candidosis is still not fully documented. In animals, can-
didosis more often occurs as endogenic infection. The separate problem is infection of animals with
significance suppressed immune system, e.g. with tumor diseases. In necroscopy investigation very
often in these animals disseminated candidosis has been observed. On different way the infections of
Candida spp. are manifested in birds, when Candida albicans occurs as marginal population of nor-
mal 1intestinal ontocenosis. During stress the intestinal fungal population is growing up for critical
value and typical crop candidosis is developing. In our routine diagnostic work we have isolated
Candida strains from nutritional tract in laboratory mice. This yeast were isolated also from the bot-
tom of the boxes and from mice faeces.
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Grzyby drozdzopodobne zaliczane do workowcow z rodzaju Candida, Geotri-
chum lub do podstawczakéw z rodzaju Trichosporon, Rhodotorula, Cryptococcus
1 inne (De Hoog 1 wsp. 2000) sg uznawane przez wielu autoréw za typowo oportu-
nistyczne 1 mogg stanowi¢ sktadnik normalnej ontocenozy np. skéry, jamy ustnej
1 przewodu pokarmowego zaréwno ludzi jak i1 zwierzat (Di Salvo 1985, Volks 1999,

Pressler 1 wsp 2003, strony internetowe: h;;p;mmw biochemie.web.med.uni.muen-

.de/Yeast Biolog fungi.htm D://Www.med R mycology/mycology-]

W@an&hm W sprzyjajacych warunkach taka kolonizacja mo-

ze byC przyczyng wewngtrzosobniczej, endogennej reaktywacji zakazenia i dopro-
wadzi€ na skutek nadmiernego zwigkszenia liczebnosci populacji grzybéw do po-
wstania grzybic uogélnionych (Krohne 2000, Sena i1 wsp 2003). Od wielu lat w li-
teraturze naukowej trwajg dyskusje, jaki stan zasiedlenia organizmu zywiciela grzy-
bami drozdzopodobnymi wigze si¢ z transmisjami wewnatrzosobniczymi i jest juz
wskazaniem do podjgcia leczenia. Zasiedlenie ustroju zywiciela zaréwno ludzkie-
g0, Jak 1 zwierzgcego jest zalezne od predyspozycji osobniczych i sprzyjajacych wa-
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runkéw srodowiska zewnetrznego. Wiele gatunkéw grzyboéw z rodzaju Candida
moze by¢ przyczyng choréb — kandydoz u ludzi 1 zwierzat. Candida albicans 1z0-
lowana jest od 40% do 80% u ludzi zdrowych, bez objaw6éw klinicznych 1 okoto
30% do 50% zwierzat, z materiatbw pobranych z jamy ustnej, pochwy, napletka
i katu. Do klinicznej manifestacji zakazenia dochodzi zwykle u pacjentow majg-
cych zaburzenia odpornosci komérkowej lub migdzy sktadnikami ontocenoz, co
moze by¢ skutkiem przedtuzajacej si¢ terapii lekami steroidowymi, hormonalnymi,
antybiotykami lub lekami immunosupresyjnymi. Kandydozy towarzysza tez czg¢sto
chorobom pierwotnym takim jak cukrzyca typu 1 lub inne endokrynopatie (niedo-
czynnos¢ przytarczyc, nadnerczy, tarczyc, badZ zakazenie uaktywnia si¢ W momen-
cie zmiany statusu hormonalnego np. w przebiegu cigzy lub w okresie pokwitania

(Di Salvo 1985, Volks 1999, Meshbesher 2000, strony internetowe: http:/www.mag-
ma.ca/~amoe andida/Parasites/Immunit http://www.pfizer.com.au/DiseasesCandida.aspx.
http://www.purehealthsystems.com/canida.html). Mimo najczesciej stwierdzanego zdecydo-

wanie endogennego charakteru zakazenia, cz¢sto mozliwa jest rowniez transmisja
miedzyosobnicza, o czym $wiadczg zakazenia rodzinne lub masowe zachorowania
w stadach zwierzat, zwlaszcza u ptakow. Do dzis status kandydozy jako zoonozy
jest nieustalony. W literaturze naukowej brak jednoznacznych dowodéw przema-
wiajacych za mozliwoscig przekazania czynnika etiologicznego tej grzybicy ze
zwierzat na czlowieka. Nie opisano takze jak dotad szczegdlnych wlasciwosci bio-
typoéw C. albicans swoistych dla réznych gatunkéw zywiciela. Istnieje zatem duze
prawdopodobieristwo, ze zwierzgta mogg by¢ rezerwuarem tych grzybéw dla ludzi.

Klinicznie zakazenie grzybami z rodzaju Candida moze mie¢ bardzo zr6znico-
wany przebieg i nasilenie: od ostrego, podostrego przez przewlekly do epizodycz-
nego. Zmiany mogg by¢ zlokalizowane w obrgbie wszystkich tkanek 1 narzadow.
Opisano kandydoze jamy ustnej, tchawicy, przetyku, oskrzeli, ptuc, przewodu po-
karmowego, ukltadu moczowego, pochwy a takze skoéry gtadkiej lub owlosione;
oraz plytki paznokciowej. Grzyby obecne w ptynach ustrojowych powodujg menin-
gitis lub endocarditis, a w przebiegu fungemii. krazac z krwig lub chlonkg, dostajg
sie do narzadéw wewnetrznych, powodujgc w nich ogniska martwicy. Mogg uszka-
dzaé Sciany naczyn krwionosnych lub dziata¢ toksycznie na elementy morfotyczne
krwi. Obraz histopatologiczny tych zmian jest tez bardzo zr6znicowany, od zmian
zapalnych o niewielkim nasileniu poprzez rozlegly naciek komérkowy, do zmian
o charakterze ziarniniakowym. Juz Hippokrates po raz pierwszy uzyt terminu ,,th-
rush” dla opisania zmian w obr¢bie jamy ustnej w przebiegu kandydozy. Grzyby na-
lezace do rodzaju Candida s3 na czwartym miejscu na liscie czynnikow wywotu)g-
cych zakazenia szpitalne u ludzi. U pacjentéw z kandydemig SmiertelnosC osigga
wysoki odsetek (Volks 1999, http:/www.biochemie.web.med.uni.muenchen.de/Yeast Biolo-
oy/15 fungihtm). Grzyby te sg rowniez najcze¢sciej odpowiedzialne (70%) za oropha-
ryngal candidosis u pacjentéw z AIDS (Spellberg 1 wsp. 2003).
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Jak juz wspomniano, manifestacja zakazenia grzybami z rodzaju Candida w du-
zej mierze zalezna jest bardziej od kondycji samego zywiciela niz zjadliwosci
szczepOw. Candida sg grzybami polimorficznymi i moga tworzy¢é grzybnie praw-
dziwg 1 rzekomg (mycelium i pseudomycelium). Zdolnosé transformacji komérek
wegetatywnych jest zwigzana z patogennoscig tych mikroorganizméw. Wydaje sie,
ze faza pseudomycelium jest ich najbardziej inwazyjng forma. Wzrost strzepek mo-
ze by¢ blokowany przez inaktywacj¢ czynnikéw transkrypcyjnych Cphlp i Efglp,
nalezacych do biatkowych kinaz aktywowanych mitogenem (MAPK). Wykazano,
ze mutacja tych genéw cphl i efgl powoduje znaczne zredukowanie wirulencji
szczepOw w zakazeniach doswiadczalnych w przebiegu kandydozy uogélnionej na
modelu zwierzgcym. Sygnatem do rozpoczgcia morfogenezy u Candida albicans sa
rowniez zewnetrzne czynniki stresu, takie jak np. gwaltowna zmiana temperatury
lub pH srodowiska, odpowiednio pobudzajace lub hamujgce pH-wrazliwe geny
(PHR1 1 PHR2). (http://www.biochemie.web.med.uni.muenchen.de/Yeast Biologv/15 fun-
gihtm). Opisano réwniez inne czynniki odpowiedzialne za wirulencje szczepéw
Candida. Tak, jak u wielu innych patogenéw, wirulencja tych grzybéw zalezna jest
rowniez od zdolnosci rozpoznawania zywiciela. Zwigzanie komoérek grzyba z bial-
kami komorki zywiciela, o co konkurujg réwniez bakterie, zapobiega ich usunigciu
z organizmu. Czasteczkami odpowiedzialnymi za rozpoznawanie zywiciela sa
u Candida adhezyny, ktére wigzg wiele r6znych zewnatrzkomérkowych bialek ma-
cierzy w komorkach ssakéw, takich jak fibrynoektyna, laminina, fibrynogen i kola-
gen. Zdolnos¢ adherencji np. do ludzkich komérek nabtonka btony sluzowej policz-
ka jest warunkowana u Candida obecnoscig aglutyninopodobnych sekwencji, przy-
pominajacych biatka alfa-aglutyniny S. cerevisiae. Inng wazng w adherencji biomo-
lekutg sg swoiste dla strz¢pek i filamentéw biatka zewnetrznej warstwy mannopro-
tein Candida, posiadajgce amino-terminalne domeny na powierzchni, ktére praw-
dopodobnie sg zintegrowane z betaglukanem sciany komérkowej grzybéw. Na ad-
herencj¢ grzybow wplywaja tez biatka nalezace do rodziny integryn na receptorach
komorek ssakow. Niezbedne sg rowniez biatka membranowe (alfa-1,2-mannosyl-
transteraza). Enzymami, ktorych wydzielanie stwierdzono u wirulentnych szcze-
pOw sg proteinaza aspartylowa i fosfolipaza. Komérki zywiciela posiadajg recepto-
ry PRRs (ang. pathogen pattern recognition receptors), ktére rozpoznaja rézne
strukturalne 1 molekularne znaczniki na powierzchni mikroorganizméw i indukuja
wrodzong odpowiedZ immunologiczng. Jednym z takich receptoréw jest receptor
mannozowy na makrofagach, wigzacy weglowodory. Inny receptor, swoisty dla be-
taglukanow, jest konieczny do fagocytozy komoérek Candida (Meshbesher 2000,
Sena 1 wsp. 2003). W mechanizmach odpornosci przeciw zakazeniom grzybami
Candida uwzglednia si¢ wspétdziatanie odpowiedzi humoralnej i komérkowej. Ko-
moérki Thl pomocnicze wydzielajgce gamma interferon (IFN-gamma), ale nie inter-
leuking 4 (11-4) stymulujg odpowiedzZ typu I, dla ktérej charakterystyczna jest inten-
sywna tagocytoza. Odwrotnie komoérki Th2, ktére wydzielajg interleukine 4 (11-4),
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a nie gamma interferon (IFN-gamma), stymuluja odpowiedz typu II, charakteryzo-
wang przez indukcje wysokiego poziomu przeciwcial i supresje aktywnosci fagocy-
tarnej. Wydaje sie, ze odpowiedz typu I chroni organizm w przypadku zarowno roz-
sianej kandydozy jak i zwigzanej z blonami §luzowymi, podczas kiedy przy rozsia-
nej postaci grzybicy istotniejsza jest odpowiedZ typu II. Podczas kandydemii do-
chodzi do uposledzenia obu tych mechanizméw, co sugeruje, ze komorki Treg (re-
gulacyjne) lub Th3, ktére wydzielajg immunosupresyjne cytokiny takie jak IL-10
i TGF-beta (ang.transforming growth factor beta) i regulujg odpornos¢ zywiciela
w odpowiedzi na wysoki poziom komérek Candida. W ostatnich badaniach wyka-
zano, ze typ odpowiedzi generowanej w narzadach nielimfatycznych moze by¢ cat-
kiem inny niz typ podobnej odpowiedzi powstajacej w narzadach takich jak sledzio-
na czy wezly chtonne, aczkolwiek nadal mechanizmy tej odpowiedzi sg niewyja-
$nione do konca. Wiadomo jednak na pewno, ze np. w doswiadczalnych zakaze-
niach typ odpowiedzi bardzo zalezny jest od wielkosci inoculum komoérek Candida
(Spellberg 1 wsp. 2003).

Kandydozy u zwierzat sg na ogét rowniez zakazeniami endogennymi. U mio-
dych osobnikéw dochodzi czesto do zasiedlania przewodu pokarmowego na skutek
bledéw zywieniowych: gwattownej zmiany karmy powodujgcej niestrawnos¢, bie-
gunki, zmiany proporcji sktadnikéw ontocenoz narzgdéw uktadu trawiennego, cze-
g0 konsekwencjg jest podawanie antybiotykéw i nadmierny rozw0j populacji grzy-
béw. Zakazenia grzybami z rodzaju Candida obserwuje si¢ rOwniez czg¢sto wW przy-
padkach mastitis — zapalenia gruczotu mlekowego, w wyniku ,,dowymieniowego™
stosowania antybiotykéw o szerokim spektrum dziatania i steroidéw. Grzyby izolo-
wane bywaja réwniez z ukltadu rozrodczego u zwierzat, zwlaszcza w hodowlach
wielkostadnych, a transmisja zakazenia z jednego zwierzg¢cia na drugie spowodo-
wana jest technologig procesu krycia zwierzat, np. sztuczng inseminacjg 1 wprowa-
dzaniem cewnikéw do uktadu rozrodczego, a takze szerokim i1 nadmiernym profi-
laktycznym stosowaniem antybiotykéw i lekéw steroidowych. Sporadycznie grzy-
by z rodzaju Candida bywajg izolowane ze zmian skérnych lub jamy ustnej, gardia
i jamy nosowej zwierzgt towarzyszacych czlowiekowi: najczgsciej, psow, rzadziej
kotéw lub matych gryzoni (Lehmann 1985, Krohne 2000, Biegariska 1 Dworecka-
Kaszak 2003, Pressler i wsp. 2003). Na ogét jednak stanowig wtedy czynnik towa-
rzyszacy zakazeniom bakteryjnym. Oddzielnym problemem sg zakazenia grzybami
Candida u zwierzat ze znacznie obnizong sprawnoscig uktadu immunologicznego,
np. u zwierzat z chorobg nowotworowa. W badaniach wykonywanych post mortem
bardzo czesto u tych zwierzat stwierdza si¢ uogélniong kandydoz¢ narzadowa.

Zakazenia oméwionymi grzybami nieco inaczej przebiegaja u ptakow. Candida
albicans zwykle wystepuje jako marginalna populacja ich normalnej ontocenozy je-
litowej. W czasie stresu dochodzi do nadmiernego namnozenia si¢ grzybow 1 roz-
wija sie typowa kandydoza wola (ang.crop). Chore ptaki nie przybierajg na wadze,
czesto wymiotuja i stajg si¢ apatyczne. U mlodych zwierzat nastgpuje zahamowa-
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nie wzrostu, wystepuje biegunka i opéZnione opréznianie zawartosci wola. Czesto
pojawiajg si¢ rOwniez charakterystyczne serowate, biale naloty na btonach sluzo-
wych jamy ustnej 1 w okolicy dzioba, co zwigzane jest r6wniez z niedoborami wi-
taminy A. Zmiany w obrgbie jamy ustnej i nosowej majg tendencje do proliferacii.
Moze to stwarza¢ mechaniczng przeszkodg i prowadzi do zaburzen w oddychaniu,
co jeszcze bardziej poglebia ostabienie ptakéw. Zaburzenia w opréznianiu wola
czgsto powodujg, ze dochodzi do zakwaszenia jego zawartosci. Wtedy na jego wy-
Sciofce pojawia si¢ szara warstwa przypominajgca cienkg btone, zmiany moga tez
ulega¢ nasilonym procesom zapalnym i przybieraé posta¢ wrzodziejaca. Sciany wo-
la stajg si¢ cienisze 1 tracg napigcie migsniowe, a ptaki zwracajg pokarm, ktéry zale-
ga czgsto w okolicy dzioba lub widoczne sg jego resztki na upierzeniu gtowy i szyi.

Kandydoza u ptakéw rozwija si¢, kiedy nastgpuje namnazanie sie grzybow.
Czynnikami usposabiajgcymi mogg by¢: inwazje pasozytéw, niedozywienie, choro-
by zakazne, hypowitaminoza A lub podawanie splesnialej karmy, a takze zle warun-
ki higieniczne bytowania ptakéw lub przedtuzajaca sig terapia antybiotykowa. Cho-
roba jednakze ma tendencje do szerzenia si¢ w stadzie, dlatego powinno sie izolo-
wac ptaki z objawami klinicznymi. Mtode ptaki sg szczegélnie podatne na wysta-
pienie grzybicy, ktéra moze ujawnia¢ si¢ rowniez u pisklat, co sugeruje przypu-
szczenie, ze powierzchnia skorupki jaj kontaminowana grzybem moze by¢ zrodtem
zakazenia. W badaniach anatomopatologicznych wykazano zmiany zaréwno
w obrgbie klatki piersiowej, jak i rozsiane w narzgdach wewnetrznych (Buchter
1 Miles, Improved Aviculture Management May Prevent Candidiasis in Birds,

is.ifas.ulf.edu/BODY VMO031).

Zwierzeta, zwlaszcza laboratoryjne, sg najczesciej stosowanym modelem ekspe-
rymentalnym w badaniu uogélnionej kandydozy. Zwykle ocenia sie udzial poszcze-
golnych elementéw odpowiedzi immunologicznej, zar6wno komérkowej jak i hu-
moralnej, w obronie przed zakazeniem grzybami z rodzaju Candida. Do doswiad-
czen uzywane sg czesto myszy lub szczury z wywolang eksperymentalnie immuno-
supresjq, ktore zakaza si¢ nastgpnie droga dozylng lub dootrzewnowa akseniczna
hodowlg wirulentnych szczepéw Candida albicans (Joshi i Joshi 2000). W naszych
rutynowych badaniach diagnostycznych stwierdziliSmy wystepowanie grzybow
z rodzaju Candida w przewodzie pokarmowym myszy pochodzacych z hodowli la-
boratoryjnych. Grzyby te izolowane byly réwniez z odchodéw mysich zbieranych
w klatkach 1 sci6tki. U zwierzat klinicznie nie obserwowano zadnych objawéw,
a 1ch kondycja fizyczna i wyglad zewnetrzny byly prawidtowe. Ze skrawkéw na-
rzadow wewngtrznych sledziony i watroby pobranych od poddanych eutanazji lo-
sowo wybranych zwierzat wyizolowano Candida albicans i Candida guilliermon-
dii. Badania histopatologiczne tych narzadéw nie byly prowadzone. W literaturze
naukowej brakuje danych na temat sktadu normalnej fizjologicznej flory przewodu
pokarmowego myszy, jak réwniez spontanicznie wystepujacych infekcji u dziko
zyjacych przedstawicieli tych gryzoni. Wydaje si¢ jednak, ze fakt zasiedlania grzy-
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bami drozdzopodobnymi przewodu pokarmowego myszy powinien byC uwzgle-
dniany przy doborze zwierzat laboratoryjnych przeznaczonych do badan nad me-
chanizmami patogenezy kandydozy.

W naszych rutynowych badaniach diagnostycznych izolowaliSmy rowniez
szczepy szerokiego spektrum grzybow drozdzopodobnych, gtownie z rodzaju Can-
dida, Trichosporon i Rhodotorula z przewodu pokarmowego zwierzat egzotycz-
nych, tzn. wezy, nietoperza lub matych egzotycznych gryzoni. Weze byly sprowa-
dzane przez hodowce z réznych zakatkéw swiata, poddawane kwarantannie w cza-
sie ktérej wykonywane byly rutynowe badania sanitarne. Klinicznie zwierzgta nie
wykazywaly zadnych objawéw choroby. Warunki, w jakich hodowane s3 we¢ze
w terrariach tzn. wysoka wilgotnos¢ i temperatura okoto 30°C, scidtka (mieszanina
kory drzew i gleby), wydaja si¢ tworzy¢ sprzyjajace Srodowisko do bytowania grzy-
béw, w tym rowniez drozdzopodobnych.

Jak juz wspominano, grzyby z rodzaju Candida uwazane sg za normalny skfa-
dnik ontocenoz narzadowych u ludzi i zwierzat. Pacjenci zgtaszajg si¢ do lekarza
w przypadkach wystapienia wyraznych objawéw klinicznych 1 dopiero wtedy
prébuje si¢ ustali¢ czynnik etiologiczny odpowiedzialny za wywotanie choroby.
W takim aspekcie izolacja grzybéw drozdzopodobnych zawsze stanowi pewien dy-
lemat dla lekarza, ktéry musi podjaé decyzje¢ o ewentualnym leczeniu, tym bardzie;,
ze do rzadkosci nalezy izolacja tych grzybéow w czystej kulturze, jako jedynego
czynnika etiologicznego. W przypadku wykrycia Candida w wycinkach narzagdow,
we krwi lub ptynach ustrojowych pobranych za pomoca biopsji lub punkcji, rola
tych grzybéw w patogenezie jest bezdyskusyjna. Watpliwosci lekarza budzg jednak
przypadki, kiedy grzyby te izoluje si¢ z przewodu pokarmowego, narzagdow picio-
wych lub skory.

W literaturze od dawna prowadzone sg dyskusje na temat koniecznosci podjgcia
interwenciji terapeutycznej w takich przypadkach. Autorzy réznych publikacji poda-
ja rézne kryteria, migdzy innymi zwigzane z liczebnoscig populacji izolowanych
grzybéw oraz oceng ich zdolnosci konwersji od komérki pgczkujgcej do fazy mi-
celialne;.

Z ekologicznego punktu widzenia ewolucyjna rola grzybéw byta zawsze zwia-
zana z procesem ,,0czyszczania”, tzn. wydalania do Srodowiska zwigzkow orga-
nicznych pochodzacych z martwych tkanek i struktur po uprzednim roziozeniu na
czynniki prostsze, i w ten spos6b wigczania ich do obiegu materii w przyrodzie.
W czasie ewolucji jednakze niektére mikroorganizmy, w tym niektore grzyby, przy-
stosowaly sie do pasozytniczego trybu zycia, doprowadzajgc w efekcie do Smierci
zywiciela. W tym kontekscie grzyby, réwniez Candida, Ktére z saprofitow na dro-
dze oportunizmu latwo stajg si¢ pasozytami, nie moga by¢ uwazane za normalny
sktadnik ontocenoz narzadowych zaréwno u ludzi jak 1 u zwierzat.
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