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Az uj polimer alapu fogamzasgatlo
hiuvelygyltriu elonyos mikrobiologiai
adhézios tulajdonsagai

A szerz6k a Candida (C.) albicans és az L. acidophilus adherenciajat vizsgaltak in vitro az

Uj polimer alapu Ladeering (a vizsgalatban szereplé Ornibel Magyarorszagon Ladeering néven van
forgalomban) és a forgalomban lévé NuvaRing fogamzasgatld huvelygydrik felszinén. Az eredmények
szerint a Ladeering huvelygydru fellletéhez kisebb mértékben tapad ki a C. albicans és annak
jelenlétében az L. acidophilus, mint a NuvaRing fellletéhez. Feltételezhetd, hogy ennek kdvetkeztében
csOkkent mértékd a C. albicans biofilmképzése és invazivitasa.

vagina baktériumfloraja don-

téen lactobacillusokbdl all,

amelyeknek a tejsavtermelé-

se potencidlisan véd patogén
baktériumok és gombak invazidja és kolo-
nizdcidja ellen. A hiivelymikrobidta konk-
rét Osszetétele tobb tényez6tdl figg (élet-
kor, szexualis aktivitas, hormonilis statusz,
etnikai hovatartozds). Osztrogén hatésara
né a vaginalis valadék glikogéntartalma,
ami egyrészt elGsegiti a lactobacillusok
vezd kortilményeket teremt a C. albicans
kolonizaci6jahoz. A candida éleszt6forma-
ja kommenzalis korokozo, viszont hypha
formavd alakulva myceliumot képez, igy
invaziv candidiasist okoz. A kérokozé jol
alkalmazkodik a kérnyezethez, igy bar az
atalakulasa pH 3,5 érték alatt gétolt, ké-
pes savas kozegben is autoindukcio révén
invazivva alakulni.
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Korabban néhdny vizsgalati ered-
mény nagyobb kockazatot jelzett candi-
da-fert6zés kialakuldséra oralis kontra-
ceptivumok és hiivelygytirt hasznalata
esetén, késébb ugyanezeknek a baktérium-
flérat nem befolydsold vagy éppen stabili-
7416 hatdsat mutattak ki. A candida képes
biofilmet képezni a testbe helyezett orvosi
eszk6zokon, igy korabbi megfigyelések
szerint hiivelygytirtkon is.

2017-ben 4j polimer alapui etonogeszt-
relt/etilosztradiolt (11,0/3,47 mg) tartal-
maz6 hiivelygytr(it (Ladeering, Exeltis)
torzskonyveztek Eurépaban, amelynek
a korabbiakétdl killonb6z6 a membran-
ja és simdbb a feliilete. Felmeriilt, hogy
az Uj feliillethez mas a lactobacillus és
a candida adhézidja, ezért a szerzék in
vitro 6sszehasonlitast végeztek a korabbi,
etonogesztrelt/etilosztradiolt (11,7/2,7 mg)
tartalmazé hiivelygytrtvel (NuvaRing,

MSD). C. albicanst és L. acidophilust hasz-
néltak, mivel korabban in vitro kimutat-
tak, hogy az ut6bbi gatolja a C. albicans
biofilmképzését.

Maodszer
Az in vitro vizsgalathoz a hiivelygytird-
ket steril koriilmények kozott 1 cm-es
darabokra vagtak. A hasznalt C. albicans
és L. acidophilus standard torzsek voltak
(ATCC).

A C. albicans adhézidjanak vizsgalata
soran mikroplate-en, steril kértilmények
kozott, elére meghatarozott koléniakép-
28 egységet tartalmazé oldatban aztattak
a gytiridarabokat alland6 keverés mellett
1 6rdn 4t 37 °C-on.

A C. albicans és az L. acidophilus
egyiittes adhézidjanak vizsgalatahoz ko-
z6s pufferben szuszpendaltdk az elére
meghatarozott koloniaképzd egységeket,
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és ugyanezt a puffert és koloniaképzé egy-
séget hasznaltdk az L. acidophilus 6nall6
adhézidjanak vizsgalatahoz is az 1 dras,
37 °C-on tortént inkubalas soran.

Mindhéarom esetben fizioldgias sos
mosassal eltavolitottak a nem kotédott
élesztésejteket és/vagy baktériumokat,
majd a kotédotteket ultrahangkezelés-
sel levalasztottak a gytirtidarabokrol,
és leoltas utan megszamoltdk a kindtt
telepeket.

A statisztikai elemzéshez tobbszoros
meérések torténtek, az eredményeket atlag
+ sz6ras formajaban adtak meg, majd nem
paraméteres Mann—-Whitney U-probat
és Kruskal-Wallis-probat hasznaltak,
a szignifikanciahatart 5%-ban allapitva
meg.

Eredmények

A C. albicans monokultira vizsgalata soran
szignifikansan kisebb mennyiségti éleszt6-
sejt tapadt ki a Ladeering gytrtdarabka-
hoz, mint a NuvaRinghez (p=0,0000677).
Az L. acidophilus kitapadasanak mértéke
nem kiilonbozott a két hiivelygytird ese-
tében (p=0,403).

A C. albicans és az L. acidophilus
egyiittes inkubdaldsa esetén nem kii-
16nbo6zott szignifikansan a C. albicans
kitapadasanak mértéke a kétféle hii-
velygytriin (p=0,519), de szignifikan-
san kevesebb L. acidophilus tapadt ki
a Ladeeringhez, mint a NuvaRinghez
(p=0,018).

A Ladeeringhez kitapadt L. acido-
philus szignifikansan kevesebb volt a C.
albicansszal tortént egytittes inkubalas
esetén, mint 6ndllé inkubalaskor
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(p=0,003), mig a NuvaRing esetében
nem tapasztaltak ilyet (p=0,304).

Megbeszélés

A szerz6k a C. albicans és az L. acidophilus
adherenciajat vizsgaltak in vitro az Gj poli-
mer alapt Ladeering és a forgalomban 1év6
NuvaRing fogamzasgatd hiivelygytirtik
telszinén.

A C. albicans kommenzalisként ko-
lonizalhatja a test szdmos részét infek-
cié okozasa nélkiil. Bizonyos esetekben
patogénné is valhat, példaul vulvovaginitist
okozva, amely a n6k 5-10%-at érinti akar
évente négyszer. A virulenciafaktorai
kozé tartozik a feliileti kotédés — akar az
epithelsejtekhez, akar orvostechnikai esz-
ko6zokhoz -, ami a biofilmképzés alapfelté-
tele. Ez utdbbi gatolja a szervezet védekezd
mechanizmusait és az antifungdlis szerek
hatékonysagat, akar életveszélyes sziszté-
mas fertézés alapjat képezve.

Mivel a C. albicans monokultdraban
kisebb mértékben tapadt ki a Ladeering,
mint a NuvaRing feliiletére, feltételezhe-
t6, hogy a kovetkezményes biofilmképzés
is csokken, igy in vivo kisebb az infek-
ci6é kockazata az 4j hiivelygytir hasz-
nalatakor. Ehhez jarul hozzd, hogy az L.
acidophilus kotédése nem kiilonbozott
a két hiivelygytirtn.

A kombinalt hormontartalmu hiively-
gytrik glikogénfelszabadulast okoznak
a hiivelyben, ami el6segiti a tejsavbakté-
riumok szaporodésat, igy savas kornyezet
kialakuldsat. A C. albicans gyakoribb
a savas mili6ben, mivel més kérokozok,
példdul az anaerobok nem életképesek.
A savas kornyezet viszont gatolja a C.

albicans atalakulasat hypha formaba. Az
L. acidophilus kisebb adherencidja alap-
jan feltételezhetd, hogy a gytirti polimer
anyaga kevésbé kedvezd feltételeket kinal
a gomba élesztéformaja névekedéséhez,
igy potencialisan akadalyozza az invaziv
forma kialakulasat. Kordbbi megfigyelés
szerint az L. acidophilus nagyobb mérvii
kitapadasa a NuvaRinghez fokozza a C.
albicans novekedését. A kiilonbség a két
polimerfelszin simasdganak kiilonbségé-
bél szarmazhat.

A vizsgalat in vitro jellege nem képes
szimuldlni a vagina mikrobiomjéban zajlé
in vivo interakcidkat, am tobb in vivo vizs-
galatban hasonl6 eredményeket kaptaka C.
albicans adhézidjara és a lactobacillusok
nagyobb szamara vonatkozdan a hii-
velygytirtt hasznalok esetében.

A Ladeering hasznalata soran nyert
els6 klinikai tapasztalatok szerint nincsen
nagyobb kockazat a C. albicans okozta
infekcid kialakuldsara, s6t meger6sitet-
ték annak kisebb mértékdi adherenciajat
az 4j polimerhez. A két hiivelygytri e
tulajdonsaga kozotti kiillonbség felte-
hetéen nem az eltéré hormontartalom
kovetkezménye.

Kovetkeztetés

A vizsgalat eredményei szerint a
Ladeering hiivelygytiri feliletéhez ki-
sebb mértékben tapad ki a C. albicans
és annak jelenlétében az L. acidophilus,
mint a NuvaRing feliiletéhez. Tovab-
bi human vizsgalatokra van sziikség
annak értékelésére, hogy ez hozza-
jarul-e az egészséges vaginalis milié
fenntartasdhoz.
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