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Wpływ przeciwdrożdżowej substancji antybiotycznej ze szczepu 
Streptomyces sp. nr 121 na morfologię drożdży

The Effect of the Antifungal Antibiotic Substance from Streptomyces sp. No 121 
on the Morphology of Yeasts

WSTĘP

Pewne antybiotyki oprócz zakłóceń w procesach fizjologicznych wy
wołują zmiany w morfologii komórek wrażliwych drobnoustrojów. Jed
nym z pierwszych doniesień na temat drożdży była praca Nicker- 
s o n a i van R i j a (5), w której autorzy opisują wpływ penicyliny na 
Saccharomyces cerevisiae. Penicylina oddziaływa hamująco na procesy 
podziału komórek drożdżowych, nie powstrzymując procesów wzrostu 
i w konsekwencji doprowadza do powstania form znacznie wydłużonych. 
Z antybiotyków wyłącznie przeciwdrożdżowych — największą zmien
ność wywołuje aktydion. Jak wykazali Gundersen i Wadstein (3) 
podprogowe stężenia aktydionu prowadzą do powstania nienormalnie du
żych komórek i agregatów komórkowych, prawdopodobnie w wyniku 
interferencji aktydionu z syntezą materiałów strukturalnych błony ko
mórkowej.

Podobne zmiany obserwował M o n r e a 1 (4) pod wpływem aktydionu 
u drożdży winiarskich, których komórki ulegały skróceniu i rozszerzeniu, 
miały ziarnistą protoplazmę i duże wakuole.

Analogiczne zmiany w protoplazmie komórek Candida albicans pod 
wpływem amfoterycyny B i filipiny opisał Gale (2).

Celem pracy było prześledzenie wpływu przeciwdrożdżowej sub
stancji antybiotycznej na morfologię następujących szczepów drożdży:
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Saccharomyces cerevisiae piekarnicze rasy As, Sacch. cerevisiae var. 
ellipsoideus rasy Tokay 22, Kloeckera apiculata, Schizosaccharomyces 
acidodevoratus i Candida albicans — szczep chorobotwórczy.

MATERIAŁ I METODY

Otrzymywanie i własności substancji antybiotycznej opisano w poprzedniej 
publikacji (6).

Zmiany morfologiczne komórek drożdżowych określano na podstawie obser
wacji w mikroskopie kontrastowo-fazowym (pow. 12 X 90) po 10-, 24- i 48-go- 
dzinnym kontakcie komórek w płynnej pożywce (7) z antybiotykiem. Antybiotyk 
przesączony przez filtr G5 dodawano w stężeniu od 50 do 150 gg/ml do hodowli 
drożdży technicznych i w stężeniu 500 i 1 000 gg/ml do hodowli szczepu C. albi
cans. Wsiewano 105 komórek/ml. Podczas obserwacji mikroskopowych uwzględniono 
takie cechy jak: wielkość i kształt komórek, struktura protoplazmy, rozmiary i czas 
pojawiania się wakuoli.

WYNIKI BADAN

Dokumentację w postaci fotografii preparatów mikroskopowych ze
brano w tabl. I—V. U większości badanych szczepów obserwowano wy
raźne zmiany w kształcie komórek i strukturze protoplazmy już po 
10 godz. hodowli z antybiotykiem.

Komórki drożdży Sacch. cerevisiae rasy As (tabl. I) po 10 godz. ho
dowli bez antybiotyku (fot. 1) miały kształt owalny i protoplazmę homo- 
genną, hodowane z 50 M-g/ml antybiotyku (fot. 2) po 10 godz. zachowały 
jeszcze kształty zbliżone do komórek kontrolnych, jednak w wielu z nich 
obserwowano wyraźnie zarysowane wakuole. W środowisku z wyższymi 
dawkami antybiotyku (od 75 do 100 p.g/ml) komórki miały kształt wy
dłużony, a protoplazma ulegała zagęszczeniu (fot. 3, 4). Przy dawce 
150 M-g/ml (fot. 5) już po 10 godz. hodowli wakuole wypełniały niemal 
całe wnętrze komórek. Po 24 godz. hodowli (fot. 6—10) obserwowane 
różnice uwydatniły się jeszcze bardziej. Komórki drożdży z hodowli 
kontrolnej (fot. 6) miały nadal protoplazmę homogenną i wytwarzały 
pączki, natomiast komórki z hodowli z antybiotykiem miały duże wa
kuole, a po podziale komórki potomne nie zawsze oddzielały się od ma
cierzystych. W miarę wzrostu stężenia antybiotyku (100—150 pg/ml) 
cecha ta stawała się dominująca w hodowli (fot. 9, 10). Po 48 godz. 
w hodowlach z wysokimi stężeniami pojawiały się komórki-olbrzymy 
(fot. 14, 15), które były parokrotnie większe od kontrolnych (fot. 11) 
i miały gruboziarnistą protoplazmę.

Drożdże Sacch. cerevisiae var. ellipsoideus rasy Tokay 22 (tabl. II) 
nie wykazywały tak dużej zmienności pod wpływem antybiotyku, jak
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to obserwowano u szczepu rasy .As. Wspólną cechą było wczesne poja
wianie się wakuoli (fot. 2—4) w środowisku z antybiotykiem, natomiast 
cechą różnicującą — brak form wydłużonych, powszechnie występują
cych u Sacch. cerevisiae rasy .As. Po 10- i 24 godz. działania antybiotyku 
we wszystkich badanych stężeniach komórki były do siebie podobne, 
miały bardzo wyraźnie zarysowane wakuole, szczególnie liczne w obec
ności 150 ug/ml antybiotyku (fot. 8). Brak było form pączkujących, przez 
co sprawiały one wrażenie komórek starych, w przeciwieństwie do ko
mórek kontrolnych — licznie pączkujących (fot. 5). Po 48 godz. w ho
dowlach z wysokimi stężeniami antybiotyku (fot. 11, 12) pojawiały się 
komórki-olbrzymy o bardzo dużych wakuolach. Jednak nie miały one 
tak ziarnistej protoplazmy, jak to obserwowano u szczepu Sacch. cere
visiae rasy .As.

Interesujące wyniki otrzymano w doświadczeniu z drożdżami KI. api
culata (tabl. III). Jak wspomniano w poprzedniej pracy (7), hamowanie 
procesów wzrostu i rozmnażania u tych drożdży było najsilniejsze po 
dobowym kontakcie z antybiotykiem. Również badania mikroskopowe 
wykazały największą zmienność morfologiczną tych komórek podczas 
pierwszych 24 godz. (fot. 1—8). Stwierdzono obecność dwóch rodzajów 
komórek — bardzo drobnych obok komórek wydłużonych, większych od 
kontrolnych. W obecności wysokich stężeń antybiotyku (fot. 7, 8) ko
mórki wydłużone zatracały wyraźny zarys błony komórkowej i ulegały 
lizie. Zupełnie inny obraz mikroskopowy obserwowano po 48 godz. — 
brak komórek wydłużonych i pojawienie się bardzo licznych, małych 
komórek pączkujących (fot. 11, 12). Prawdopodobnie były to wyselekcjo
nowane komórki oporne na antybiotyk.

W doświadczeniu z drożdżami Schiz. acidodevoratus (tabl. IV) za
obserwowane zmiany dotyczyły zasadniczo dwóch cech: kształtu komórek 
i struktury protoplazmy. O ile w komórkach kontrolnych (fot. 1, 5, 9) 
struktura protoplazmy stawała się ziarnista dopiero po 48 godz. hodowli, 
o tyle w komórkach z hodowli z antybiotykiem już po 10 godz. (fot. 2, 4). 
W miarę przedłużania czasu hodowli i wzrastania stężenia aż do 
150 u-g/ml (fot. 12) ziarnistość osiągała swoje maksimum. Poza tym przy 
najwyższej dawce' komórki były większe od kontrolnych i kształtem nie 
przypominały drożdży z rodzaju Schizosaccharomyces.

Stosunkowo najmniejsze zmiany obserwowano w wyglądzie komórek 
C. albicans (tabl. V), które, jak wykazano (7), były zasadniczo niewraż
liwe na działanie substancji antybiotycznej. Jedynie po 48 godz. obok 
komórek kulistych pojawiały się nieliczne formy inwolucyjne (fot. 1—3).
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DYSKUSJA

Wyniki uzyskane w poprzedniej pracy (7) świadczą, że badana sub
stancja antybiotyczną w dawkach grzybostatycznych oddziaływała sty- 
mulująco na procesy asymilacji glikozy i oddychania tlenowego. Obser
wowano zatem zjawisko intensywniejszej przemiany materii pod wpły
wem antybiotyku. Równocześnie w hodowlach z antybiotykiem wystę
powały komórki dużo większe od kontrolnych, bardziej wydłużone lub 
kuliste, których protoplazma miała strukturę gruboziarnistą i duże 
wakuole.

Wiadomo, że procesy wzrostu i podziału komórek kierowane są przez 
odrębne, specyficzne układy enzymatyczne. Enzymy zawierające grupy 
SH kierują procesami podziału komórki i w pewnych warunkach mogą 
ulec zablokowaniu bez zahamowania działania enzymów kierujących 
procesem wzrostu (5). Niektóre antybiotyki wpływają hamująco na 
aktywność grup SH i powodują zahamowanie procesów podziału ko
mórki. Wyniki ostatnich prac Browna i Hougha(l) wskazują, że 
nie tylko inaktywacja grup SH może być przyczyną wydłużania się komó
rek, ale również pobudzenie przemiany materii, wywołane nadmiarem 
substancji azotowych w hodowli. Późniejsze wyczerpanie tych substancji 
może doprowadzić do powstania form bardzo wydłużonych. Natomiast 
tworzenie się komórek-gigantów u Sacch. pastorianus pod wpływem 
aktydionu może być wynikiem rozpuszczenia albo spulchnienia błony 
komórkowej, która nie jest w stanie oprzeć się turgorowi wewnątrzko
mórkowemu (3).

Wyda je się, że wyniki omówionych prac (1, 3, 5) nie tłumaczą jednak 
wszystkich procesów biochemicznych, jakie zachodzą w obrębie błony 
komórkowej. Trudno bowiem stwierdzić, czy te same czynniki wpływają 
na powstawanie komórek-olbrzymów u szczepów z rodzaju Saccharo
myces i decydują o powstawaniu form wydłużonych u rodzajów tak odle
głych jak Kloeckera i Saccharomyces.

Być może, powstawanie komórek-olbrzymów jest wynikiem naru
szenia równowagi w układzie osmotycznie czynnym, jaki stanowi ko
mórka z otaczającym ją środowiskiem. O zwiększonym metabolizmie ko
mórkowym w obecności antybiotyku świadczyło ponadto pojawienie się 
w komórkach drożdżowych wyraźnych ziarnistych struktur oraz dużych 
wakuoli, objawów charakterystycznych dla komórek w stadium starze
nia się. Otrzymane wyniki mogą stanowić punkt wyjścia do dalszych 
badań nad zmiennością drożdży pod wpływem atybiotyku.

WNIOSKI OGÓLNE

1. Otrzymana substancja antybiotyczną powodowała wyraźne zmiany 
w strukturze cytoplazmy badanych szczepów drożdży.
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2. Dawki grzybostatyczne wpływały na powstawanie komórek wy
dłużonych i tzw. komórek-olbrzymów u szczepów z rodzaju Saccharo
myces.
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BjiMHHiie npoTHBO^połKJKCBoro aHTn6noTMHecKoro BeipecTBa M3 iuTaMMa 
Streptomyces sp. 121 Ha MopcJjojiorHio ii36paHHBix iirraMMOB 

ApoxuKeft

P e 3 io m e

AHTMÓMOTMHecKoe BeujecTBO, noJiyneHHoe m3 uiTaMMa Streptomyces 
sp. Ne 121, BBi3Bajio Bojibuiiie n3MeHeHMH b Mopcjjojiorau KJieTOK cjie- 
ayiomMX uiTaMMOB .ąpojKJKeii: Saccharomyces cerevisiae pacti As, Sacch. 
cerevisiae var. ellipsoideus Tokay 22, Kloeckera apiculata, Schizosac-
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charomyces acidodevoratus. HaSjiioflajiMCb M3MeHeHHH b c^opMe, Bejin- 
HMHe m CTpyKType npoTonjia3Mbi.

Sacch. cerevisiae pacti As m Tokay 22, KyjibTMBMpyeMbie c aHTn6no- 
THKam, y^jiMHHJiwcb, a npn bbicokmx KOHpeHTpapnHx aHTn6noTJiKa 
nocjie 48 uacoB KyjibTMBMpoBaHMH npoHBJiHjiM TeHfleHpmo k o6pa3O- 
BaHMK) OrpOMHbIX KJieTOK C KpynHO3epHMCTOM npOTOnJia3MOił M 60JIb- 
UIHMH BaKyOJIHMM.

B KyjibTMBHpyeMbix c aHTiiSKOTMKOM b TeneHMe 24 nacoB KI. apicu
lata ycTaHOBJieHO npMcyTCTBMe AByx MHBOjnopnoHHbix 4>opM: oneHb Meji- 
Kne kjictkm BMecTe c y^jiMHeHHbiMM KJieTKaMM, 3HanMTejibH0 Sojibuimmm, 
neM KOHTpojibHbie. Ilocjie 48 nacoB b KyjibType npeobjia^ajiM MejiKMe 
KJieTKK. B03M0JKH0, HTO 3T0 GbIJIM OTCejieKTMpOBaHHbie KJieTKM, yCTOM- 
HMBbie K aHTMÓMOTMKy.

B niTaMMax Schiz. acidodevoratus M3MeHHJiMCb Chopina kjictok 
m CTpyKTypa npoTonjia3Mbi. KjieTKM KyjibTypbi c aHTMÓnoTMKOM miem 
KpynH03epHMCTyio npoTonjia3My m CBoeił cJjopMoh He HanoMMHajiM flpoJK- 
jKeił pofla Schizosaccharomyces.

CaMbie Majibie M3MeHeHMH HaSjHo^ajiMCb b o6m,eM BH/je kjictok 
Candida albicans. Tojibko nocjie 48 nacoB KyjibTMBMpoBaHMH pn^oM 
C KpyrJIbIMM KJieTKBMM MHOrfla nOHBJIHIOTCH MHBOJHOpMOHHbie (JlOpMbl.

The Effect of the Antifungal Antibiotic Substance from Streptomyces 
sp. No 121 on the Morphology of Yeasts

Summary

An antibiotic substance from Streptomyces sp. No 121 caused signifi
cant variations in the cell morphology of Saccharomyces cerevisiae 
strain As (baker yeast) Sacch. cerevisiae var. ellipsoideus strain Tokay 22, 
Kloeckera apiculata and Schizosaccharomyces acidodevoratus. The varia
tions concerned the shape, size and protoplasm structure of the cells. 
The cells of Sacch. cerevisiae (strains As and Tokay 22) were observed 
to elongate after cultivation with the antibiotic. After 48 hrs culture, 
at higher concentrations of the antibiotic, the yeasts showed tendency 
to form giant cells with coarse grained protoplasm and large vacuoles.

After 24 hrs culture of Kl. apiculata with the antibiotic the author 
observed two kinds of yeast cells: very small and some elongated ones 
which were larger than the control.

After 48 hrs growth, however, the small cells prevailed. They were 
supposed to be resistant to the antibiotic substance. In experiments with 
Schiz. acidodevoratus changes in the cell morphology and structure of
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the protoplasm were observed. The cells grown with the antibiotic had 
a coarse grained protoplasm and their shape did not resemble that of 
Schiz. acidodevoratus cells, grown without the antibiotic.

The slightest variations were observed in Candida albicans cells. 
Besides normal cells some involutionary forms appeared, but they were 
observed not earlier than after 48 hrs culture with the antibiotic.

EXPLANATIONS TO PLATES

Plate I. The effect of the antibiotic substance on the morphology of Saccharo
myces cereuisiae-strain As.

Plate II. The effect of the antibiotic substance on the morphology of Sacch. 
cerevisiae var. ellipsoideus Tokay 22.

Plate III. The effect of the antibiotic substance on the morphology of Kloeckera 
apiculata.

Plate IV. The effect of the antibiotic substance on the morphology of Schizo
saccharomyces acidodevoratus.

PlateV. The effect of the antibiotic substance on the morphology of Candida 
albicans.
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