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Infekce kiZe a slizniénich povrchil vyvolané parazitickymi houbami patfi k nejéastéji se vyskytujicim onemocnénim, zviasté pokud jde o der-
matofytozy, onychomykézy a vulvovaginalni kandidézu. Terapie téchto mykotickych infekci vychazi z etiologického agens, rozsahu postizeni
a celkové dispozice pacienta. V pfipadé lokalnich infekci je k dispozici Siroka skala antifungalnich preparatd, zejména ze skupiny azolovych
antimykotik, které zaruéuji vysoké procento Uspésnosti Ié¢by. Pokud mykéza zasahuje rozsahlejsi plochy nebo hrozi priinik do okolnich tkani
nebo krevniho fecisté, doporucuje se podavani systémovych antifungalnich preparatt. Postaveni griseofulvinu je dnes omezeno na vybrané
indikace (tinea capitis u déti). Ketokonazol je ve vétSiné indikaci nahrazen triazolovymi antimykotiky (itrakonazol, flukonazol), zvlasté u dlou-
hodobych lééebnych rezimd, které jsou spojeny se zvySenym rizikem zavaznych vedlejSich téinki (hepatitis). V pfipadé onychomykézy je
preferovana systémova lécba terbinafinem a itrakonazolem, popfipadé moznost jeji kombinace s topickymi formami Iék{ (amorolfin nebo
ciklopiroxolamin). Vzhledem k tomu, Ze vétSina slizniénich mykoz je vyvolana citlivymi druhy kandid, pfevazné Candida albicans, lékem
volby zlistava flukonazol nebo jiné azolové antimykotikum. Terapeuticky rezim mize byt individualizovan, ve smyslu davkovani, délky terapie
a vybéru vhodného antimykotika, zejména s ohledem na formu slizni¢ni infekce a/nebo imunologicky statut pacienta. Cilem prace je podat
prehled v soucasnosti dostupnych terapeutickych moznosti u koznich a slizniénich mykotickych infekei.
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CURRENT THERAPY OF SKIN AND MUCOSAL MYCOSES

Superficial fungal infections are common, particularly dermatophytoses, onychomycoses, and vulvovaginal Candida infections. Most of these
mycoses are treated with topical antimycotic drugs unless the infection involves an extensive area or is resistant to initial therapy. The use of
griseofulvin is limited to a few indications (tinea capitis in children), ketoconazole is replaced by other triazole drugs with a better pharmaco-
logical profile (no risk of idiopathic hepatitis) in most indications. Onychomycosis — one of the most difficult-to-treat dermatomycosis largely
requires systemic therapy with terbinafine or itraconazole which can be combined with topical drugs such as amorolfine and ciclopirox olamine.
Fluconazole is a drug of choice in the majority of cases of oropharyngeal and vulvovaginal infections caused by Candida albicans and other
susceptible yeasts. The therapeutic regimen of refractory mucosal mycoses should be modified in terms of dosage, duration of therapy, and
choice of an adequate antifungal drug according to etiological agents and/or immune status of the patient. The goal of this review is to provide
an overview of currently available therapeutic options for the treatment of common skin and mucosal fungal infections.

Key words: therapy, fungi, skin infections, onychomycosis, antifungals, therapy, dermatophytes, yeasts.
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Lé¢ba houbovych infekci vychazi z klinické formy
onemocnéni a vlastnosti etiologického agens a z nich
vyplyvajicich moznosti, které nabizi sou¢asné arma-
mentérium antifungalnich 1ékd s ohledem na klinicky
efekt a bezpecnost daného antimykotika, v neposledni
fadé na jeho nakladovou efektivitu (1). Z praktického
hlediska terapeutického pfistupu rozliSujeme dvé
hlavni skupiny houbovych infekci. Prvni reprezentuji
systémové, orgdnové mykozy vyvolané primarné pa-
togennimi nebo oportunnimi houbami, z nichz prede-
v8im ty oportunni pfedstavuji v intenzivni mediciné
stale vétsi problém a u vysoce rizikovych pacientl se
stavaji vyznamnou pfi¢inou morbidity a mortality (2).
Do druhé skupiny se fadi kozni a slizni¢ni infekce,
které jsou, v porovnani se systémovymi mykézami,
obvykle spojeny s relativné zdravym hostitelem nebo
pouze s lokalni dispozici (3). Jsou tedy pravidelné
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predmétem z&jmu primarni lékar'ské péce a to nejen
specialistd. V terapii koznich a slizni¢nich mykéz je
k dispozici Siroka nabidka ucinnych antifungélnich
preparatd, takze jsou jako celek tyto infekce dobre
|é¢itelné a bezprostiedné neohrozuiji zdravi a Zivot
pacienta jako v pfipadé systémovych infekci (tabul-
ka 1). K tomu nepochybné pfispiva i jejich podstatné
v fadé pfipad opfit o charakteristicky klinicky obraz.
Na druhé strané se v poslednich letech stéle ¢ast8ji
setkdvame s nespecifickymi ¢i atypickymi projevy
téchto onemocnéni, zvlasté u chronicky nemocnych
pacientl s rGznymi fyziologickymi a imunologickymi
odchylkami a deficity, které mohou byt v diferencialni
diagnostice az zavadéjici. Diagnostické problémy
potom nezfidka koreluji s nedostate¢nou uspésnosti
Ié¢by takovych pacientd. O to vice nabyva na vyzna-

mu nejen samotny proces diagndzy, ale i uvazlivy
vybér vhodné antifungaini terapie.

1. Epidemiologie

1.1 Kozni mykézy

Dermatomykdzy jsou nejcastéjsi houbové in-
fekce postihujici celosvétovou populaci, odhady se
pohybuji kolem 15-20 %. Dominantnimi plvodci jsou
patogenni druhy dermatofytd, z nichZ nékteré vykazuji
omezeny geograficky vyskyt a vétSina vysoky stu-
pen parazitarni adaptace (4). Nachazime mezi nimi
specialisty napadajici pouze ¢lovéka a/nebo zvifata.
V nasich podminkach jsou nej¢astéji identifikovanymi
plvodci Trichophyton rubrum, T. mentagrophytes
a Microsporum canis. Klinické formy dermatofytézy
se nazyvaji tinea s upfesnénim lokalizace na téle
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Tabulka 1. Pfehled hlavnich skupin antifungélnich latek k 1é¢bé koznich a slizniénich infekci*
Lékova forma

Antifungalni latka
¢ Topicka

natamycin (pimaricin)
nystatin

crm, glo, thl, lot, ung
ung, vag. glb/tbl, sol.

AZOLOVA CHEMOTERAPEUTIKA

Imidazolové derivaty

Systémova

POLYENOVA ANTIBIOTIKA

bifonazol crm, lot, spr, shp -
ekonazol sup. vag, crm, sol, spr, pst, lot -
fentikonazol vag. cps, vag. crm -
flutrimazol crm, gel, spr -
ketokonazol crm, shp tbl
klotrimazol crm, spr -
mikonazol vag. tab -
oxikonazol crm, plv -
Triazolové derivaty

flukonazol plv cps, i. V.
itrakonazol sol cps, i. V.

MORFOLINOVE DERIVATY

amorolfin crm, lac

PYRIDINOVE DERIVATY

ciklopiroxolamin crm, lot, lac

ALLYLAMINOVE DERIVATY

terbinafin crm, spr, gel tbl
naftifin crm, sol -
Ostatni antifungalni latky

chlorhexidin sol, crm, lot, lac tbl
gencianova violet lot -
kyselina borita glo =
polykresulen sol -
povidon-jéd gel, vag. sup, sol -
undecylova kys. ung

Vysvétlivky: cps — kapsule, crm — krém, gel — gel, glo — globule, lac -
pst — pasta, shp — §ampdn, sol — roztok, spm — péna, spr — sprej, sup — ¢ipek, tbl

* v CR registrované pfipravky a lékové formy

Obchodni preparat*

Pimafucin

Fungicidin,
Macmiror Complexy

Mycospor
Pevaryl, Gyno-Pevaryl
Lomexin
Micetal
Nizoral
Canesten, a dal.
Klion-Dz
Myfungar

Diflucan a dal.
Sporanox a dal.

Loceryl

Batrafen a dal.

Lamisil a dal.
Exoderil

Corsodyl, Septoford, Skinsept a dal.

magistra liter
magistra liter
Vagothyl
Betadine, Jodisol
Mykoseptin

lak, lot — emulze, plv - prasek,

— tableta, ung — mast

*— uréenych pro IéEbu sliznicnich a koznich infekei; uvedeny jen origindlni pfipravky

Y — nystatin v kombinaci s nitrofurantelem
z—mikonazol v kombinaci s metronidazolem

Pozn. tiokarbamatové derivéty (tolciklét a tolnaftat), flucytosin a griseofulvin (1) nejsou v Cesku registrovany
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(napf. t. corporis, t. capitis, t. cruris, t. barbae, atd.).
Nejcastéjsi formy dermatofytické infekce postihuji
meziprsti a plosky nohou. Ostatni mista vihké za-
parky s naslednou maceraci kiize byvaji také ¢asto
postizena dermatofyty. Rizikovymi skupinami v obou
pfipadech jsou vojaci, sportovci, hornici, zahradnici.
Diagnostika je zpravidla snadnd, postavend na mik-
roskopickém vySeteni (louhovy preparat), kultivaci
a na obvykle charakteristickém klinickém obrazu.
V pfipadé nespravné diagndzy a na jejim zékladé
indikované terapie, ktera se neopira fadné provedené
mykologické vySetfeni, je jeji ndslednd naprava, ze-
jména u onychomykézy, zna€né ztizena. Dlsledkem
neadekvétni terapie mize byt ztrata charakteristic-
kych projevil infekce a/nebo jeji neobvykly pribéh,
popfipadé snizeni viability pivodce, které nasledné
ztéZuji kultivaéni z&chyt a stanoveni spravné diagné-
zy. Je-li to pfipustné, v téchto pfipadech je vhodné
nebo i nutné prerusit IéCbu (zvlasté lokdlni) na ome-
zenou dobu, abychom tim zvysili pravdépodobnost
pozitivniho zéchytu etiologického agens.

Vedle dermatofytll vSak nesmime zapominat
i na jinou etiologii dermatomykdz, zejména pokud jde
0 onychomykdzy. Pfes dominanci dermatofyt(i pravidelné
muzeme identifikovat jako plvodce kvasinky (Candida)
nebo jiné vidknité houby (Scytalidium, Scopulariopsis,
Fusarium, Aspergillus aj.) (5, 6). Pro strategii [éCby koz-
nich mykotickych infekci a jeji vysledek je klicova pfesna
identifikace etiologického pdvodce vzhledem k tomu, ze
ne vSechny antifungalni preparaty jsou Sirokospektré
(tabulka 2). Kozni kandiddza postihuje predominantné
malé a velké kozni zahyby, kde okluze, vihko a mace-
race vytvareji optimaini ristové podminky. Kandidové
dermatomykézy jsou ¢asto spojovany s pridruzenymi
internimi onemocnénimi nebo jinymi stavy narusujicimi
fyziologickeé funkce organizmu a mohou byt prvotnim pfi-
znakem napt. u diabetes mellitus (7). Jejich klinicky obraz
mUiZe byt typicky, ale vétSinou neumozriuje odli$eni od

Tabulka 2. Charakteristika a spektrum aktivity vybranych antifungdlnich Iékt k terapii koznich a slizni¢nich infekci

Chemicka Lékova

Antimykotikum . Candida al-
skupina forma ,
bicans

flukonazol triazol p. 0. Q. V. +++
itrakonazol triazol p. 0. i. V. +++
ketokonazol imidazol p. o.; top. ++
terbinafin allylamin p. o.; top. +
griseofulvin® benzofuran p. o.; top.
amorolfin morfolin top. ++
ciklopirox pyridinon top. ++
tolnaftat* tiokarbamat top.
amfotericin B polyen i.v;p.0 4+
flucytosin® pyrimidin p. 0. Q. V. ++

Spektrum aktivity
Non- .
, Malassezia Dermatofyt
C. albicans* vty
+ ++ ++
++ +++ ++
++ ++ ++
+ + +++
++
++ ++ ++
++ ++ +++
++
+++ + +
++ +

* —jiné druhy kandid nez C. albicans; * — antimykotikum neni v Cesku registrovano
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Poznamka

neucinkuje na vétsinu viaknitych hub a nékteré vzacnéjsi
kvasinky

inhibuje aspergily a jiné vlknité houby

jako flukonazol; nutno zvazit jeho dlouhodobé podavani
vzhledem k riziku zdvaznych vedlejSich U¢inkd

fungicidni na dermatofyty; variabilni aktivita proti kandidam,
ale dobra proti C. parapsilosis

ucinkuje jen na dermatofyty

inhibuje nékteré G+ bakterie
Ucinkuje na plvodce erythrasma Corynebacterium minutissimum
topicka oralni nevstfebatelnd suspenze

variabilni G¢inek na kvasinky, ale velmi dobry na C. glabrata
a Saccharomyces cerevisiae; vyvoj sekundarni rezistence
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jinych dermatofytickych infekci. Obecné Ize na zakladé
klinickych projev( rozlisit jen nékteré plvodce koZnich
mykotickych infekci, napf. bilé onychomykézy.

Samostatnou, ale v Cesku oproti tropickému pés-
mu relativné vzécnou skupinou, jsou plvodci hou-
bovych infekci nejsvrchnéjSich vrstev kize a vlasa,
reprezentovani pfedevsim lipofilnimi druhy kvasinek
rodu Malassezia (dfive Pityrosporum spp.), kterd je
soucasti mikrobioty kize (8). Mohou vyvolat pityridzu,
folikulitidu a pravidelné se rovnéz podileji na vzniku
lupovitosti viasové pokozky (9, 10).

1.2 Slizniéni mykézy

V pfipadé infekei slizniénich povreh je dilezité
si uvédomit, Ze vétsina potencialnich patogend je
soucasti pfirozené mikrobioty ¢lovéka a zvifat, coz
plati zejména o kvasince Candida albicans a jinych
druzich kandid. Onemocnéni vyvolané touto kvasin-
kou je nejcastéjsim dlvodem navstévy gynekologa
(alespon jedenkrat u vice nez dvou tfetin zenské
populace) a sou¢asné tak predstavuije i nejéastéjsi
dlvod k antifungalni 1é¢bé. Potencidlni pdvodce
nachézime tedy i u zdravych jedincu, kde tvofi pfi-
rozenou, i kdyz minoritni sou¢ast komenzalniho
spole€enstva (11). K rozvoji infekce dochazi pod
vlivem jak systémovych (HIV infekce, Utlum burikou
zprostfedkované imunity nemoci a/nebo lé¢bou,
Sirokospektra antibiotika, iradiace, koufeni aj.), tak
lokdlnich predispozi¢nich faktord (iritace cizorodymi
latkami, lokdlni infekce, narudeni bariérovych funkci
aj.). V nékterych pfipadech nejsou ani dikladnym
vySetfenim zjistény zadné predispozitni a rizikové
faktory, napt. u idiopatické formy vulvovaginaini kan-
diddzy (12). Na rozdil od kize, kde mizeme hovofit
0 jednotném, viceméné uniformnim prostfedi, které
se li8i obvykle jen stupném vihkosti a keratinizace,
slizniéni povrchy vykazuji mnohem vétsi rozrizné-
nost podminek (pH, dostupnost kysliku, rezident-
ni mikrobiota) a také odli§né specifické obranné
mechanizmy charakteristické pro danou lokalitu
(kompartment). Nabidka a dostupnost vhodnych Iéku

a forem pro terapii slizni¢nich mykotickych infekci
v oralni dutiné, vaginé nebo zazivacim traktu je v po-
rovnani s dermatomykdzami omezena (tabulka 2).
Podobné jako u koznich mykdz je zpisob jejich [écby
do zna¢éné miry dan rozsahem a priibéhem infekce,
etiologickym agens, ale (v mnohem vétsi mife nez
u mykoz kize) také vyhodnocenim rizika mozného
priniku houby do okolnich tkani s ohledem na za-
kladni onemocnéni a celkovy stav pacienta.

2. Antifungadlni terapie

2.1 Prehled lécby kozZnich infekci

K terapii koznich infekci se pouzivaji I€ky z néko-
lika strukturné odliSnych skupin. K dispozici jsou
v riznych lékovych forméch (tabulky 1 a 5). Historicky
nejstarsi jsou keratolytické preparaty, které maji jen
omezeny antimykoticky efekt a uplatiiuji se spiSe
jako podpdrné prostiedky, které usnadiuiji pranik
antimykotika k mistu infekce. Vlastni éra antifungalni
terapie se datuje uvedenim griseofulvinu do klinické
praxe v druhé poloviné 50. let minulého stoleti, ackoliv
byl izolovan jiz v roce v roce 1939 (13). | pfes jeho
nékteré nedostatky — Uizké spektrum zahrnujici pouze
dermatofyty, dostupny prakticky jen v peroraini formé
- si griseofulvin u nékterych klinickych forem, zvIasté
tinea capitis u déti, uchovava jednu z pfednich pozic
v indikaci lécby (tabulka 3). Tomu rovnéz pfispélo
vylepSeni jeho Iékové formy (mikrokrystalicky griseo-
fulvin), ktera zvysila jeho efektivitu. K tradiénim, dnes
uz spise vytlacovanym a zastaralym pfipravk(im patfi
tiokarbamatové derivaty — tolnaftat a tolciklat, se kte-
rymi se mizeme setkat vétsinou uz jen jako soucdsti
sprejovych deodoranttl na nohy a obuv. Prilom v [é¢-
bé koznich mykéz nastal s nastupem azolovych deri-
vatd koncem 60. a zacatkem 70. let (14). Na trhu se
objevila celd fada imidazolovych preparatd, obvykle
jako lokélné aplikovatelné formy (krémy, lotia, zasypy)
(tabulka 1). VSechny jsou Sirokospektré a vyznaéuji
se podobnym farmakologickym profilem, pokud jde
o Uc¢innost éCby, vyskyt a frekvenci vedlejSich Uéin-

Tabulka 3. Antimykotika pro systémovou terapii koznich infekci *¥

k(. Mnohé z nich (ekonazol, mikonazol, klotrimazol)
jsou dodnes soucasti standardni nabidky antimykotik
v dermatologii. Koncem 70. a v priibéhu 80. let k nim
pibyly perorainé podavané léky — imidazolovy derivat
ketokonazol a triazolové flukonazol a itrakonazol.
ZvI4sté itrakonazol si vybudoval velmi silnou pozi-
ci, zejména diky Sirokému spektru aktivity a velmi
dobrym vysledkim pfi Ié¢bé onychomykéz. Jednim
z mala konkurentd, ktery v nékterych ohledech itra-
konazol dokonce piekonava (fungicidni efekt na mno-
hé druhy dermatofytll), je zastupce allylaminovych
derivatll - terbinafin, ktery je dostupny v peroréini
i lokaini formé (tabulka 6). Vedle uvedenych skupin
antimykotik, pfichazi pfi 16¢bé koznich houbovych
infekei v Uvahu i dalSi velmi ucinné a Sirokospekiré
latky jako je ciklopirox-olamin, amorolfin ¢&i allylami-
nlim pfibuzny butenafin.

Vlybér vhodného antimykotického preparatu je
ovlivnén nékolika kritérii — etiologif infekce, rozsahem
a charakterem postizeni kize, snasenlivosti resp. pre-
ferenci Iékové formy pacientem s ohledem na misto
postizeni a v neposledni fadé cenou lé¢by, ktera éasto
zahrnuje obdobi nékolika tydnd ¢i dokonce mésicu.
Napf. u infekci vyvolanych dermatofyty je obvykle
preferovana lokalni terapie, ale v pfipadé tinea bar-
bae, t. capitis nebo t. pedis (zejména mokasinovy
typ) a t. unguium, |ze ocekavat komplikace (relap-
sy) a celkové vétsi refrakternost v{ici terapii, a proto
je upfednostiiovana peroralni aplikace (tabulka 3).
Pfedevsim onychomykdzy predstavuji terapeutic-
ky problém. Proto je nutné vychazet pfi jejich 1é¢bé
z peclivé stanovené diagndzy, vylouceni nezadoucich
Iékovych interakci a dodrzovani léebného rezimu.
Ten je dlouhodoby - kontinudini nebo intermitentni.
Sestava se z podavani systémového antimykotika
(per os), které mlze byt doplnéno (kombinovano)
lokélni aplikaci jiného preparatu (tabulka 6). Vzhledem
k relativné ¢astéjSimu vyskytu relapst nehtovych
infekei se doporucuje pokracovat v terapii i po vymi-
zeni klinickych pfiznak a negativnim mykologickém
vySetfeni.

Antimykotikum Davkovani
flukonazol 150-300 (400) mg p. o./d

3-8mg p. 0./kg/d 1 tyden (1 pulz)
itrakonazol 200-(400) mg p. o./kg/d

4-6mg p. 0./kg/d po 1 tyden (1 pulz)
ketokonazol 200mg p. o./kg/d
terbinafin 62, 5mg p. 0./d: <20-40 kg

125mg p. 0./d: 20-40 kg

250mg p. 0./d: >40kg
griseofulvin 10-20mg p. 0./kg/d

20-25mg p. o./kg/d

15mg p. 0./kg/d (ultramikrotinizovany)

*— kromé onychomykdz, ¥ — upraveno dle citace [3] a [59]
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Poznamka

Délka terapie
2 az 6 tydnl

1az 2 (4) tydny

obvykle Iék 2. volby u infekei vyvolanych citlivymi druhy dermatofytl a kvasinek

t. capitis vyvolana M. canis muze vyzadovat dvojnasobné prodlouzeni [écby/vice pulz;

pozor na lékové interakce a variabilni vstfebavani (pH v zaludku)

|écba t. versicolor (pityridza) nebo folikulitida vyvolana M. furfur; nedoporuéovan

u dermatofytd; zvazit jeho dlouhodobé podavani vzhledem k riziku zavaznych vedlejsich

2az5dnd
Ucinku (hepatitis)
1az 2 tydny
2 az 4 tydny Trichophyton
6 vice tydnu hlavni indikace: tinea capitis u déti
2 az 4 tydny
6 az 8 tydnl plisobi jen na dermatofyty

t. capitis vyvolana Microsporum spp. vyZzaduje delSi IéCbu neZ infekce vyvolané rodem
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Tabulka 4. Terapie koznich infekci vyvolanych Malassezia spp. **

Antimykotikum Pityriaza (tinea versicolor) Folikulitida** Seboroicka dermatitida
flukonazol 150 mg/tyden po 4 tydny
300mg/tyden po 2 tydny
400mg/d a zopakovat po tydnu
itrakonazol 200mg/d 5az 7 dni 200mg/d 5az 7 dnd 200mg/d 7 dnu
ketokonazol 200mg p. 0./d 5az 7 dnli 2% Sampon (5-10 minut) 2xdenné 2% Sampon (5-10minut)/2 % gel 1-2x denné po 2 tydny
400mg p. o./tyden po 2 tydny 200mg p. 0./d5az 7 dnli 200mg/d po 4 tydny***
2% Sampon (510 minut)/d 2-6 tydnU
terbinafin 1% krém 250mg/d po 4 tydny
ciklopiroxolamin 0,1% roztok 1% Sampdn 2x tydné po 4 tydny

selenium disulfid 2,5% $ampon (5-10 minut)
4xd po 1 az 4 tydny
Zn pyrition

X — upraveno dle citace [3], [59] a [60]

Sampon (5-10minut) — 1x 2 az 3 dny

2,5% Sampon (5-10 minut)
4xd po 1 tyden

2,5% Sampon (5-10minut) 2-3x tydné

$ampon (5-10minut) — 1x 2 az 3 dny

* - pokud je to mozné (lokalizované |éze) zaéina se topickou Ié¢bou, pii recidivé nebo pfi postizeni velkého rozsahu kize je preferovana celkova terapie
** — nizké davky topickych steroidd mohou byt prospésné (napf. 1% hydrokortison 2x denné)
*** — zvazit dlouhodobé podavani ketokonazolu vzhledem k riziku zavaznych vedlejsich Gcinkl (hepatitis)

Specificky pfistup k 1é¢bé si vyzaduji infek-
ce vyvolané Malassezia spp. a vzacnymi druhy
vlaknitych hub jako jsou zastupci rodl Fusarium,
Scedosporium, Scopulariopsis, Scytalidium (tabul-
ka 4) (6, 10, 15, 16).

2.2 Prehled lécby slizni¢nich infekei

Terapie sliznicnich houbovych infekci se opird
o relativné Sirokou nabidku antimykotickych 1€k(,
i kdyZ ta v porovnani s moznostmi Iécby koznich
mykéz ponékud zaostava, zejména pokud jde o roz-
manitost [ékd ve smyslu chemickeé struktury. Zésadnim
pozadavkem je dostupnost vhodné a bezpec¢né Iékové
formy. Obecné plati, ze akutni, nekomplikované pfipa-
dy vyvolané citlivymi druhy hub se leci kratkodobymi
rezimy obvykle vy$Simi davkami, které jsou v kraj-
nim pfipadé jednorazové, napt. u lécby kandidové
vulvovaginitidy (tabulka 7). Naproti tomu chronické
a refrakterni formy infekci vyZaduji dlouhodobé;si
rezimy nebo dokonce chronicky se opakujici léCebné
kury (tabulka 8).

Tradiéni pouzivani Sirokospektrych prostfedkl pro
lokalni aplikaci, jako je gencianova violet nebo borax
glycerin, nachézeji uplatnéni spise jako obecna dezin-
fekce dané lokality neZ specificky cilena terapie houbové
infekce. AvSak existuiji vyjimky, které se mohou stat
za urcitych okolnosti posledni moznosti, jak zasahnout
rezistentniho plvodce jako je tomu v pfipadé VVK
vyvolanou kvasinkou C. glabrata (17). Podobnou dlohu
mohou zastat nékteré jodové pfipravky (povidon-jod)
nebo ve stomatologii hojné pouzivany chlorhexidin (18).
Celkové v3ak Ize konstatovat, Ze terapii slizni¢nich mykéz
opanovala azolova antimykotika at uz podavana lokal-
né (krémy, Cipky, roztoky, suspenze) nebo systémové
(peroralné). Plati to zejména o triazolovych derivatech
flukonazolu a itrakonazolu, které jsou k dispozici také
jako ordIni suspenze a vykazuji dvoji u€inek — kontaktni
po dobu jejich setrvani v Ustech a systémovy po jejich
polknuti (v pfipadé itrakonazolu se jedna o lékovou formu

s nejvyssi biologickou dostupnosti). Rovnéz suspenze
polyenovych antibiotik (amfotericin B, nystatin, natamycin
— pimaricin) mohou alternativu pro 1é¢bu ordini kandidézy
(19, 20). Vzhledem k tomu, Ze se nevstfebavaji ze zaziva-
ciho traktu, Ize je také vyuzit pro selektivni dekontaminaci
stfevniho prostfedi (21).

Nejsirsi vybér terapeutickych moznosti u sliznic-
nich mykoz je v 1é¢bé vulvovaginaini kandiddzy (tabul-
ky 7 a 8). | pfes celkové pfiznivou situaci maji jednotlivé
preparaty své limity ve smyslu kompletni eradikace
etiologického agens, zejména u chronickych forem.
ZvIasté rekurentni VVK vyzaduje peclivy a trpélivy
pristup lékare (vCetné psychologického), protoze se vét-
Sinou jedna o onemocnéni komplexni, multifaktorialni
povahy, u kterého Easto nelze najit a urcit jeho pficinu
ani vyvolavajici moment a u néhoz Ize navic vyuziti jiné
léCebné postupy — desenzibilizaéni lé¢bu (autovakcina)
a hormonalni terapii (gestageny).

Na rozdil od dermatomykéz se pfihlizi u slizni¢-
nich infekei Castéji pfi volbé terapie k etiologii infekce,
zejména vzhledem k velmi ¢astému pouzivani fluko-
nazolu a jeho omezenému spektru dcinku na citlive,
ale co do po¢tu dominujici druhy kandid (C. albicans,
C. parapsilosis, C. tropicalis, C. lusitaniae, a dal$i)
(tabulka 2). Flukonazol je stale velmi oblibeny kvdili
pfiznivym farmakologickym vlastnostem (velmi dobré
vstiebavani, distribuce, minimum nezadoucich uéinkd,
Siroka Skala lékovych forem, Siroky terapeuticky index)
a je vSeobecné lékem volby infekci vyvolanych citlivy-
mi kvasinkami. Mezi né nepochybné patti C. albicans,
ale uz ne druhy primarné rezistentni nebo s variabilni
citlivosti k flukonazolu jako je C. krusei, C. glabrata aj.,
vCetné pravidelné se vyskytujicich rezistentnich kme-
n samotné C. albicans u HIV pozitivnich pacientd.
V téchto pfipadech nabyva na vyznamu spoluprace
a pfipadna konzultace s mikrobiologickou laboratofi.
Zaroven vyvstava otdzka, zda rutinné testovat citli-
vost na antimykotika ¢&i nikoli. Rozhodujicimi kritérii
jsou etiologie a priibéh infekce, popf. celkovy stav
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pacienta, zvI&sté jeho obranyschopnost. Gynekolog
mUZe s vysokou pravdépodobnosti (obvykle vétsi
nez 85%) ocekdvat jako plvodce VVK C. albicans
vSeobecné citlivou ke vSem béznym antimykotickym
Iékdim. Proto nemusi (s vyjimkou epidemiologickych
ddvodU) pozadovat testy citlivosti a ¢ekat na vysledky
z laboratofe, ale mize bezprostfedné zahajit lécbu.
Jing situace je u orélnich forem kandidézy u onko-
logickych nebo HIV pozitivnich pacientl, vyvola-
nych kvasinkami se snizenou citlivosti (C. glabrata,
C. inconspicua) nebo rezistenci k nékterym anti-
fungdlnim Iékim (C. krusei, C. norvegensis). Navic
tito pacienti maji systémovou predispozici, a tak se
u nich mohou snéze prosadit i méné virulentni kmeny
kandid nez C. albicans. U HIV pozitivnich osob se
mize vyvinout sekundarni rezistence k flukonazolu,
pravidelné také u jinak vSeobecné citlivé C. albicans,
v dUsledku dlouhodobé a pferuSované terapie, ktera
nésledné vyzaduje upravu davkovaciho reZimu podle
aktualni citlivosti kmene (22). V téchto pfipadech je
rozumné monitorovat citlivost kvasinkovych izoltl
kvlli optimalizaci 1é¢by (AIDS) a/nebo jeji pfipadné
zméné (23).

Soucasti terapie oralni a orofaryngeéini kandidé-
zy (a profylaxe jejich recidiv u trvale disponovanych
jedincl) by méla byt rovnéz tprava Ustni hygieny, je-li
tato nedostacuiici, a také dekontaminace infikovanych
zubnich protéz z metylmetakrylatu. Velmi vhodna je
také aplikace antimykotik v kombinaci s nespecificky
acinkujicimi slizniénimi antiseptiky typu hexetidinu,
chlorhexidinu ¢i polyvinyl-jédu (18). Takova kombi-
novana terapie se ukazuje byt nezbytnou zejména
u imunokompromitovanych jedincg.

3. Antifungadlni latky
3.1 Griseofulvin

Pfirozené antibiotikum produkované kmeny
Penicillium griseofulvum, P. janczewski a dal$i, kte-
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ré patfi mezi benzofuranové derivaty (13). Plsobi
fungistaticky, a to pouze na dermatofyty — para-
zitické zastupce rodu Trichophyton, Microsporum
a Epidermophyton. Mechanizmus ucinku spociva
v zasahu mitotického aparatu na Urovni mitotického
vieténka a v nasledném poskozeni syntézy nukle-
ovych kyselin, které vede k poruchdm vrcholového
ristu hyfovych vidken (24).

Vizhledem k obvykle dlouhodobému podavani
by se méla indikace griseofulvinu opirat o kultivac-
ni zachyt, tj. mykologicky prikaz dermatofytické
houby. Griseofulvin se kumuluje v keratinizovanych
tkénich. Podava se takfka vyhradné v perorélni for-
mé, nejlépe se vstiebava po jidle bohatém na tuky.
Uginnost vstiebani byla vylepsena u mikrotinizované
a pozdéji ultramikrotinizované formy, jejichz pouziti
umoznilo vyznamné snizit davkovani. Griseofulvin je
celkové dobfe snédsen, z relativné ne pfili§ ¢astych
nezadoucich U¢inkl je popisovana bolest hlavy,
nauzea, gastrointestinaini dyskomfort, fotosenzitivita
a kozni vyrazka (25). Jen vzacné jsou zaznamena-
vany vaznéjsi poruchy jako je toxickd epidermalni
nekrolyza; u predisponovanych jedincl mize zhorsit
projevy systémového lupus erythematosus a akutni
intermitentni porfyrie. | kdyz je griseofulvin karci-
nogenni pro pokusna zvifata, nebyly tyto nalezy
potvrzeny u lidi.

Griseofulvin je povazovan za prvni skute¢né
antimykotikum v dermatologii, ale dnes z(istava vy-
znamnym lékem jen u nékolika pfesné vymezenych
indikaci, nejcastéji tinea capitis u déti zplsobenych
mikrosporii (26). Postupné je ze své pozice vytlaovan

profilu. Griseofulvin mdze byt ekonomicky vyhodnou
variantou v porovnani s modernimi triazoly nebo ter-
binafinem (27).

Dévkovani a délka terapie u griseofulvinu vychazi
z klinické formy dermatofytdzy, véku pacienta (do-
spély vs. dité) a Iékové formy (mikrotinizovana nebo
ultramikrotinizovana (tabulky 3 a 6). Nejsvizelngjsi,
a proto také i nejdelsi je lé¢ba tinea capitis, ktera vy-
Zaduje dvou- az tfimési¢ni léCebnou karu. V pfipadé
tinea unguium (dermatofyticka onychomykdza) a tinea
pedis neni griseofulvin dostate¢né ucinny (vysoké
procento relapst), a proto neni v téchto indikacich
dnes doporuéovan.

3.2 Azolova antimykotika

Jednad se o syntetické azolové derivaty s Sirokym
spektrem téinku, podobnym farmakologickym profi-
lem a vétsinou i podobnym terapeutickym efektem.
Skupina se déli podle po¢tu atomd dusiku v hete-
rocyklu na imidazolové (se dvéma dusiky), pfevaz-
né topické, a novéjsi, triazolové (se tfemi dusiky),
vétSinou systémoveé latky. Pfevladajici fungistaticky
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ucinek vyplyva z inhibice biosyntézy ergosterolu —
klicové komponenty bunééné membrany hub — na
Grovni 24oi-demethylazy, v disledku ¢ehoz dochazi
k porucham tvorby bunééné membrany a nasled-
né k zastavé rdstu (14). S vyjimkou ketokonazolu
se vSechny imidazoly pouzivaji lokalné, obvykle
jedenkrat denné, a to zejména k terapii jasné ohra-
ni¢enych lozisek, nebo jako doplnék celkové (oral-
ni) terapie jinymi antimykotiky v pfipadé torpidnich
forem infekci, u nichz Ize oéekavat vysoky podil
relapsd (onychomykdzy, chronické formy kandiddz)
(tabulka 5). Naproti tomu triazolové preparaty, az
na terkonazol, se aplikuji vyhradné celkové, pero-
ralné nebo intraven6zné — v druhém pfipadé ale jen
u systémovych infekci. Lékova forma je pfedurCuje
k 16¢bé rozsahlejsich postizeni kiize a sliznice, kdyz
hrozi riziko priniku houby do hlubsich tkani (zviasté
u imunosuprimovanych pacientti) nebo je preferova-
na pacientem.

Mistné poddvané preparaty jsou obvykle spo-
jeny jen s minimalnim vyskytem nezédoucich uéin-
ku, ale u nékterych pacientl se mizeme setkat
s nedodrzovéanim lé¢ebného rezimu (tzv. non-com-
pliance). V soucasnosti je zndmo vice nez deset
imidazolovych antimykotik pro lokalni aplikaci (29).
Néktera jsou dostupna jen v urcitych zemich, jing,
zvIasté pak Iéciva 1. generace (mikonazol, klotrima-
zol a ekonazol), jsou dodnes pouzivana celosvétové
vice jak tficet let.

Samostatné postaveni ma ketokonazol, prvni
Sirokospekiré peroralni antimykotikum, které je na
trhu jiz od druhé poloviny 70. let minulého stoleti.
Dfive byl hojné pouzivany i jako Iék proti systémo-
vym infekcim, dnes je jiz v této indikaci pfekonany
modernimi triazolovymi derivéty. Jeho pouziti se
dnes omezuije jen na terapii pfevazné akutnich forem
koznich a slizni¢nich infekci vyvolanych dermatofyty,

plvodcem pityridzy a citlivymi druhy kandid (30,
31). Vzhledem k nepfili§ specifické vazbé na cyto-
chromovy systém demethylazy hub je jeho zvlasté
dlouhodobé podavani, spojené s vy$sim rizikem
nezadoucich reakci (véetné lékovych), a proto je
nutné jeho indikaci v takovych pfipadech pedlivé
zvazit (vyskyt idiopatické hepatitidy se popisuje
v poméru od 1:15000 do 1:1000 jedinct) (32, 33).
Dnes je postupné vytlaCovan triazolovymi preparaty

zélohou ve 2. linii. Z mikrobiologického hlediska je
potfebné vyloucit jako plivodce druhy hub, které
nejsou ve spektru Ucinku ketokonazolu (coz plati
i pro vétsinu dal$ich imidazold), tj. zejména viaknité
plisné jiné nez dermatofyty a necitlivé ¢i variabilné
citlivé druhy kandid (C. glabrata, C. krusei, a dal-
§i). Ketokonazol Ize pouzit jako ucinny lék proti
Malassezia spp. - etiologickym agens pityridzy a pi-
tyrosporové folikulitidy, ktery se podili i na rozvoji na
seboroické dermatitidy (zvySené a mastné Supeni ve
vlasech a na predilekénich mistech v obliCeji a na
trupu) (tabulka 4).

V 1é¢ba akutni, sporadické kandidové vulvova-
ginitidy (VVK) se pouzivaji jak mistni, tak peroraini
preparaty, které u nekomplikovanych forem vedou
k vysokému procentu Uspésnosti — 80% az 90 %
(tabulka 7). Obecné Ize vedle zlepSené a rozsifujici
se nabidky Ié¢ebnych pfipravkl vysledovat tendenci
ke zkracovani délky terapie, ¢asto doprovazené
soucasnym zvySovanim celkové davky, popf. obsahu
daného antifungalniho 1éku (nad 2 %). Standardni
|é&ebna kura azolovymi antimykotiky (krém, mast,
gel, Cipek) u akutni sporadické VVK obvykle spo-
¢iva v aplikaci 5 g pfipravku na den po dobu 3 az 7
dnd s moznosti prodlouzeni na 14 dnd (tabulka 7)
(34, 35).

Tabulka 5. Topicka terapie koznich infekci*

Antimykotikum Lékova forma Davkovani
bifonazol 1% crm, lig, ung 1x denné
ekonazol 1% crm, pst, lig, lot 1x denné
ketokonazol 1% crm/1% shp 1x denné/2x tydné
klotrimazol 1% crm, sol, lot, spr 2x denné
mikonazol 2% crm, gel, spr, lot 2x denné
oxikonazol 1% crm, plv, lot 1-2x denné
sulkonazol 1% crm, lot 1-2x denné
amorolfin 0,5% crm 1-2x tydné
ciklopirox-olamin 1% crm, lot 2x denné
butenafin 1% crm 1-2x denné
naftifin 1% crm, gel 1-2x denné
terbinafin 1% crm, sol 1-2x denné
natamycin 2,5% gtt, sol, crm 3-4x denné
nystatin ung, pst 2x denné
tolnaftat 1% lot, crm, plv 2x denné
undecylenova kys. a jeji derivaty ung, sol, plv 1x denné

x —upraveno dle citace [3] a [59]. Zkratky viz tabulka 1.
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V terapii orofaryngedlnich forem kandiddzy
(OFK) predstavuiji klasické imidazolové preparaty
pfekonanou etapu, zejména proto, ze k dispozi-
ci jsou dnes U¢innéjsi a z hlediska farmakologie
a lékové formy vhodnéjsi triazolovd antimykotika.
PFikladem je mikonazol a klotrimazol, které byly
v nékterych zemich k dispozici jako pastilky a jejichz
pravidelna (5x denné) lokalni oraIni aplikace vedla
k dobrym vysledk(m u mirnych a stfedné vaznych
forem OFK (36). Ketokonazol byl dalSim krokem
vpred jakozto Sirokospektry perordini 1€k s vysokym
[é¢ebnym ucinkem, avSak limitovan Iékovymi inter-
akcemi, variabilni absorpci v zavislosti na acidité
zaludeéniho obsahu a v neposledni fadé zvySenym
rizikem vyvoje fataini hepatitidy. V 16¢bé slizni¢nich
mykotickych infekci dnes dominuji triazolové deriva-
ty flukonazol a itrakonazol. Situaci usnadriuje i to,
Ze jsou k dispozici nejen v peroralni (a intravendzni)
formé, ale také jako oralni suspenze, ktera umoznuje
pfi pfevalovani v Ustech a po spolknuti systémovy
ucinek.

Oba triazoly se lisi nékterymi farmakologicky-
mi charakteristikami. Flukonazol ma velmi pfiznivy
farmakologicky profil, tj. vytvafi vysoké koncentrace
v télesnych tekutinach i tkanich, velmi dobfe se
distribuuje a ma nizky vyskyt nezadoucich ucinkd
i Iékovych interakci v porovnani s itrakonazolem.
Na druhé strané flukonazol nepokryva celé spek-
trum pdvodcl koznich a slizniénich mykéz. Proto
je zadouci, zvlasté u kvasinkové etiologie, druhové
identifikovat plvodce a predejit tak moznym kom-
plikacim vyplyvajicim z nedostatecné citlivosti nebo
rezistence u nékterych druh(. Naproti tomu itra-
konazol mé $irsi spektrum Ucinku, které zasahuje
celou fadu vldknitych hub, véetné aspergilli. To ho
predurcuje k terapii onychomykéz, u kterych se etio-
logie neomezuje jen na dermatofyty a kvasinky (37).
Itrakonazol se v relativné vysokych koncentracich
deponuije v keratinizovanych tkanich a to dlouhodobé
(38). Této vlastnosti se vyuziva u tzv. pulzni terapie
onychomykodzy, kterd spociva v pferuovaném po-
davani itrakonazolu v tydennich intervalech (1 pulz =
1 tyden + 3 tydny pauza) a ktera pfinasi velmi dobré
vysledky. Na druhé strané nelze u itrakonazolu po-
minout zvy$ené mnozstvi potencialnich Iékovych
interakci, které mohou komplikovat zejména dlou-
hodobou Ié&bu polymorbidnich pacientd uZivajicich
velké mnozstvi rliznych farmak (39). Velké rozdily
v biologické dostupnosti itrakonazolu po oralni apli-
kaci u jednotlivych pacientl by nemély v pfipadé
koznich infekci hrat tak vyznamnou roli jako u terapie
systémovych mykoz (40).

Pokud jde o rezistenci, je primarné vymezena
spektrem aktivity obou triazolovych antimykotik,
a tedy znalosti (identifikace) druhové etiologie in-

fekce. Na druhé strang, v pfipadé dlouhodobého,
pferuSovaného nebo opakovaného (napf. relapsujici
formy VVK) podavani nelze vylou€it vyvoj sekundarni
rezistence, zvlasté u kandid izolovanych z pacientu
s AIDS. Aékoliv oba triazoly jsou si strukturné po-
dobné, zkfizena rezistence neni absolutni a v fadé
pfipad( mUZe byt itrakonazol u¢inny tam, kde fluko-
nazol selhava (41). To ale zfejmé souvisi s CastéjSim
a SirSim pouzivanim flukonazolu v klinické praxi, ze-
jména v nemocnicich. Kazdopadné tato skute¢nost
m0Ze znamenat zvazeni moznosti zvySeni davky
itrakonazolu (nedoporucuje se vice nez 400mg per
os/den), prodlouzeni terapeutického intervalu nebo,
pokud je to mozné, kombinaci s lokalni aplikaci jiného
antimykotika.

Oba triazolové preparaty Ize pouzit v terapii ony-
chomykdzy, ale v praxi je vyuzivan téméf vyhradné
itrakonazol (tabulka 6). Obecné u onychomykdzy je
nutné prodlouzit délku Iécby (vice u infekce nehtli na
nohou nez na rukou), popfipadé zvysit i denni dav-
ku. Opét je vhodné uvazovat o kombinované lécbé,
zvlasté u torpidnich pfipadl a relapsu (tabulka 6).
Flukonazol i itrakonazol hraji z&sadni roli také v mo-
derni terapii VVK, a to u jeji akutni i rekurentni formy
(42). U triazolovych (véetné terkonazolu) a fady imi-
dazolovych antimykotik Ize akutni, sporadické formy
VVK zvladat jednodennim Ié¢ebnym rezimem nebo
dokonce jednorazovou davkou (34, 44) (tabulka 7).
Peroralni triazoly jsou vhodné pro dlouhodobou Ié¢-
bu, nejsou totiz, pro fadu pacientek s VVK, spojeny
s nepfijemnym zpdsobem aplikace jako u lokalni fo-
rem imidazolovych preparat. AvSak je dilezité mit
na paméti, Ze samotna antifungalni 1écba obvykle
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neodstrani pfi¢inu relapsd u Zen s RVVK. Je potfeba
takto postizenym a obvykle dlouhodobé frustrovanym
pacientkdm vysvétlit, ze jsme schopni tuto infekci
kontrolovat (Ié¢it jednotlivé epizody), ale ne vylécit,
pokud se nepodafi odstranit pravou pfi¢inu jejich ne-
moci (34). RVVK je onemocnéni multifaktorialni, které
vyzaduje trpélivy a komplexni pfistup k diagnostice
a léébé, véetné zvazeni alternativnich moznosti na
zékladé peclivého vysetfeni (Uprava mikrobioty probi-
terapie gestageny) (34, 43).

Zcela nepostradatelné misto zaujimaji triazo-
lova antimykotika v 1é¢bé OFK, zejména u vazné
nemocnych pacientl s oslabenou imunitou. Oba
Iéky jsou k dispozici v oralni suspenzi, coz umoziuje
vySe zminény dvoji efekt na houbu, a tedy jsou
maximalné vyhodné zejména u pacientim s téz-
kymi formami infekce se zvySenym rizikem priiniku
do hlubsich tkani a krevniho fecisté. Vzhledem
ke snizené nebo naruSené imunité se u vysoce
rizikovych osob (pacienti s hemoblastézami, HIV po-
zitivni jedinci) pravidelné setkdvdme se vzacnéj-
$imi kvasinkami (C. glabrata, C. dubliniensis, C.
inconspicua, C. krusei, C. norvegensis), které maji
snizenou citlivost nebo rezistenci k prvni generaci
triazolli reprezentovanou flukonazolem a itrakona-
zolem. V pfipadech takto komplikovanych a riziko-
vych forem OFK Ize podle aktudlni in vitro citlivosti
k antimykotik(im a stavu pacienta sahnout po alter-
nativnich preparatech — polyenovych antibioticich
(amfotericin B, nystatin, vCetné jejich lipidovych
formulaci), nejnovéjSich systémovych triazolech
(vorikonazol, posakonazol) nebo echinokandinech

Tabulka 6. Vybrané rezimy terapie nehtovych infekci vyvolanych houbamix

Antimykotikum  Davkovani Délka terapie Poznamka
terbinafin 250mg p. o./den 2 az 4mésice
1 tyden (1 pulz) (1-4 pulzy)
infekce nehtli na noze vyzaduje
250mg p. o./den 6az 12 tydnu 12 tydnd a vice
flukonazol 150mg az 450mg p. 0. Ix tydné 3 az 6mésicl infekce nehtd na noze vyzaduje
6-12mésicu
itrakonazol 2 x200mg p. o./den 1 tyden 2 az 4mésice 1 pulz = 1tyden lécby a 3 bez lécby;
(1 pulz) (1-4 pulzy) infekce nehtli na noze vyzaduje 3
pulzy/12 tydnd; monitorovat jaterni funkce
200mg p. 0. denné 3 az 6mésicl
griseofulvin 500-1000mg p. o./den 12.az18mésici  dnes neni doporucovan kvdli relativné
castym relap§0m a dlouhodobému
poddvani; v Cesku neni registrovan
ciklopirox 8% lak 1x tydné 48 tydnl
amorolfin 5% lak 1-2x tydné 6 a vice mésicu
amorolfin + 5% lak 1x tydné 15mésicl
terbinafin 250mg/den 6 az 12 tydnl
amorolfin + 5% lak 1x tydné 24 tydnd
itrakonazol 200mg/den 6 az 12 tydnl
terbinafin + 250mg/den 16 tydnl
ciklopirox 8% lak/den 9mésicl
itrakonazol = 2 x200mg p. o./den 2 pulzy nésledna terapie
terbinafin 250mg p. o./den 1-2 pulzy

x — upraveno dle citace [3], [59] a [61]
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(kaspofungin, mikafungin, anidulafungin), popfipadé
k terbinafinu.

3.3 Allylaminové derivaty

Syntetické latky typu allylaminu jsou reprezen-
tovany terbinafinem a naftifinem, nékdy je k nim
pfifazovan strukturné podobny butenafin (45, 46,
47). Podobné jako azolova antimykotika interferuji
s biosyntézou ergosterolu, ale v jiném kroku — inhibici
skvalenové epoxidazy. Protoze tento enzym neni
cytochrom P-450 dependentni, maji allylaminy méné
vedlejSich U¢inkd a Iékovych interakei. Podstatnym
rozdilem jsou vSak jejich farmakodynamické vlast-
nosti. PUsobi fungicidné na fadu druh dermatofytl
rodu Trichophyton, av§ak fungistaticky na pfislusniky
rodu Microsporum. Vedle toho obsahnou i riizné dalsi
vlaknité houby a kvasinky, i kdyz v tomto pfipadé je
vysledny efekt variabilni v zavislosti na druhu. Tyto
vlastnosti se spolu s dlouhodobou depozici v kera-
tinizovanych tkanich podobné jako u itrakonazolu
pfiznivé odrazeji ve vysokém procentu nejen klinic-
kého vyléceni, ale také mykologické eradikace, coz
vyznamné snizuje pocet relapsu (38). Timto zplso-
bem je terbinafin jednim z nejvyznamnéjSich hracu
na poli terapie dermatomykdz a onychomykéz zvIast
(48). Jeho hlavni devizou je smrtici efekt, ktery mize
byt navic potencovan kombinaci s jinym antimykot-
ikem, dale relativné Siroké spektrum Ucinku a také
skute¢nost, Ze je dostupny v peroralni i topické formé
(tabulka 6) (49, 50, 51).

Nekomplikované, rozsahem malé léze dermatofy-
tdzy, zvlasté tinea pedis, |ze zviadnou lokalni léCbou
v rozmezi od jednoho (!) do sedmi dnd. Rozsahlejsi
a odolngjsi mykotické infekce (onychomykdzy, t. bar-
bae, t. capitis) je nutné 1&¢it systémové a dlouhodobé.
To plati i o infekcich vyvolanych rodem Microsporum
(M. canis, M. audouinii), které vyzaduiji, zejména pfi
t. capitis, vy$$i davkovani (az dvojnasobné opro-
ti trichofytické formé) a prodlouzeni 1éCebné kdry.
| v téchto pfipadech je tedy dlezita druhova identifi-
kace etiologického agens, v pfipadé t. capitis mimo
jiné i z epidemiologickych divodu (antropofilni druhy
se bézné Sifi interhumannim kontaktem, u zoofilnich
je to méné bézné).

Nezadoucim ucinkdm allylaminG je vystaveno
setkat s poskozenim nebo ztratou chuti. Rezistence
je popisovana jen vzacné a zda se, ze zatim nemd
velky klinicky dopad.

3.4 Polyenovd antibiotika

Pfirozena antibiotika produkovana kmeny pud-
nich vlaknitych bakterii rodu Streptomyces. Patfi
viibec k prvnim systémovym antimykotikim uvede-
nym do klinické praxe jiz koncem 50. let minulého
stoleti. VSechna se vdzou na ergosterol plazmatické
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Tabulka 7. Terapie akutni sporadické vulvovaginalni kandidézy*

Antimykotikum Lécebny rezim
ekonazol glo 1x 50mg 14 dnu
glo 1x 150mg 3dny
flukonazol cps 150mg jednorazove
itrakonazol* cps 2x 100mg 3dny
cps 2x 200mg 1den
ketokonazol thl 2x200mg 5dnl
klotrimazol crm 1%-5g 7-14.dnt
crm 10%-5¢g jednorazové
thl 500mg jednorazové
thl 1-2x 100mg 7 az 3 dny
mikonazol crm 2%-5g 7 dnt
sup 1x 1200mg jednorazové
sup 1-2x 100mg 7 az 3 dny
oxikonazol thl 600mg jednorazove
terkonazol crm 0,4%-0,8%-5¢g 7 az 3dny
sup 1x 80mg 3dny
sup 1x 160/240 mg jednorazove
natamycin thl 1x 25mg 20 dnd
thl 2x 25mg 10 dnti
glo 100mg 3az6dnl
nystatin thl 1x 100 tis. IU 7az21dnd
ciklopirox-olamin crm 1x5g 6-14 dnd
glo 100mg 6.dnu
kyselina boritd* glo 2x 600mg 7 dnl
1x 600mg 14-21 dnl
povidon-jéd sup 1-2x 200mg 14 dnt

X — upraveno dle citace [62]

* — podavat po jidle nebo napoji s kyselym pH (kola, dzus apod.)

** — alternativa u infekci vyvolanych Candida glabrata

Tabulka 8. Terapie recidivujici vulvovaginalni kandidézy*

2 x200mg po 14 dnU, 2 x 200mg po 5 dnli s ndstupem menzes opakované 6 mésict

Lécivo / Obchodni Légebny reim
preparat
flukonazol cps 150mg/ 1x mésicné po 6 mésicl
cps  150mg 1.-3. den + 150 mg tydné po 6 mésict
itrakonazol** cps  2x(2x100) mg/ 1x mésicné po 6 mésict
cps  200mg 5 dnl + 200 mg 2x tydné po 6 mésicl
ketokonazol tbl
klotrimazol tbl  500mg 1x tydné 6 mésicl
sup  200mg 5 dnli + 200 mg 2x tydné 6 mésicu
terkonazol glo 1x80mg6dnl
gencianova violet sol 1 x tydné do vymizeni piiznakl
kyselina borita glo 2x600mg7azi4dni
povidon-jod sup 1az2x200mg 14 dnl

Vysvétlivky: viz tabulka 1
* —na zékladé dostupnych lékovych forem v CR

** — podavat po jidle nebo napoji s kyselym pH (kola, dZus apod.)

membrany hub, kterou poskozuiji a zpisobuiji ire-
verzibilni ztraty iontd a nizkomolekularnich latek.
Vysledkem je smrt houbové buriky, ackoli tento
efekt je zpochybniovan v klinickych podminkach.
Spektrum Ucinku polyend je extrémné Siroké a zasa-
huje v8echny vyznamné zastupce patogennich hub
(52). Navic i nékteré prvoky (Naegleria, Leishmania).
Dodnes nachdzeji uplatnéni intraven6zni amfotericin
B - pfi terapii Zivot ohroZujicich mykdz - a topické
formy nystatinu a natamycinu (pimaricin). Velkym

nedostatkem vSech polyend je jejich znaéna toxicita
(nefrotoxicita), proto u amfotericinu B a nystatinu
byly vyvinuty lipozomalni Iékové formy (u prvniho
z nich i dalsi dvé lipidové formulace), které vyrazné
snizily vyskyt a intenzitu zdvaznych Gcinkd konvenc-
nich forem. V praxi se vSechny tfi polyeny uplatfuji
v [6Ebé koznich a slizni¢nich infekci okrajové a to
nejen kvdli toxicité, ale i omezenému klinickému
ucinku (kozni kandiddézy) v porovnani s jinymi pre-
paraty (53). Oblibeny a terapeuticky nejvice cenény
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je natamycin pfi mistni Ié¢bé keratomykéz, zanétu
vnéjsiho zvukovodu a angularni cheilitidy.

3.5 Ostatni antimykotika

Thiokarbamatoveé derivaty

Patii k nim tolnaftat a tolciklat, které jsou dostupné
pouze jako topické Iéky. Jedna se rovnéz o inhibito-
ry syntézy ergosterolu s relativné Sirokym spektrem
Ucinku, které se v klinické praxi pouzivaji jiz nékolik
desetileti. Ackoliv nemohou svymi farmakologickymi
vlastnostmi soutézit s azolovymi antimykotiky, pfed-
stavuiji levnou variantu zejména u leh¢ich a nekompli-
kovanych forem t. pedis (54, 55). Jsou také souc¢éstmi
riznych hygienickych prostiedkd pro pravidelné oset-
fovani nohou a obuvi. Obdobnou aktivni slou¢eninou je
liranaftét. V Cesku nejsou pfipravky s obsahem téchto
|éCivych latek registrované.

Morfolinové derivaty

Jsou zastoupené jedinym, zato velmi u¢innym
topickym lékem — amorolfinem. Jedna se o Siro-
kospektré antimykotikum s pfevazné fungistatickym
Ucinkem, ktery je opét dlisledkem naruseni biosyntézy
ergosterolu. Je dostupny v fadé lékovych forem, véet-
né laku na nehty, jehoz aplikace jednou az dvakrat
do tydne muze pomoci zvladnout nekomplikované
infekce jednotlivych nehttl (56). Amorolfin je vhod-
nym kandidatem doplrikové nebo kombinované lecby
onychomykézy pfi uziti systémového antimykotika
(tabulka 6) (49, 51).

Ciklopirox

Sirokospektry preparat, ktery se pouziva ve formé
soli s olaminem. M& podobny profil jako amorolfin,
ale s jinym mechanizmem pusobeni, jimz je inhibice
proteosyntézy (57). Vzhledem k tomu, ze m4 i signifi-
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kantni U¢inek na nékteré bakterie, je vhodny zejména
u chorob, u nichZ Ize oekavat nebo je prokdzana
smiSena etiologie (napf. paronychium, angularni
cheilitida) (58).

Préce byla podpofena projektem Nérodniho pro-
gramu vyzkumu ¢. 2B06104 Ministerstva skolstvi,
middeze a télovychovy Ceské republiky.
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Transplantace
ledviny
v klinické praxi

riznych obord, ktefi se klinicky i vyzkumné transplantacemi ledvin dlouhodobé zabyvaji. Problematika trans-

plantaci je mezioborova, a proto je tato postgradualni monografie uréena nejen nefrologim a chirurgiim, ale
i internistim, imunologlim, patologiim, anesteziologlim, radiologtim, praktickym Iékariim a dal§im ¢tenarim se
zajmem o tento dynamicky se rozvijejici obor. Kniha obsahuje fadu Ié€ebnych schémat a doporuceni a obsa-

huje desitky barevnych a ¢ernobilych ilustraci. Jedna se o prvni ¢esky psanou monografii pojednavajici samo- 1

statné o problematice transplantaci ledviny.
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Pochybeni a sankce pFi poskytovani chirurgické péce

Lubomir Vondracek

Dal$i zajimava publikace z pera znamého autora a popularizatora medicinského a zdravotnického prava. Ten-

Pochybeni a sankce
pfi poskytovani
chirurgické péce

tokrat se autor zaméfuje na problematiku chirurgickych obord. Na deseti pfipadech (které se skutecné staly)

ukazuje a vysveétluje svym typickym ¢tivym zplisobem chyby v postupech zdravotnikd & zdravotnickych zafi-
zeni, které mély soudni dohru. Kniha je uréena zejména zdravotnikim — Iékarim v chirurgickych oborech, ale
pouceni v ni najdou i ostatni Iékafi a samoziejmé studenti mediciny.
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