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Borpatogén gombak osztalyozasa

A valddi rendszertani kategoriaktol eltéro
» Korokozo képesség alapjan: obligat/fakultativ patogén és apatogén

* Morfologiai jegyek alapjan: penész/sarjadzo/dimorf

» Dermatophytonok: 3 formanemzetség, valéjaban magas keratinaz
aktivitasi penészek

Microsporum spp. Epidermophyton spp. Trichophyton spp.

« M. canis (2) « E. floccosum (a) « Tr.interdigitale (a)

* M. auduoinii (a) e Tr.rubrum (a)

« M. ferrugineum (a) « Tr. schoenleinii (a)
Nannizzia spp. « Tr. tonsurans (a)

* N. gypsea (g) « Tr. erinacei (2)

» N. fulva (g) « Tr. mentagrophytes (z)
* N.nana(g) e Tr. verrucosum (2)

Antropophil (a), geophil (g) zoophil (z)




Dermatophyton infekciok terjedése

1. Antropophil gombak 2. Zoophil gombak 3. Geophil gombak

(emberrol emberre) (allatrol emberre) (foldrol emberre)
Tr. rubrum « Tr. mentagrophytes * N. gypsea
Tr. interdigitale « Tr. erinacei * N. fulva
Tr. schonleinii « Tr. quinckeanum * N. nana

Tr. tonsurans
Tr. violaceum
M. audouinii
E. floccosum

 Tr. verrucosum
 Tr. equinum

* Tr. gallinei

* M. canis



Dermatofitozisok

1. Epidermomycosis: Tinea corporis
Tinea cruris
Tinea pedis
Tinea manus
Tinea facialis

2. Onychomycosis: Tinea unguium

3. Trichomycosis: Tinea capitis, barbae
Microsporia
Kerion
Favus
Folliculitis mycotica



Candida infekciohoz tarsulo manifesztaciok

 Erythema intertrigo

 Pelenka dermatitis

* Interdigitalis candidiasis

* Onychomycosis

 Paronychia candidomycetica
 Oralis candidiasis

» Angularis chellitis
 Vulvovaginalis candidiasis
 Balanitis

» Kronikus mucocutan candidiasis




Malassezia kolonizaciohoz tarsulo elvaltozasok

* Pityriasis versicolor

» Malassezia folliculitis
« Seborrhoeas dermatitisz
e Korpasodas

« Az atopias dermatitis “head and neck™ szubtipusaban
IS felmertil a Malassezia fajok koroki szerepe



Meélygombas fertozések:
definicio és altalanos jellegzetességek

Definicio: a bor mélyebb rétegeit érintd és a szubkutan
szovetekre, borfliggelékekre is terjedd mikotikus infekcidk

Altalanos tudnivalok

Nehéz diagnozis: atipusos/ mas betegségeket utanzo klinikai kép
Primer infekci16 vagy szekunder terjedes a borre

Valtozatos elemi jelensegek: pustulak, bullak, gyulladt csomok,
ulceracidk, abscessusok és tumorszerii képletek

Barmely korosztalyban eléfordulhatnak
Nem kizarolagosan immunszuprimaltakat érint0 fertdzesek

A patogének spektruma jellegzetes foldrajzi megoszlast mutat



Mélygombas fertozésre utalhat...

Primer vagy szekunder immunszupresszidhoz vezeto tarsbetegseg
Szervtranszplantacio €s 1atrogén immunszupresszio

Terapia rezisztens boOrtiinetek

Utazas 1illetve hosszabb tartozkodas egzotikus orszagokban

Rossz szocialis €s higiénés kortilmeények

Tartos érintkezés allatokkal, kiilonosen madarfélékkel
(cryptococcosis, histoplasmosis)

Erdei, kertészeti munkavégzes (sporotrichdzis, zygomycosisok)



Fobb patogének (penészek és dimorf gombak)

Penészek

Aspergillus spp.
Alternaria spp.
Mucor/Absidia/Rhizopus
Scedosporium spp.
Fusarium spp.
Trichophyton spp.

Dimorf gombak
Cryptococcus spp.
Sporothrix schenkii
Histoplasma capsulatum
Blastomyces dermatitidis
Paracoccidioides brasiliensis
Coccidiodes immitis



Diagnosztika, rezisztencia

Klasszikus modszerek- tenyésztés vagy szovettani eljaras:

Sabouraud agar, rizsagar, CHROM-agar, PAS-reakcio, Grocott-
GOmori festés, mucikarmin €s alciankék festés

Szerologiai vizsgalatok: aspergillosis, cryptococcosis, candidiasis
Tomegspektrometrias modszer: MALDI-TOF

Molekularis diagnosztika:

» Konvencionalis és Real-Time PCR

 Uj-generacios szekvenalas (ITS analizis)

Rezisztencia analizis: Candida, Aspergillus fajokra foként



Target Hatdanyag
szkvalén-epoxidaz terbinafin
. Itrakonazol
citokrom P450 fiiggd 14-a
: , " flukonazol
Sejtmembran demetilaz
ketokonazol
. . amphotericin-B
membran szterinjel :
nystatin
_ -glikanok echinokandinok
Sejtfal b0 . : :
Kitin nikkomycin Z
Nuk!elns_ava}kZ plrlmld_ln_a}nalo_g: RI,\IS-t?e,epuI, flucitozin
protein szintézis timidilat-szintetaz gatlas




Valtozasok az elmult években

Griseofulvin:

 Tinea capitis kezelésében alkalmaztak

« Hatckonyabb ¢és biztonsagosabb kezelések elérhetdségére
hivatkozva visszavontak a forgalombol

Ketokonazol:

« Jelenleg mar csak lokalis terapiaban alkalmazhaté a
borgyodgyaszati gyakorlatban

e 2013-ban FDA dontés alapjan nem adhato elsévonalbeli
kezelésként (hepatotoxicitas, mellékvese-problémak)




Lokalisan alkalmazhato antimikotikumok

1. Alkoholok, aldehidek, karbonsavak:
feliileti fertOtlenitok, borsav és szarmazékai, (formaldehid)
2. Jod és vegyiiletei: kalium-jodid, povidon-jod
3. Kvaterner ammoniumvegyiiletek: benzalkénium-klorid
4. Kén/szeléntartalmua vegyiiletek:
cink-pirition, szelén-diszulfid, tolnaftat
4. Pyridon szarmazék: ciclopirox-olamine
5. Morfolin szarmazék: amorolfin
6. Azolvegyiiletek
Imidazolok: klotrimazol, bifonazol, ketokonazol, izokonazol
Triazolok: efinakonazol
7. Allilamin szarmazék: terbinafin, naftifin
8. Polyén vegyiiletek: nisztatin, natamicin
9. Leucil-tRNS szintetaz inhibitor: tavaborol




_eggyakrabban alkalmazott szisztémas
antimikotikumok, dermatolégiai indikacioban

Hatoanyag Célpont Alkalmazas
Terbinafin Dermatophytonok | Oralis, helyi
Flukonazol Candida Oralis (I.v. Is!)
Itrakonazol Candida Oralis

Dermatophytonok




Terbinafin (allilamin szarmazék)

Szisztémas és helyl alkalmazas

Széles hatasspektrum: dermatophytonok, Aspergillus fajok,
dimorf gombak Is

Dermatophyton fertézésekben elsd valasztas

Majban metabolizal6dé hatdoanyag

Mellékhatas: gasztointesztinalis panaszok, hepatitisz,
szisztémas gyogyszerallergias reakcio, neuropatia

Interakciok: triciklusos antidepresszansok, MAO-B-gatlok,
béta-blokkolok, ciklosporin




Flukonazol (azolszarmazék, triazol)

Kizardlag szisztémas, de per 0s és parenteralisan IS adhato
Ko6zponti idegrendszerbe jo6l penetral

Beszlkiilt vesefunkciok esetén doziscsokkenteés

Candida infekciokban adhato, de a C. krusel primeren
rezisztens, a C. glabrata esetén is gyakori a rezisztencia

C. albicans esetén Is egyre tobb flukonazol rezisztens torzs



Flukonazol (azolszarmazék, triazol)

Mellékhatasok: allergias borkitutések, gasztrointesztinalis
panaszok, fejfajas. Kevésbé majkarositd, mint mas azolok

Interakciok: triciklusos antidepresszansok, sztatinok
(rabdomiolizis) antiepileptikumok, ibuprofén, fentanil,
ciklosporin, ciklofoszfamid, amlodipin, warfarin, teofillin,
szulfanilurea tipusu oralis antidiabetikumok




Itrakonazol (azolszarmazék, triazol)

Széles hatasspektrum, beleértve az Aspergillus fajokat is,
azonban a C. glabrata rezisztens lehet

Aspergillusok esetén novekvo itrakonazol rezisztencia
A bOrben ¢s a genitalia nyalkahartyaban dusul

Ko6zponti idegrendszerbe kevésbé penetral

M34jban metabolizalodik



Itrakonazol (azolszarmazék, triazol)

Mellékhatasok: gasztrointesztinalis panaszok,
majenzim eltérések, neuropatia, gyogyszerallergias
reakciok

Interakciok: szildenafil, sztatinok, buspiron, aripiprazol,
karbamazepin, midazolam, fentanil, ciklosporin,
everolimusz, ivabradin, dabrafenib, apixaban, digoxin,
kumarin tipusu antikoagulansok, antiviralis szerek




Onychomycosis terapiaja

l1ab: Trichophyton fajok 3-4 hénapig napi 1x250mg terbinafin
Candida fajok 3-4 honapig itrakonazol 16késterapia:
napi 2x200mg 1 hétig, majd 3 hét sziinet

vagy flukonazol (heti 1x150mg, koromlenovésig)

kéz: Trichophyton fajok 2-3 honapig napi 1x250mg terbinafin
Candida fajok: 2-3 hénapig itrakonazol 16késterapia vagy
flukonazol kéromlendvésig

Hatoanyag Célpont Adagolas

terbinafin dermatophytonok napi 1x250mg (1ab: 3-6 ho, kéz 2-3 ho)

flukonazol Candida fajok hett 1x150mg koromlendvesig

itrakonazol| dermatophytonok ¢s Candida fajok |1okésterapia: napi 2x200mg 1 hétig, majd 3 hét sziinet (1ab: 3-6 ho, kéz: 2-3 ho)

Szlavicz , 2023




A bor és hajas fejbor mikozisal

* Pityriasis versicolor: lokalis ketokonazol (sampon is!)
Kiterjedt korforma: szisztémas flukonazol/itrakonazol

» MycCosis corporis:
kevésbé kiterjedt esetekben lokalis terbinafin, izokonazol, naftifin
Kiterjedt esetekben: napi 1x250mg terbinafin 4 héten keresztiil
Terapia rezisztencia esetén itrakonazol vagy flukonazol

« Mycosis capitis: MINDIG SZISZTEMAS KEZELES!!!
Jelenleg elérheto kezelés: terbinafin (T. Terbisil KID 20kg alatt fél,
felette 1 tabletta 4-12 héten keresztiil (Microsporum spp.: 8-12 hét)




Tovabbi szisztémas kezelések

. Azolszarmazékok: vorikonazol, pozakonazol, izovukonazol
C. glabrata/krusei, Aspergillus, Fusarium, mucormycosis
Gl mellékhatasok, fotoszenzitivitas, arcl és tuidoodéma

. Amphotericin B: makrolid, beépiil a sejtmembranba
Candidiasis, aspergillosis, mucormycosis, cryptococcosis
Vese- ¢s majtoxikus, hidegrazas, 1az, fejfajas

Flucitozin: amphothericin B-vel kombinacioban (rezisztencia)

Echinokandinok: kaszpofungin, mikafungin, anidulafungin
Aspergillus, Candida infekciok (koztiik C. glabrata)
Laz, arcodéma, phlebitis, anaemia, hypokalémia, kipirulas,
majenzimszint emelkedes, besziikiilt vesefunkciok



Osszefoglalas

 Koriiltekinté anamnézis felvétel, illetve helyesen
végzett diagnosztika és terapiabeallitas mellett szamos
sikerélményt tartogato tertilet

A terapia inditasakor kiilonosen ligyeljiink a beteg
altal szedett gyogyszerekre, tarsbetegségekre-
elOny/kockazat mérlegelése

» Konzultacio: klinikal mikrobiologus, infektologus



