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ÖSSZEFOGLALÁS SUMMARY

4 43 vaginalis mycosisos nőbetegnél alkalmazott egyszeri 
900 mg-os omoconazol-nitrát hüvelykúp a betegség klini
kai szimptómáit minimálisra csökkentette. A pozitív gom
bakultúrák az esetek 73-75%-ában negatívvá váltak. A ke
zelések folyamán mellékhatások nem mutatkoztak. In vitro 
izsgálatokban rezisztens törzsek az omoconazol-nitráttal 

szemben nem fordultak elő. A kezelés sem az adherenciát,
"i a szekretorikus immunglobulinok (IgG, IgA) szintjét 

■. m befolyásolta.

Kulcsszavak: 
vulvovaginalis candidosis - 900 mg-os 

omoconazol-nitrát hüvelykúp - candida 
speciesek

Application of single dose of 900 mg omoconazole-nitrate 
vaginal suppository in 43 patients of vaginal candidosis, 
decreased the clinical symptoms of the disease to minimal 
level. Positive fungi cultures became negative in 73-75% 
of cases. Treatments did not cause side effects. In vitro 
resistant cases against omoconazole-nitrate were not 
detected. Therapy had no influence on either adherence 
or the level secretory immunglobulins (IgG, IgA).

Key words: 
vulvovaginal candidosis - 900 mg 

omoconazole-nitrate - vaginal suppository - 
candida species

A vulvovaginalis mycosis egy interdiszciplinárisán jelent- 
íező kórkép. A betegségben szenvedő nőbetegek a bőrgyó- 
gyászati, nőgyógyászati és urológiai szakrendeléseket 
egyaránt felkeresik. A mikológiái kórképeken belül a be
tegség előfordulása mintegy 30%-os gyakorisággal prog- 
r.osztizálható. Életük folyamán a nők 75%-a legalább egy- 
'Zer átesik ezen a betegségen. A fluoros megbetegedéseket 
20-25%-ban candida speciesek okozzák (12, 18). Az akut 
esetek mellett (10-30%), mintegy 5-10%-ban krónikus, 
isszatérő esetek is előfordulhatnak, amelyek terápiásán 

-.ehezen befolyásolhatók (20, 21). Annak ellenére, hogy a 
aginalis mycosisok mind külső, mind belső terápiája sok

rétű. a gyógy eredmények nem minden esetben kedvezőek. 
-, kezelésekben előnyben részesítendők a szélesspektrumú, 
Pl tolerálható, a gomba törzsekkel szemben rezisztenciát 
rém mutató gyógyszerek. Ezeknek a kritériumoknak az 
: moconazol-nitrát megfelel, mert in vivo és in vitro hatá- 
<s a sarjadzógombákkal szemben és mellékhatásai nem 
'Zámottevőek.

Vaginalis mycosisos betegeink kezelésére az omocona- 
zol -nitrát 900 mg-os hüvelykúpját alkalmaztuk, megvizs
gálva a klinikai és mikológiái gyógyulásra kifejtett hatá
sosságát.

Betegek és módszerek
43 akut, nem recidíváló vaginalis mycosisos nőbeteget egyszeri 900 
mg-os omoconazol-nitrát hüvelykúppal kezeltünk. A betegek átlagos 
életkora 29 (20-40) év, betegségük fennállási ideje átlagban 14 nap volt. 
Vaginalis mycosisra hajlamosító tényező a betegek anamnézisében nem 
szerepelt. A betegek klinikai tüneteit a kezelés előtt, ezt követően 1 hét, 
majd 1 hónap múlva regisztráltuk. A mikológiái vizsgálatokat (mik
roszkópos és tenyésztéses) hasonló időpontokban végeztük. A mikrosz
kópos preparátumokat Löffler-metilénkék oldattal készítettük el. A 
Sabouraud glucose agaron kitenyésztett őrnél nagyobb számú teleppel 
bíró, vagy diffúzán növekvő kultúrákat értékeltük pozitívan. A mikoló
giái vizsgálatokat 32 partnernél is elvégeztük. A kórokozókkal Fungi- 
test kittel és koronglemez módszerrel omoconazol-nitráttal rezisztencia 
vizsgálatokat végeztünk. A széklettenyésztések a Hajdú-Bihar Megyei 
ANTSZ laboratóriumában történtek. Intrakután próbákra az Epipharm 
által forgalmazott Pangramin Candida albicans (C. albicans) antigént 
alkalmaztuk a kezelés előtt és a kontroll vizsgálatoknál. A 8.0 mm-nél 
nagyobb kiterjedésű reakciókat pozitívnak értékeltük. A candida adhe- 
rencia vizsgálatokra Aly és munkatársai szerint ( 1) Faergemann módo
sításával (4) ajánlott módszert alkalmaztuk a kezelés előtt és a kontroll 
vizsgálatok alkalmával. Az eredményeket egyéb vaginítises betegeknél 
kapott értékekkel hasonlítottuk össze. A vaginalis szekrétum IgG, IgA 
szintjeit Honbo (7) eljárása szerint ELISA módszerrel határoztuk meg. 
Kontrollként egyéb vaginosisban szenvedő betegek eredményeit alkal
maztuk. A reakcióhoz candida mannan antigént használtunk. A szekre- 
tumokat Schneider (19) eljárása szerint a posterior fornix physiológiás 
NaCl oldattal való átöblítésével nyertük, Hofilizálás után PBS-be vettük 
fel és ennek a hígításait használtuk az ELISA reakcióknál.
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Statisztikai elemzésre a Student féle 1 és 2 mintás „t” próbát al
kalmaztuk.

Eredmények és megbeszélés

Az akut vaginalis mycosisok jellegzetes klinikai tünet
együttese szinte valamennyi betegnél jelentkezett. 43 nő
betegnél: fluor 40, pruritus 43, hyperaemia 43, oedema 3 
betegnél mutatkozott. A mikroszkópos gombavizsgálat a 
kezelés előtt valamennyi esetben pozitív volt. A leletek az 
1 hetes kontroll vizsgálatnál 5, az 1 hónapos kontrolinál 4 
betegnél mikroszkóposán még pozitívak voltak. A kite
nyésztett kórokozókat az 1. táblázatban foglaltuk össze. A 
kórokozók közül a leggyakrabban a C. albicans (74%), 
majd a C. parapsilosis ( 11,6%), egy-egy esetben a C. tro
picalis, C. glabrata és C. krusei fordult elő. A sarjadzó- 
gombák a vaginalis váladékban - az irodalmi adatok sze
rint - (15, 22) - a következőképpen oszlanak meg: C. al
bicans 70-90%, C. glabrata: 2-10%, C. krusei: 1-3%. 
Gombatenyészeteinkben is a C. albicans volt a leggyako
ribb, de a C. parapsilosis mind a vaginalis váladékban, 
mind a köröm kaparékokban egyre gyakrabban mutatható 
ki. A széklettenyésztésekben az esetek legnagyobb részé-

1. táblázat

Törzsek vaginalis mycosis 
(n=43)

faeces > 104 cs/g 
(n=40)

partnerek 
(n=32)

C. albicans 32 6 17
C. krusei 1 - 2
C. parapsilosis 5 1 1
C. tropicalis 2 2 -
C. glabrata 2 - 8
C. kefyr 1 - -
negativ - 31 4
Faeces pozitív > 104 csíraszám/g

Mikológiái tenyésztések a vaginalis candidosisos betegeknél és 
partnereiknél a kezelés előtt

Törzsek C. albicans C. glabrata
n=28 n=2

Preparátumok rezisztens rezisztens
5FC2 - -
5FC 32 - —
Ab 2 1 -
Ab 8 - -
McZ 0,5 1 -
McZ 8 1 -
Keto 0,5 3 -
Keto4 3 -
Itra 0,5 2 -
Itra 4 2 -
Fluc 8 2 1
Fluc 64 1 -

2. táblázat
Rezisztencia vizsgálatok Fungiteszttel

férfi partnereknél nem minden esetben azonosak a tör
zsek. A vaginalis váladék tenyészetei inkább a saját száj 
és bélflóra törzseivel egyeznek, mint a férfi partnerek tör

zseivel (13, 14).
28 C. albicans és 2 C. glabrata törzsnél 

rezisztencia vizsgálatot végeztünk (2. táblá
zat). 16 C. albicans rezisztens volt a keto- 
conazol, itraconazol vagy fluconazol egyes 
koncentrációira. Egy C. glabrata a flucona- 
zolra volt rezisztens. A C. glabrata flucona- 
zolra és itraconazolra de még voriconazolra 
is rezisztens lehet (3). A C. krusei intrinsic 
rezisztens a fluconazolra (8, 9, 11). Az 
omoconazol-nitráttal végzett vizsgálatok
ban egy esetben sem lehetett rezisztens sar- 
jadzógombát kimutatni (1. ábra). Mosse és 
Santoni (17) megfigyelései is erre utalnak,

ben (31 eset) a csíraszám alacsony 
(<104/g l) volt, míg 9 esetben emel
kedett értékű. A székletvizsgálat el
sősorban a krónikus esetekben ja
vasolt, mert itt a csíraszám várha
tóan magasabb értéket mutat (13, 
14, 15). A fertőzések eredetének 
igazolására a törzsek genotipizálá- 
sát is elvégzik. Ilyen esetekben lé
nyeges a partnerek vizsgálata, ahol 
a kórokozók kimutatása nemcsak a 
glans penisről vett mintákból, ha
nem a spermiumból is történik. A 
krónikus esetekben a partnerek ke
zelése a vulvovaginalis mycosisos 
nőbetegek gyógyulása szempontjá
ból elengedhetetlen (13, 14, 20, 
21). A 32 férfipartnernél a glans pe
nisről végzett gombatenyésztés 17 
esetben C. albicanst igazolt, 8 eset
ben C. glabrata fordult elő. A nő és

Geometriai MIC = 5,0 mg/ml

Candida albicans 
(335/2003)

Candida albicans
(447/2003)

0,5 mg/ml 1,0 mg/ml

5,0 mg/ml 10,0 mg/ml

/. ábra
Resistencia meghatározások omoconazol nitráttal
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3. táblázat
Intrakután candidin próba változása a kezelés hatására (n=43)

Reakciók Kezelés előtt Kezelés után
1 hét múlva

Kezelés után
1 hónap múlva

Xzonnali 14 6 2
Késői 5 9 9
negatív 24 28 32
pozitív reakció: >8,0 mm

ugyanis 20 sarjadzógombánál szubinhibítoros omocona- 
zol-nitrát koncentráció mellett sem találtak rezisztens 
romba törzseket.

A Pangramin C. albicans antigénnel végzett intrakután 
allergiás bőrpróbák 33%-ban azonnali típusú reakciót mú
lnak, a késői reakciók előfordulása kisebb mértékű 
11.6%). A bőrpróbák az esetek többségében (56%) nega

tívak voltak (3. táblázat}. Az egészséges populáció 10- 
60%-ára — a népesség candida colonizációja miatt - pozi
tív reakció jellemző. A betegségben alkalmazott gyógyke
zelés hatására az azonnali típusú reakciók száma csök
kent, a késői reakciók előfordulása mérséklődött, a nega
tív bőrpróbák pedig gyakoribbá váltak. Az egy hónapos 
-tánvizsgálatnál a szóbanforgó változások még inkább 
szembetűnők voltak.

Az omoconazol-nitrát imidazol származék, amely ha
sonlóan az azol típusú antimycoticumokhoz (micona- 
zol. econazol, tioconazol és ketoconazol) az ergosterin 
bioszintézist a 14 a lanosterin blokkolása révén gátol
ja. Szélesspektrumú gyógyszer, amely a sarjadzógom- 
bákra a tioconazol után a legnagyobbfokú gátlást gya
korolja in vitro. Hatása az econazollal azonos, a többi 
imidazol vegyületnél a gátlása erőteljesebb (16). A der- 
matophytonokkal szemben hatásosabb, mint a ketoco

Tünetek Kezelés előtt Kezelés után
1 hét múlva

Kezelés után
1 hónap múlva

Fluor 40 3 3
Pruritus 43 8 3
Hyperaemia 43 7 4
Oedema 3 - -

4. táblázat
A klinikai tünetek változása a kezelés hatására (n=43)

Törzsek Kezelés előtt Kezelés után
1 hét múlva

Kezelés után
1 hónap múlva

C. albicans 32 7 4
C. krusei 1 - -
C. parapsilosis 5 2 -
C. tropicalis 2 - 2
C. glabrata 2 - 1
C. kefyr 1 1 1
negatív - 33 35

5. táblázat
Mikológiái tenyésztések eredményeinek változása a kezelés hatására 

(n=43)

nazol. vagy a griseofulvin. A penészek 
közül elsősorban az aspergillusra hat. Jó 
hatásfokkal alkalmazható a pityrosporum 
speciesek okozta kórképekben is (5, 10, 
16, 17).

Az omoconazol-nitrát a vulvavaginalis 
candidosis mind akut, mind krónikus for
májában - egyéb lokális szerek mellett - 
előnyös hatásfokkal alkalmazható. A ké
szítmény 150-300-900 mg-os hüvelykú

pok formájában van forgalomban (17). A vaginalis 
nyálkahártyáról minimális a felszívódása, de még 84 
óra múlva is fejt ki antimycoticus hatást (23). A 900 
mg-os koncentrációjú hüvelykúp hatásossága a tioco- 
nazollal azonos (89%-os, 17, 23). A vaginalis mycosi- 
sok klinikai szimptómáit minimálisra csökkenti. Vizs
gálataink szerint a fluort figyelemre méltóan csökken
tette, 43 betegből csak 3-nál (7,5%) maradtak fenn a 
fluoros tünetek az egy hetes és egy hónapos utánvizs- 
gálatoknál (4. táblázat) . A gyógyszer mind a viszketés
re, mind a hyperaemiás beszűrődésre is előnyösen ha
tott. Az oedemás tünetek a kontroll vizsgálatoknál már 
nem állottak fenn. Mellékhatások: pruritus, égő érzés 
az esetek 1,7%-ban előfordulhatnak (17). Vizsgálataink 
során betegeink a kezeléseket mellékhatások nélkül 
tűrték.

Az omoconazol-nitrát mikológiái gyógyulásra való ha
tása a klinikaihoz hasonlóan eredményes. Az egy hetes 
kontroll vizsgálatnál (5. táblázat) 33 beteg gombate
nyésztése vált negatívvá (76,7%). Az egy hónapos után- 
vizsgálat alkalmával a betegeink az esetek 82%-ában 
mikológiailag gyógyultak. Mosse (17) betegeinél a 900 
mg-os hüvelykúp alkalmazása mellett 89%-os gomba
mentességet ért el. A recidívák esetlegesek, az irodalmi 

hivatkozások 2-5%-os kiújulásról számol
nak be (17, 23).

A candida speciesek vaginalis epithel 
sejtekhez való adherenciája elősegíti a 
kolonizációt, ezt követően megnő az in
vázió lehetősége, amely által a kórokozó 
behatol a szövetek mélyebb rétegeibe 
megteremtve az infekció kialakulásának 
feltételeit (2). Az adherenciát és a penet
rációt a candidák extracelluláris enzimei 
elősegítik, de ez a folyamat az invázióra 
is hatással van. A savi proteinázok a sze- 
kretum immunglobulinjait (IgG, lg A) ká
rosítják és alacsony pH mellett a candidák 
elszaporodását is beindítják. Az adheren- 
cia 25-28 °C-on nagyobbmérvű, mint 37 
°C mellett. A hidrofobicitás és a sejtek 
stacioner állapota növeli az adherencia 
készségét. A sarjadzógombák közül a C. 
albicans és a C. tropicalis rendelkezik a 
legnagyobb adherencia kapacitással (2). 
Az akut vaginalis mycosisos esetek vizs
gálatából kiderült, hogy az adherencia 
mértékében nem volt különbség az egyéb
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vaginosisos esetekhez képest. A ke
zelés nem változtatta meg a candi- 
dák adherenciájának mértékét (6. 
táblázat).

Az IgG, IgA típusú szekretorikus 
immunglobulinoknak az infekcióval 
szemben védőszerepet tulajdoníta
nak. A szekretorikus immunglobuli
nok a sarjadzógomba adherenciát 
gátolják (24). Az akut vaginalis my- 
cosisokban a kontrolihoz képest 
mind a szekretorikus IgG, mind az 
IgA szintje fokozottabb. Az omoco
nazol-nitrát kezelés az egy hónapos 
kontroll vizsgálatoknál kapott érté
keket figyelembe véve, a kiindulási 
értékeket nem változtatta meg (2. 
ábra). A szekretorikus IgA a foko
zottabb védekezőkészség részjelen
ségeként a krónikus esetekben emel
kedik meg (6).

Figyelembe véve az omoconazol- 
nitrát kedvező hatását a vaginalis my- 
cosisok kezelésében, ezt a terápiás le
hetőséget a jövőben a betegek széle
sebb körében szeretnénk bevezetni. A 
krónikus esetekben a belső terápiák 
(fluconazol, itraconazol) mellett az 
omoconazol-nitrát mint jó hatásfokú 
lokál terápeutikum kerülhet alkalma
zásra.

Kontroll
(n=17)

Betegek 
(n=43)

Kezelés előtt Kezelés után Kezelés után
1 hónap múlva

Adherencia átlag 4.5 ± 0.5 4,3 ± 1.6 4,0 ± 0,7 3.6 ± 0,5
Szignifikancia p>0,05 p>0.05 p>0,05

6. táblázat
Blastoconidiumok adherenciája a vaginális nyálkahártya epitel sejtjeihez

2. ábra
A szektoros IgG és IgA szintek változása a kezelésre ELISA módszerrel
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Hazai Hírek
A Magyar Dermatológiai Társulat Kontakt Dermatitis Munkacsoportja 2005. novem
ber 18-án a Semmelweis Egyetem Bőr-, Nemikórtani és Bőronkológiai Klinika tár
gyalótermében ez évi ülését megtartotta.

A munkacsoport ülésén az alábbi előadások hangzottak el:

- „Természetes anyagok szenzibilizációs hatásai” (Temesvári E.).
- „Tetoválás bőrgyógyászai vonatkozásai” (Kohánka V.).

A munkacsoport a fenti program szerint áttekintette és megtárgyalta a növényi és 
egyéb ún. természetes anyagok túlérzékenyítő allergénjeinek jellemző klinikai tüne
teit, ezen allergének tesztelésekor felmerülő metodikai kérdéseit (tesztelésre használ
ható anyag, koncentráció, bőrtesztek értékelése stb.). A tetováló anyagok mellékhatá
sainak ismertetése során a túlérzékenyítő hatás mellett a kivitelezés szabályozatlan
sága, a beavatkozások során jelentkező infekciók, valamint a már kora gyermekkor
ban alkalmazott tapaszok, matricák divatjának következményei és ezek szabályozá
sára irányuló intézkedések tervezete is megbeszélésre került.

Budapest, 2005. november 20.

Dr. Temesvári Erzsébet
Kontakt Dermatitis Munkacsoport elnöke
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