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V roce 2015 jsme provedli v mykologické laboratofi Dermatovenerologické kliniky 1. LF UK a VFN celkem 3 654 mykologickych
odbér(. Dermatofyty byly vykultivovany v 807 pfipadech. Nej¢astéji diagnostikovanym dermatofytem bylo T. rubrum (91,5 %),
nasledovalo T. interdigitalie (4,5 %) a M. canis (1,8 %). Ostatni dermatofyty jako A. benhamiae, T. tonsurans, E. floccosum a M. gypseum
byly vzacnéjsi. Spektrum dermatofytl je podobné jako v minulych letech, vysoky podil antropofilnich druht odpovida méstské
populaci. Cilem préce je podat prehled souc¢asnych a budoucich moznosti antimykotické |é¢by dermatofytoz.
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Current epidemiology and the treatment options of dermatophyte infection

A total of 3654 samples were collected in the Mycological Laboratory of the Department of Dermatovenelogy, 1st Faculty of
Medicine, Prague in 2015. T. rubrum was the most frequent dermatophyte isolated (91,5%), followed by T. interdigitalie (4,5%) and
M. canis (1,8%). Less frequently isolated were A. benhamiae, T. tonsurans, E. floccosum a M. gypseum. The spectrum of dermatophytes
is similar to previous years, there is a high proportion of antropophilic species, which corresponds to the composition of the urban

population. This review discusses the current and future treatment options of dermatophytoses.
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Epidemiologie
dermatofytéz v materialu
Dermatovenerologické kliniky
1. LF UK

V roce 2015 jsme provedli celkem 3654 my-
kologickych odbér(. Nejcastéji vysetfujeme neh-
ty nohou (2015 odbér0), plosky a meziprsti (417
odbérd), kdzi trupu (402 odbérd), nehty rukou
(392 odbér), kstici (59 odbérd). Dermatofyty
byly vykultivovany v 807 pfipadech. Nejcastéji
diagnostikovanym dermatofytem bylo T. rubrum
91,5%), T interdigitalie (4,5%) a M. canis (1,8 %),
ostatni dermatofyty jako A. benhamiae, T. tonsu-
rans, E. floccosum a M. gypseum byly vykultivova-
ny v méné nez 2% pripadul. (Tab. 1). Spektrum
dermatofytl je podobné jako v minulych letech,
vysoky podil antropofilnich druh? odpovida
méstské populaci a vysokému podilu mykolo-
gickych odbeérl z nehtd.

Epidemiologie dermatofyt6z
v Evropé

V rozvinutych evropskych zemich je nejcastéj-
$im pdvodcem tinea pedis, onychomykdzy, tinea
corporis a inguinalis dermatofyt T. rubrum. K jeho
rozsifen( pfispély podminky druhé svétoveé valky,
hromadné ubytovani a $patna hygiena. DalSim
zndmym momentem, ktery pfispél k sitenf T. rub-
rum, je cestovani a zvysenf aktivity v oblasti sportu.
T rubrum ma navic nepatrné antigenni vlastnosti
a lidsky imunitni systém na néj jen slabé reaguje.
Pacienti, kterym T. rubrum nepUsobi zédné obtize,
jsou zvldsté disponovani k tomu, aby dlouho-
dobé slouzili jako zdroj infekce. DalSimi ¢astymi
dermatofyty jsou M. canis, T. mentagrophytes var.
granulosum (nové T. interdigitale) a T. verrucosum,
¢ast z nich se rozsifila ze Sttedomoti. Ostatni der-
matofyty jako M. audouinii, T. soudanense a T. vio-
laceum (tvofici takzvané imigracni mykdzy) jsou

Tab. 1. Dermatofyty v materidlu DV kliniky 1. LF
UKvr. 2015, N =807

Abs. %
T rubrum 739 91,5
T. interdigitalie 36 4,5
M. canis 15 18
A. benhamiae 6 <1
E. floccosum 5 <1
T.tonsurans 4 <1
M. gypseum 2 <1

endemické v Africe a v nékterych ¢astech Asie.
V Evropé jsou izolovany jen zfidka, ale diky migraci
a turistice se predpoklada jejich narlst. Trendem
v evropskych velkoméstech je narlst poctu pfi-
padU tinea capitis vyvolanych antropofilnimi der-
matofyty. Nejvyssi vzestup infekci T. tonsurans byl
zaznamenan ve Velké Britanii, ve Francii vzrostl
pocet infekci M. audouinii, T. soudanense. Tento
trend je pfisuzovan migraci ze Subsaharské Afriky
a Karibiku (2).
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Lécba dermatofytoz

Viybér antimykotika je ovlivnén etiologickym
agens, rozsahem, lokalizaci (hladka kdze, inter-
triginézni plochy, kstice, nehty), charakterem
postizeni (suchd, mokvajici loZiska), sndsenlivosti
a cenou (3). Na snasenlivosti a compliance se
mUze podilet i délka a frekvence podavéni da-
ného preparatu, tady ziskavaji vyhodu léky s ové-
fenou aplikac jednou denné, napf. naftifin krém,
bifonazol, ekonazol nebo oxikonazol. Projevy
tinea pedum lIze vétsinou zvlddnout lokalnimi
antimykotiky, naproti tomu projevy tinea capitis,
barbae a rozséhlejsi formy onychomykéz (vice
nez 25% plochy postizeni) je nutno Iécit systé-
moveé. Pfipady tinea capitis vyvolané plvodci
rodu Microsporum vyZadujf navic dlouhodobéjsf
terapii a vyssi davkovani (az dvojndsobné) nez
infekce vyvolané rodem Trichophyton.

Mezi dvé hlavni skupiny patfi azoly (ekona-
zol, bifonazol, klotrimazol aj.) a allylaminy (ter-
binafin a naftifin).

Azolova antimykotika

Jedna se o syntetické azolové derivaty se Si-
rokym spektrem Ucinku. Skupina se déli podle
poctu atomd dusiku v heterocyklu na imidazolo-
vé (se dvema dusiky), pfevazné topické, a novejsi,
triazolové (se tfemi dusfky), vétsinou systémové
latky. Prevlddajici fungistaticky Ucinek vyplyva
zinhibice biosyntézy ergosterolu — klicové kom-
ponenty bunécné membrany hub — na Urovni
24a-demethyldzy, v disledku ¢ehoz dochazi
k poruchdm tvorby bunécné membrany a na-
sledné k zastavé rdstu. Azoly patfi mezi léciva
metabolizovand prostfednictvim cytochromu
P450, zejména subtypu 3A4. Z toho vyplyva in-
terakce s fadou lé¢iv. V soucasnosti je zndmo vice
nez deset imidazolovych antimykotik pro lokalnf
aplikaci. Triazolové derivaty itrakonazol, fluko-
nazol, vorikonazol, posakonazol a ravukonazol
se aplikuji naproti tomu systémove. ltrakonazol
se pouziva predevsim k [é¢bé onychomykdz,
je podavan v pulznim reZimu v davce 400 mg
denné (2x200mq) vzdy jeden tyden v mésici
s naslednou tritydenni pauzou. Pro 1é¢bu nehtd
nohou jsou doporucovany tfi pulzy, pro nehty
rukou dva pulzy. K nezddoucim tGcinklm patfi
GIT obtize, bolesti hlavy a exantémy. Intenzita
reakcf je nizsi pfi pulznim nezZ pfi kontinudlnim
davkovani. Je nutno monitorovat jaterni funkce.
Nesmi byt podavéany pacientdm s ventrikular-
ni dysfunkci a méstnavym srde¢nim selhanim

v anamnéze. S itrakonazolem jsou absolutné
kontraindikovéany: terfenadin, astemizol, cisaprid
a chinidin pro mozny rozvoj malignich komo-
rovych dysrytmif, statinova hypolipidemika pro
riziko rabdomyolyzy a benzodiazepiny (mida-
zolam, triazolam) pro riziko intoxikace témito

preparaty (4).

Allylaminy

Jsou reprezentovany terbinafinem a nafti-
finem. Podobné jako azoly interferuji s biosyn-
tézou ergosterolu, ale v jiném kroku, pasobi
inhibici skvalénové epoxidazy. Protoze tento
enzym neni cytochrom P-450 dependentni,
maji allylaminy méné vedlejsich ucinkd a léko-
vych interakcf. Podstatnym rozdilem jsou vsak
jejich farmakodynamické vlastnosti. Plsobf
fungicidné na fadu druhd dermatofytd rodu
Trichophyton, avsak fungistaticky na zastupce ro-
du Microsporum. K1é¢bé nehtli nohou se podava
terbinafin v ddvce 250 mg denné obvykle po
dobu 12 tydnU (vyjimecné Ize |é¢bu prodlouzit
na 16 tydnd), nehty rukou jsou léc¢eny po dobu
8 tydnu. K vyléceni dochazi u 70% pacient
s dermatofytézou. K 1é¢bé tinea capitis je ter-
binafin podavan jednou denné v zavislosti na
véze dftéte. Pfi vdze méné nez 20kg je podavano
62,5mg; 20-40kg = 125mg; vys3si nez 40kg =
250mg. K nezadoucim acinkam (NU) patif bo-
lesti hlavy, snizend chut k jidlu, abdominalnf
distenze, nauzea, bolest bficha, prljem, artralgie
amyalgie, alergické kozni reakce. K méné ¢astym
NU patif poruchy chuti (dysgeuzie) ve smyslu
hypogeuzie (snizené vnimani chuti) a ageuzie
(ztrdta chuti). Z koznich pfiznakd byla vzacné
popsana generalizovana exantematdzni pus-
tuldza (AGEP), psoriaziformni exantém nebo
exacerbace psoridzy, alopecie, exacerbace koz-
niho a systémového lupus erythematodes (5).

| kdyZ jsou azoly a allylaminy klinicky Gcin-
né jak na dermatofyty, tak na kvasinky, obecné
plati, ze allylaminy vykazuji lepsi uc¢inky na in-
fekce vyvolané dermatofyty, azoly jsou naopak
efektivnéjsi v 1é¢bé pityriasis versicolor a infekci
vyvolanych kvasinkami (6, 7). Na nasem pracovisti
se naftifin uplatnil také v 1é¢bé infekci vyvolanych
relativné nové popsanym zoofilnim dermato-
fytem Arthroderma benhamiae (teleomorfa od
Trichophyton sp). Zdrojem infekce diagnostikova-
né u 25 pacientd bylo v deviti pfipadech morce,
ve dvou pfipadech jinf hlodavci a ve tfech pfipa-
dech pes. V lokalni [é¢bé se nejlépe uplatnil naf-
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Prehled antimykotik k terapii dermatofytéz

ALLYLAMINOVE DERIVATY

naftifin crm, sol — Exoderil

terbinafin crm, spr, gel, tbl — Lamisil, Terfimed,
Terbistad a dal.

AZOLOVA CHEMOTERAPEUTIKA

Imidazolové derivdty

bifonazol crm, sol, sada na nehty, ung — Canespor,
Mycospor

ekonazol sup. vag, crm, sol, spr, pst, lot — Pevaryl,
Gyno-Pevaryl

fentikonazol vag. cps, vag. crm — Lomexin

flutrimazol crm, gel, spr — Micetal

ketokonazol crm, shp, ply, sol tbl — Nizoral

klotrimazol crm, spr, pasta — Canesten, Clotrimazol
AL, Candibene, Canifug, Imazol a dal.

mikonazol vag. tab - Klion-Dz

oxikonazol crm, plv — Myfungar

Triazolové derivdty

flukonazol plv, cps, i. v. - Diflucan, Mycomax a dal.

itrakonazol sol cps, i. v. — Sporanox, Prokanazol
adal.

MORFOLINOVE DERIVATY

amorolfin crm, lac — Loceryl

PYRIDINOVE DERIVATY

ciklopiroxolamin crm, lot, lac — Batrafen, Polinail a dal.

tifin a ciklopiroxolamin (8). Obé antimykotika vy-
kazuijf vedle antimykotického Ucinku také ucinek
protizanétlivy. Mechanizmus uc¢inku neni pfesné
zndm, ale predpokladad se, ze naftifin inhibuje
funkci neutrofild (v¢etné chemotaxe) pii vazbé
na steroly bunécné membany, ciklopiroxolamin
inhibuje syntézu leukotrient a prostaglandint (9).

Nova antimykotika

Vyzkum novych antimykotik je zaméfen
predevsim na feseni systémovych infekci, ale
onychomykdz. K novym Sirokospektrym per-
oralnné podavanym azollm testovanym v lécbé
onychomykdz patfi napf. ravukonazol. V jedné
klinické studii se 151 Ucastniky s distalni ony-
chomykoézou vykazoval pfi davkovani 200mg
denné po dobu 12 tydnd 95% klinickou a 59%
mykologickou tGcinnost. K nej¢astejsim vedlejsim
Ucinkdim patfila bolest hlavy (10). K dalsim azo-
[am, jejichZ ucinnost je testovana v druhé fazi
klinickych studif, patfi pramikonazol, isavukona-
zol a albakonazol, ktery vykazuje pfi peroralnim
podavani vysokou biologickou dostupnost (11).
Z mistné podéavanych preparétU je ve studiich
in vitro vysoce U¢inny neddvno syntetizovany
tavaborol ve formé 5% laku, ktery interferuje
se syntézou proteind hub plsobenim na cy-
toplazmické aminoacyl-transfer RNA (tRNA)
syntetdzy (11, 12). Vyznacuje se nizsf molekulo-
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vou hmotnosti nez ostatnf antimykotika, a tim
i lepsi penetraci. Dalsim nové syntetizovanym
lokalInfm antimykotikem testovanym v USA,
Kanadé a Japonsku je efinakonazol, inhibitor
sterol 14a-demetyldzy. Ve studiich in vitro je
Ucinnéjsi nez terbinafin, ciclopirox, itrakonazol
a amorolfin. Novinkou je preparat oznacovany
jako NB-002, nanoemulze ,olej ve vodé" ob-
sahujici cetylpyridiniumchlorid. In vitro pUsobf
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