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Szerz6 45 esetben vizsgalta a Nizoral tabletta szisztémas fun-
gisztatikus hatasat az urogenitélis szervek candidiasisaban szenved6
betegeken. A gydgyszert 10 napig tarté kdrdban alkalmazta. Az elsé
kdra utén a vizeletbdl vagy masszazst kdvetéen a prostatdbél nem
lehetett Candidat kimutatni. A kés6i recidivak szama viszonylag
kevés volt. A klinikai tinetek a negativitassal parhuzamosan meg-
sz(intek.

Szerz6 fontosnak tartja a majfunkcié kontrolljat, és hepatotoxi-
kus gyogyszerek egyidejl adasanak kerulését. A ketoconazol, meg-
felel6 betegiranyitas mellett, az urogenitalis mikézisok kezelésének
hatékony eszkdze és szinte egyetlen alternativaja.

Az urogenitélis traktus rendkivul érzékenyen reagal a mikroorganizmusokra, és
els6 védekez6 reakcidja a gyulladds. Ennek hatterében leggyakrabban gennykelt6é
mikrobak, ritkan specifikus tuberkulotikus infestatio, mind sir(bben azonban tricho-
moniasis és/vagy candidiasis all. Széles kor( szlir6vizsgalatok azt mutatjak, hogy az
urbanizalt lakossag kdrében el6bbi 21—59%-0s, utébbi 20—60%-0s eléfordulast mu-
tat (1). A mai ndmenklatira az STD (sexually transmitted diseases) fogalomkorébe
méar nemcsak a syphylist, a gonorrhoeét és Gjabban a Chlamidia trachomatis fert8-
zést sorolja, hanem tobbek kozott a Trichomonas urogenitalist és Candidamikézist
is (2). Mind gyakoribbak az olyan esetek, amikor a fenndllé jellegzetes szubjektiv
panaszok és pyuria hatterében nem mutathatd ki bakterialis fert6zés, a festéses-
mikroszkopos eljaras vagy tenyésztés viszont flagellatdk és/vagy sarjadz6 gombak
jelenlétét igazolja (3).

A gombainfestatiok terdpiaja megoszlik a négydgyéaszok, urolégusok és derma-
tologusok kozott. A szakmék szoros egyittm(ikddése azért is fontos, mert a vizelet-
kivalasztd és elvezetd rendszernek a néi nemi szervekkel vald egyiittes megbetege-
dése gyakori, és az extragenitélis tajék b8rgyogyaszati terdpiaja is indokolt lehet.
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A ginekoldgiai szoros kapcsolat nemcsak a szexudlis transzferb6l és topikai kdzelség-
bél ered, hanem a nyirokér dsszekottetésekbdl, a neurogén és hormonalis korrelaciok-
bl is.

A candidiasis ndvekv8 gyakorisdgdhoz tébb tényezd hozzajérul. Hajlamosithat
a diabetes, a graviditas, a klimaktérium, egyes immunbetegségek, szamos gydégyszer
(antibiotikumok, citosztatikumok, kortikoszteroidok, oralis antikoncipiensek, metro-
nidazol) stb. A sarjadz6 gombéak akut vagy krénikus urethritist, cystitist tarthatnak
fenn mindkét nemdeken, nékdn vulvitis, cervicitis, férfiakon balanitis, epididymitis
és prostatitis okoz6i lehetnek, ha a folyamat ascendal.

Vulvovaginitisek helyi trichomonacid és fungiqid kezelésére jol bevalt készitmé-
nyek szolgalhatnak (4, 5, 6), a metronidazollal pedig sikeres szisztémas terapia végez-
het6 trichomoniasisban. A legkevésbé a sarjadz6 gombék okozta infestatiok és kovet-
kezményes gyulladasok kezelése a megoldott, annal is inkabb, mert az els6 remény-
teljesnek latsz6 anyag, a griseofulvin nem hat a sarjadz6 gombékra (7) és a Nystatin
sem VvAlt be a vart mértékben (8). Helyi terdpia mar az anatémiai elhelyezkedés miatt
sem képzelhetd el az uroldgidban, tehat a metronidazol példajara itt is csak enterélis
gyogyszert6l remélhetd tartds eredmény.

A ketoconazol 1977 o6ta szerepel a klinikumban. Ez az imidazol szarmazék a
gombék sejtfalanak szintéziséhez sziikséges ergosterin (trigliceridek és foszfolipidek)
bioszintézisének gatlasa révén fejt ki fungisztatikus hatast. Gatolja a lanosterol 14-
demetilizacidjat, mely az ergosterin prekurzora, s igy interferal az ergosterin szinté-
zissel. Az ergosterinben szegény gombaorganizmus képtelen fenntartani plazmahér-
tydjanak integritasat, s a megndvekedett cellularis permeabilitds sejtkarosodast és
pusztulast eredményez. Gatolja a gombak atalakulasat hyphas szerkezetbe, s igy a
polimorfonuklearis granulocitak jobban képesek fagocitalni a gombasejteket (9, 10).
Feltételeznek egy szinergetikus hatast is a ketoconazol és a fagocitasejtek kdzott (11),
bar hazai vizsgalatok szerint nem immunmodulélé, hanem antimikotikus hatas all e
jelenség mogott (12).

A ketoconazol in vitro gatlo aktivitdsa széles kor(i; hat a dermatophytonok,
sarjadzo-, dimorph- és sugargombak, valamint az eumycetak, phycomycetak és As-
pergillus fajok szdmos reprezentansara (13). A klinikumban a b6rgydgyaszat felszines
és mély dermatomikézisokban, krénikus mococutan candidosisban, pityriasis versi-
colorban, Candida szenzibilizaci6é okozta urticariaban stb. alkalmazza eredményesen
az orélis ketoconazolt (14, 15, 16). A hivelyi mikozisok kezelésében (17, 18, 19, 20,
21, 22, 23), citosztatikus terapia alatt all6 gyermekek szisztémas mikézisanak meg-
el6zésében (24), szajsorban (25), felsé léguti Candida fert6zésekben (26), otolaringo-
l6giai mikozisokban (27), djsziléttek Candida-szepszisépek gyogyitasaban (28) egy-
arant bevalt szerként tartjak nyilvan a gyogyszert. Az uroldgia teriiletér6l még kevés
adat all rendelkezéstinkre (29), noha a szisztémas gombakezelés létjogosultsadga kézen-
fekvl. Hazai vizsgalok jo eredményeket lattak a ketoconazol és Prolixan 300 kombi-
nécioitol gombas eredetl kronikus prostatitisekben (30). Gyakorlati szempontb6l nem
elhallgathatd, hogy ketoconazol kiurak soran hepatotoxikus hatasokat is leirtak (31),
valamint hogy a szer a cytochrom—P 450 gatlasaval csokkenti a cortisol és testoste-
ron szintézist (32). Utdbbi sajatossagat a D stadiumu prostata karcindma terapiaja-
ban is értékesitik (33).

A magunk részér6l a 200 mg ketoconazol tartalmud Nizoral tablettat hagyivar-
szervi candidiasis kezelésében prébaltuk ki.
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Beteganyag és modszer

A vizsgéalatba kortol és nemtdl flggetlenil mindazokat bevontuk, akik soorra
jellemz6 tiinetekkel rendelkeztek. Kiszirtik kozilik a terheseket, a laktal6 anyakat,
a maj- és veseelégtelenségben szenveddket, a hepatitis anamnézissel birdkat, vala-
mint azokat a betegeket, akik gyomorfekélylk miatt antacidokat vagy histamin H2
receptor bénitokat szedtek. Az interakcid elkerilése érdekében ordlis antikoncipienst
szedd néket sem vontunk be a vizsgalatba.

Igyekeztink felderiteni a candidiasis hatterében meghlz6dd prediszponalo té-
nyez6ket. A gombés infestatiot kiséré gyulladas lokaliz&cidjat részben harom-pohar
prébaval, részben a klinikai tiinetek alapjan hataroztuk meg. igy azok a nébetegek,
akik a hagycs6ben csipést, viszketést éreztek: az urethritis csoportba, akiknél ehhez
vizelési panasz tarsult: az urethrocystitises csoportba keriiltek. Utébbiaknal végzett
eisztoszkopia a bels6 hugycsényilas és trigonum beldveltségét mutatta. Férfiakon a
hlgycs6 csipd érzése esetén urethritis, masszazs utani vizeletb6l kimutatott Candida
esetén prostatitis volt a diagndzis.

A Candida jelenlétét a vizeletbdl, illetve a prostata masszazs utani masszatum-
bol, illetve vizeletbdl mutattuk ki nativ festett készitményben. Ugyancsak a vizelet-
b6l identifikaltuk a tarsfert6zéseket, a Trichomonast és a baktériumokat is.

A Nizoral kira el6tt és utdn vesefunkcids és majfunkcios probakat végeztink:
Se Bi, Thymol, Mallein, SGOT, SGPT, alk. phosphatase, vizelet UBG.

A Nizoralt 10 napos kira formajaban alkalmaztuk, naponta 2X1 tabletta
adagban. Amennyiben a partner a kezelést vallalta, 6t is paArhuzamosan gyogykezel-
tik. Szikség esetén a karat megismételtik. Tekintettel arra, hogy a Candida és a
Trichomonas egyarant ligos vegyhatast okoz és kedvel, a betegek vizeletének vegy-
hatdsat savanyl iranyba toltuk Betacid vagy Mandelamine segitségével. A Nizoral
kura alatt a betegeket b6ven itattuk, szesz- és fliszermentes, valamint zsirszegény
diétan tartottuk.

Az els6 kontrollt a kdra utan kdzvetleniil, a kdvetkezd kettét 3, majd 6 hénap
utdn végeztik. Az ellen6rzés a klinikai tiinetekre, a laboratdriumi paraméterekre és
a vizelet tisztasagi vizsgalatara terjedt ki.

Eredmények

45 beteg korfolyamatat tudtuk figyelemmel kisérni. Megoszlasukat, gyulladasuk
lokalizaciojat és a hajlamositd faktorokat az I. tablazaton dsszegezziik. Betegeink
életkora 18—45 év kozott valtozott, 32 n6 és 13 ferfi szerepelt a feldolgozott anyag-
ban. A tarsfert6zéssel rendelkez6ket oralis Kiionnal vagy Tinigynnel, illetve célzott
antibiotikus és vizeletdezinficiens terapiaval lattuk el.

A Nizoral kira eredményét és a kés6i kontrollok sorén észlelt képet a I1. tabla-
zaton szemléltetjik, parhuzamosan a tarsfert6zések alakulasaval. Atablazat demonst-
ralja, hogy az els6 10 napos ketoconazol kezelést kdvet6en a vizeleth6l nem volt
Candida kimutathatd, tehat valamennyi esetiink negativ lett. A 3 hénap utani ellen-
Orzés kapcsan 3 reeidivat talaltunk, a 6 hdnap utanin ismét harmat. Meg kell jegyez-
niink, hogy a 3 honap utani (elsé) késéi kontrollra csak eseteink fele, a masodikra
egyharmada tért vissza. Tekintettel arra, hogy a Nizoral kira eredményes volt, fel-
tehetd, de nem bizonyithatd, hogy a nem jelentkezd betegek gyogyultak. A téars-
fert6zések terén szintén bizonyos recidiv tendencia volt megfigyelhet6 néhany eset-
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. tablazat
Nizorallal kezelt beteganyag jellemz6i
Prediszpondl6 tényezék Betegek szdma
Diabetes mellitus 4
Négyogy. mitét incontinentia miatt 2
Urolégiai m(itét (TUR) 1
Spiral + fert6zés 1
Tarsfert6zések
Trichomonas 13 10 n6
3 ffi
Coli + Streptococcus faec. 7 5 né
2 ffi
Diagndzis
Urethritis (n6k) 8
Urethrocystitis (n6k) * 19
Panaszmentes szexudlis partner (4 ffi, 6 n6) 9
Urethritis (ffi) 2
Prostatitis 7
dsszesen: 46
11. tablazat
A Nizoral-kura eredménye (és a tarsfert6zések alakulasa)
KURA UTAN 3 HO UTAN 6 HO UTAN
(n= 45) (n=21) (n= 10)
péz. neg. poz. neg. poz. neg.
CANDIDA - 45 3 18 3 13
TRICHOM. 2 1 7 1 2 1
BACTER. 3 fi 1 3 1 2

ben, ami tulajdonképpen ismert jelenség, és e fert6zések kezelésének crux medicorum-
rum-a. Az elsd ellen6rzést kovetd periddusban 1 nébetegnél Gjabb 3, 1-nél djabb 2
és 1-nél tjabb 1 Nizoral kdra valt szlikségessé.

A betegek a Nizoral tablettat kielégit6en t(irték, minddssze 2 beteg panaszkodott
émelygésre és 3 rossz kdzérzetre. A rendszeres laboratériumi kontroll nem jelzett
sem maj-, sem vesefunkcids karosodast. 1 panaszmentes férfi herpetiform Kititéseket
észlelt a penisen, felesége Candida kezelés alatt allt. Antiandrogén jellegi hatéast,
“vnaecomastiat, libidocsokkenést férfiakon nem észleltiink.

A kezelt betegek szubjektiv panaszai (csip6, ég6 érzés a hdgyutakban, higycs6-
viszketés, gyakori vizelési inger, éjjeli vizelés, a prostata tapintasi érzékenysége) a
Nizoral kura alatt megsz(int, parhuzamosan a negativitas létrejottével. A tlineteket
illetéen egyébként megjegyezziik, hogy a eandidiasisra jellemz8 —régebbi tankdny-
vekben szereplé —a néknél voros, savodzo, berepedezett gyulladasos elvaltozasokat,
ugyanigy a penisen, glanson korilhatarolt fehéres felrakddasokat voros udvarral ma-
napsag aligha latni. A Candida fert6zés altaldban nem heves tiinetekkel jelentkezik
a hugyivarszerveken, hanem enyhe, vissza-visszatéré, inkabb kellemetlennek nevez-
hetd panaszokkal. Vagindlis értelemben természetesen méas a helyzet, itt massziv
fluor is kisérheti a folyamatot.
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Munkank soran a Nizoralt nagyon hatékonynak talaltuk. A viszonylag rovid,
10 napos kura eltiintette a gombakat a hlgyutakbél, és a betegek panaszait is meg-
szlintette.

Agydgyszerrel kapcsolatban —irodalmi és nem sajat tapasztalatunk alapjan —
tobb kérdés felmeril. Napjaink kozlései meglehet8s fenntartdsokkal nyilatkoznak
a ketoconazolrdl és hasznalatat pl. enyhébb feluleti dermatomikézisokban mar nem
ajanljak, hivatkozva az el6forduld hepatitis és majnekrézis esetekre, a fehérvérsejt-
szam atmeneti csokkenésére, a majenzimek szintjének emelkedésére és a testosteron
és cortisol szintézis gatlasara (31). Véleményink szerint az urogenitalis traktus
ascendalé gombafert6zései szisztémas mikozisnak foghaték fel, nem sorolhaték az
enyhébb és externélisan is kezelhet§ esetek kdzé, tehat a ketoconazolra szlikségiink
van. A maj védelem és az allandé ellen6rzés természetesen fontos.

Vannak szerz6k (18, 20), akik hosszabb, 15 napos ketoconazol kuratél jobb ered-
menyt lattak, mint a masok altal (17, 22) hasznalatos 5-5 napos kuraktél. Szerintlink
a 10 napos terapia egy jozan kozépérték —és erre utalnak eredményeink is — amit
recidiva vagy exacerbacio esetén zavartalanul meg lehet ismételni.

Tovabbi kérdés, hogy sziikséges-e a tarsuld gyulladasos tiineteket egyideji anti-
flogisztikus kezeléssel eliminalni. Sokan hasznaljdk ugyanis erre a célra — f6leg
prostatitisekben — a nem-steroid gyulladasgatlok valamelyikét. Sajnos ezeknek a
gyogyszereknek a barminem( majkarosodas ellenjavallatat képezi, igy sziikségtelen-
nek latjuk a szervezetet egyszerre tobbféle, posszibilisen majkarositdé gyogyszerrel
terhelni.
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Lt.col. B. Ruszinko M.D.M.C.:
USE OF KETOCONAZOL IN UROGENITAL BLASTOMYCOSIS

The author investigated systemic fungistatic effect of Nizoral in 45 patients with urogenital
candidiasis. The drug was applied in tablets during 10 days. After the first cure, urine and pro-
state became free of Candida. Recurrences were rarely seen. Clinical symptoms subsided parallel
to negative findings. The author emphasizes the high importance of the liver function chek-up
and contraindication of hepatotoxic drugs during treatment. With required attention, the keto-
conazol is an efficient remedy and almost the only alternative in treatment of urogenital mycoses.

MognonkosHUK M/c b. PycuHKo.:

MpuMeHeHe KeTOKOHa301a B fle4YeHnn 6nacToMmKosa
MOQOYENO0N0BbIX OpraHoBs

ABTOPOM U3YYeHO CUCTEMHOE (PyHrUcTaTnyeckoe felictBue Husopana y 45 60/bHbIX C KaHAW-
[030M MOYernosioBbIX OpraHoB. Hu3opan 6bin NpMMeHeH B opme TabneTku B TeveHue 10 AHeld.
[Mocne nepBOro Kypca siedeHnsi, U3 MoYU WAKM U3 NpocTathl rpubbl poga Candida He Bbipocn. OT-
JaneHHble peLuanBbl BCTPeYasMcb OTHOCUTENbHO PefKo. KAnHMYecKue CMMNTOMbI NpOLUAW napan-
NenbHO 0TPULATENIbHOCTY BblpalmBaHmsa. ABTOP NpuaaeT 60/bLUoe 3HaYeHWe KOHTPOMO (yHKLUUM
NeYeHN N UCK/THYEHUI0 OAHOBPEMEHHOIr0 NPUMEHEHUSA renaToTOKCUYHbIX CPeAcTB. lMpu COOTBET-
CTBYHOLLEM HabBMIOAEHUN 3a 60/IbHBbIM, KETOKOHAa30/1 ABNSETCA 3PMEKTUHBLIM CPEACTBOM U MOYTH
eVHCTBEHHOI anbTepHaTMBOM NeYeHNss MMKO30B MOYeENosIoBbIX OPraHoB.



