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a ábra: Benignus cephalicus pustulosis, b ábra: súlyos seborrhoeás dermatitis csecsemőn
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BIMZELX® (bimekizumab) Rövidített alkalmazási előírás

  Ez a gyógyszer fokozott felügyelet alatt áll, mely lehetővé teszi az új gyógyszerbiztonsági 
információk gyors azonosítását. Az egészségügyi szakembereket arra kérjük, hogy 
jelentsenek bármilyen feltételezett mellékhatást. 

Gyógyszer neve: BIMZELX® (bimekizumab). Gyógyszerforma: 160 mg oldatos injekció 
előretöltött fecskendőben; 160 mg oldatos injekció előretöltött injekciós tollban

Terápiás javallatok: Plakkos psoriasis: A Bimzelx közepesen súlyos vagy súlyos plakkos 
psoriasis kezelésére javallott olyan felnőtteknél, akiket szisztémás kezelésre jelöltek. 
Arthritis psoriatica: A Bimzelx, önmagában vagy metotrexáttal kombinálva, aktív arthritis 
psoriatica kezelésére javallott olyan felnőtteknél, akik nem megfelelően reagáltak vagy 
nem toleráltak egy vagy több betegségmódosító reumaellenes gyógyszert (DMARD). 
Axialis spondyloarthritis: Nem röntgen axialis spondyloarthritis (nr-axSpA): A Bimzelx 
aktív, nem röntgen axialis spondyloarthritis kezelésére javallott olyan felnőtteknél, akiknél a 
gyulladás objektív jelei – a C-reaktív protein (CRP) megnövekedett szintje és/vagy mágneses 
rezonancia vizsgálat (MR) tekintetében – állnak fenn, és akik nem reagáltak megfelelően 
nem szteroid gyulladáscsökkentőkre (NSAID) vagy nem tolerálják azokat. Spondylitis 
ankylopoetica (ankylosing spondylitis [AS], röntgen axialis spondyloarthritis): A Bimzelx 
aktív spondylitis ankylopoetica kezelésére javallott olyan felnőtteknél, akik nem reagálnak 
megfelelően a hagyományos terápiára vagy nem tolerálják azt. Hidradenitis suppurativa 
(HS) A Bimzelx aktív, közepesen súlyos vagy súlyos hidradenitis suppurativa (acne inversa) 
kezelésére javallott olyan felnőtteknél, akik nem reagálnak megfelelően a hagyományos 
szisztémás HS terápiára.

Adagolás és alkalmazás: A Bimzelx a javallata szerinti betegség diagnosztizálásában és 
kezelésében jártas orvos irányítása és felügyelete alatt alkalmazandó. Plakkos psoriasis: 
A plakkos psoriasisban szenvedő felnőtt betegek számára ajánlott dózis 320 mg (ez 2 db, 
egyenként 160 mg-os subcutan injekciót jelent) a 0., 4., 8., 12., 16. héten, majd ezt követően 
8 hetente. Arthritis psoriatica: Az aktív arthritis psoriaticában szenvedő felnőtt betegek 
számára ajánlott dózis 160 mg (1 db 160 mg-os subcutan injekcióban beadva) 4 hetente. 
Arthritis psoriaticában és egyidejűleg közepesen súlyos - súlyos plakkos psoriasisban 
szenvedő betegek ajánlott dózisa ugyanaz, mint a plakkos psoriasis esetén (320 mg [2 
db, egyenként 160 mg-os subcutan injekcióban beadva] a 0., 4., 8., 12., 16. héten, majd 
ezt követően 8 hetente). 16 hét után a hatásosság rendszeres értékelése ajánlott, és ha 
megfelelő klinikai válasz nem tartható fenn az ízületekben, akkor megfontolható a 4 
hetenkénti 160 mg-os dózisra való áttérés. Axialis spondyloarthritis (nr-axSpA és AS): 
Az axialis spondyloarthritisben szenvedő felnőtt betegek számára ajánlott dózis 160 mg 
(1 db subcutan injekcióban beadva) 4 hetente. Hidradenitis suppurativa: A hidradenitis 
suppurativában szenvedő felnőtt betegek számára ajánlott dózis 320 mg (2 db, egyenként 
160 mg-os subcutan injekcióban beadva) 2 hetente a 16. hétig, majd ezt követően 4 hetente. 
A fenti javallatok esetében meg kell fontolni azon betegek kezelésének abbahagyását, akik 
16 hét kezelés után nem mutattak javulást. Különleges betegcsoportok: Egyes plakkos 
psoriasisban (beleértve a közepesen súlyos vagy súlyos psoriasissal egyidejűleg fennálló 
arthritis psoriaticát is) szenvedő és ≥120 kg testtömegű betegek esetében, akik nem érték 
el a bőr teljes letisztulását a 16. hétre, a 16. hét után 4 hetente alkalmazott 320 mg tovább 
javíthatja a kezelésre adott választ. Idősek (≥65 év) esetében nincs szükség dózismódosításra. 
A bimekizumabot nem vizsgálták vese- és májkárosodásban. A farmakokinetika alapján nem 
tartják szükségesnek a dózismódosítást. A bimekizumab biztonságosságát és hatásosságát 
18 évesnél fi atalabb gyermekek és serdülők esetében nem igazolták. Nem állnak 
rendelkezésre adatok. Az alkalmazás módja: Ezt a gyógyszert subcutan injekció formájában 
kell alkalmazni. Az injekció beadására alkalmas területek a comb, a has és a felkar. Az injekció 
beadásának helyét váltogatni kell, és az injekciókat nem szabad a pikkelysömör plakkjaiba 
vagy olyan területekre beadni, ahol a bőr érzékeny, sebes, erythemás vagy megkeményedett. 

Ellenjavallatok: A készítmény hatóanyagával vagy bármely segédanyagával szembeni 
túlérzékenység. Klinikailag jelentős, aktív fertőzések (pl. aktív tuberculosis).

Különleges fi gyelmeztetések és az alkalmazással kapcsolatos óvintézkedések: A biológiai 
készítmények könnyebb nyomonkövethetősége érdekében az alkalmazott készítmény 
nevét és gyártási tételszámát egyértelműen kell dokumentálni. A bimekizumab növelheti 
a fertőzések – például a felső légúti fertőzések és az oralis candidiasis – kialakulásának 
kockázatát. Körültekintően kell eljárni, amikor a bimekizumab alkalmazását olyan betegek 
esetén mérlegelik, akik krónikus fertőzésben szenvednek, vagy akiknek kórtörténetében 
visszatérő fertőzés szerepel. A bimekizumab kezelést klinikailag jelentős, aktív fertőzés 
fennállásakor tilos addig elkezdeni, amíg a fertőzés meg nem szűnik, vagy megfelelő 
kezelést nem alkalmaznak. A bimekizumabbal kezelt betegek fi gyelmét fel kell hívni arra, 
hogy kérjenek orvosi segítséget, ha fertőzésre utaló jelek vagy tünetek jelentkeznek. Ha egy 
betegnél fertőzés alakul ki, akkor a beteget gondosan monitorozni kell. Ha a fertőzés súlyossá 
válik vagy nem reagál a standard terápiára, akkor a kezelést abba kell hagyni, amíg a fertőzés 
meg nem szűnik. A bimekizumab kezelés megkezdése előtt a betegeket ki kell vizsgálni 
tbc-fertőzés tekintetében. A bimekizumab nem adható aktív tbc-fertőzésben szenvedő 
betegeknek. A bimekizumab-kezelésben részesülő betegeket monitorozni kell az aktív 
tbc-re utaló jelek és tünetek tekintetében. A bimekizumab kezelés megkezdése előtt a tbc-
ellenes kezelést mérlegelni kell azoknál a betegeknél, akiknek az anamnézisében látens vagy 
aktív tbc szerepel, és akiknél a megfelelő kezelés alkalmazása nem igazolható. Gyulladásos 
bélbetegség új eseteiről vagy exacerbatióiról számoltak be bimekizumabbal kapcsolatban. A 
bimekizumab alkalmazása nem javasolt gyulladásos bélbetegségben szenvedő betegeknél. 
Ha a betegnél gyulladásos bélbetegség jelei és tünetei jelentkeznek, vagy a már meglévő 
gyulladásos bélbetegség exacerbatióját tapasztalja, akkor a bimekizumab alkalmazását abba 
kell hagyni, és megfelelő orvosi kezelést kell elkezdeni. IL-17-inhibitorok alkalmazása esetén 
súlyos túlérzékenységi reakciókat fi gyeltek meg, beleértve az anaphylaxiás reakciókat is. 
Ha súlyos túlérzékenységi reakció jelentkezik, a bimekizumab alkalmazását azonnal abba 
kell hagyni, és megfelelő kezelést kell kezdeni. A bimekizumab kezelés megkezdése előtt 
mérlegelni kell minden, az aktuális immunizációs irányelvek szerint szükséges, az életkornak 
megfelelő immunizáció elvégzését. A bimekizumab-kezelésben részesülő betegek nem 
kaphatnak élő kórokozót tartalmazó vakcinákat. A bimekizumab-kezelésben részesülő 
betegeknek inaktivált kórokozót tartalmazó, vagy élő kórokozót nem tartalmazó oltások 
adhatók. Azok az egészséges egyének, akik egyetlen 320 mg-os bimekizumab-dózist kaptak 
két héttel az inaktivált kórokozót tartalmazó szezonális infl uenza-vakcinával történő oltás 
előtt, hasonló antitest-válaszokat mutattak, mint azok, akik nem kaptak bimekizumabot az 
oltás előtt. A készítmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) nátriumot tartalmaz dózisonként, 
azaz gyakorlatilag „nátriummentes”.

Gyógyszerkölcsönhatások és egyéb interakciók: Interakciós vizsgálatokat nem végeztek. 
Nincs közvetlen bizonyíték az IL-17A vagy IL-17F CYP450 enzimek expressziójában betöltött 
szerepére. Krónikus gyulladás során a megemelkedett citokinszintek egyes CYP450 enzimek 
képződését gátolják. Így a gyulladáscsökkentő kezelések, mint az IL-17A- és IL-17F-inhibitor 
bimekizumab, a CYP450-szintek normalizálódását eredményezhetik, amely a CYP450 által 
metabolizált gyógyszerek alacsonyabb expozíciójával jár. Ezért az alacsony terápiás indexű, 
egyéni dózisbeállítást igénylő CYP450-szubsztrátokra (pl. warfarin) gyakorolt klinikailag 
releváns hatást nem lehet kizárni. Az ilyen típusú gyógyszerekkel kezelt betegeknél a 
bimekizumab-kezelés megkezdésekor mérlegelni kell a terápiás monitorozást. A populációs 
farmakokinetikai (PK) adatok elemzése szerint a bimekizumab clearance-ére nincs klinikailag 
releváns hatással sem a hagyományos betegségmódosító reumaellenes gyógyszerek 
(cDMARD-ok) – köztük a metotrexát – egyidejű adása, sem a korábbi biológiai gyógyszer-
expozíció. Az élő kórokozót tartalmazó vakcinákat nem szabad bimekizumabbal egyidejűleg 
adni.

Fogamzóképes korban lévő nők: Fogamzóképes korban lévő nőknek a kezelés teljes 
időtartama alatt, valamint a kezelést követően legalább 17 hétig hatékony fogamzásgátló 
módszert kell alkalmazniuk. Terhesség: A bimekizumab terhes nőknél történő alkalmazása 
tekintetében korlátozott mennyiségű információ áll rendelkezésre. Állatkísérletek nem 
igazoltak közvetlen vagy közvetett káros hatásokat terhesség, embrionális/magzati fejlődés, 
a szülés vagy a szülés utáni fejlődés tekintetében. A Bimzelx alkalmazása elővigyázatosságból 
kerülendő a terhesség alatt. Szoptatás: Nem ismert, hogy a bimekizumab kiválasztódik-e a 

humán anyatejbe. Az anyatejjel táplált újszülöttre/csecsemőre nézve a kockázatot nem lehet 
kizárni. A Bimzelx alkalmazása előtt el kell dönteni, hogy a szoptatást függesztik fel vagy 
megszakítják a kezelést/tartózkodnak a kezeléstől, fi gyelembe véve a szoptatás előnyét a 
gyermek, valamint a terápia előnyét az anya szempontjából. Termékenység: A bimekizumab 
humán termékenységre gyakorolt hatását nem vizsgálták. Állatokon végzett vizsgálatok nem 
mutattak közvetlen vagy közvetett káros hatásokat a termékenység tekintetében.

Nemkívánatos hatások, mellékhatások: Összesen 5862, plakkos psoriasisban (PSO), 
arthritis psoriaticában (PsA), axialis spondyloarthritisben (nr-axSpA és AS) vagy hidradenitis 
suppurativában (HS) szenvedő beteget kezeltek bimekizumabbal vak és nyílt elrendezésű 
klinikai vizsgálatokban, a teljes expozíció 11 468,6 betegév volt. A betegek közül több 
mint 4660-an kaptak bimekizumabot legalább egy évig. Összességében a bimekizumab 
biztonságossági profi lja minden indikációban összhangban volt. A leggyakrabban jelentett 
mellékhatások a felső légúti fertőzések (14,5% a plakkos psoriasis, 14,6% az arthritis 
psoriatica, 16,3% az axialis spondyloarthritis [axSpA], illetve 8,8% a hidradenitis suppurativa 
esetében) és az oralis candidiasis (7,3% a PSO, 2,3% a PsA, 3,7% az axSpA és 5,6% a HS 
esetében) voltak. A klinikai vizsgálatokból származó mellékhatások: nagyon gyakori (≥ 1/10): 
felső légúti fertőzések; gyakori (≥ 1/100 – < 1/10): oralis candidiasis, gombás bőrfertőzések 
(tinea), hallójárat fertőzései, herpes simplex fertőzések, oropharyngealis candidiasis, 
gastroenteritis, folliculitis, vulvo-vaginalis mycoticus fertőzés (beleértve a vulvovaginalis 
candidiasist), fejfájás, bőrkiütés, dermatitis és ekcéma, acne, az injekció beadásának helyén 
fellépő reakciók (pl. az injekció beadási helyén fellépő bőrpír, reakció, ödéma, fájdalom, 
duzzanat), fáradtság; nem gyakori (≥ 1/1000 – < 1/100): nyálkahártya- és bőr-candidiasis 
(beleértve a nyelőcső-candidiasist), conjunctivitis, neutropenia, gyulladásos bélbetegség.

Bővebb információért olvassa el a gyógyszer alkalmazási előírását!

A hatályos “alkalmazási előírás” teljes szövegét megtalálja a Nemzeti Népegészségügyi 
és Gyógyszerészeti Központ (www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis/) vagy az Európai 
Gyógyszerügynökség (https://www.ema.europa.eu/hu/documents/product-information/
bimzelx-epar-product-information_hu.pdf) honlapján.

OGYÉI honlapon keresztül történő elérési útvonal:
www.ogyei.gov.hu; ADATBÁZISOK, NYILVÁNTARTÁSOK; Gyógyszer-adatbázis; BIMZELX 
(gyógyszercsalád keresés esetén: bimekizumab, szabadszavas keresésben a termék 
„Bimzelx” megadása), a „KERESÉS INDÍTÁSA”, ,  ikon vagy  hiperlinkre 
történő kattintás.

Gyógyszer kiadhatósága, társadalombiztosítási feltétele és mértéke: A BIMZELX 160 
mg oldatos injekció előretöltött injekciós tollban 2024. január 1-től tételes fi nanszírozás 
keretében érhető el a 9/1993. (IV.2.) NM rendelet 1/A. számú mellékletének 5. pontjának, 
BM rendelet: 50/2023. (XII. 12.) módosítása és kiegészítése alapján. Finanszírozott indikációs 
kör: plakkos psoriasis. Az alkalmazó intézmények számára a Nemzeti Egészségbiztosítási 
Alapkezelő (NEAK) központi közbeszerzés keretében szerzi be, illetve az egyes intézmények 
által felhasználható kvótákat ugyancsak a NEAK osztja fel az intézmények között. A 
közfi nanszírozás alapjául elfogadott Bimzelx 160 mg oldatos injekció 2x1ml előretöltött 
injekciós tollban bruttó fogyasztói ára: 675.900,- Ft. Az aktuális árak megtalálhatóak a www.
neak.gov.hu oldalon.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja: UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, 
B-1070 Bruxelles, Belgium.
A forgalomba hozatali engedély száma: EU/1/21/1575/001-008
A forgalomba hozatali engedély első kiadásának dátuma: 2021. augusztus 20.
Osztályozás: Kizárólag orvosi rendelvényhez kötött gyógyszer (SZ). 
Az alkalmazási előírás jóváhagyásának dátuma: 2024. április 19. 

Jóváhagyási szám: HU-BK-2400018 Lezárási dátum: 2024.05.28.

© UCB Biopharma SRL, 2021. Minden jog fenntartva.

A BIMZELX® az UCB Group of Companies bejegyzett védjegye.

Közepesen súlyos vagy súlyos 
plakkos pikkelysömörben 
szenvedő betegei el tudják 
érni a bőr teljes tisztulását?
A BIMZELX® közepesen súlyos vagy súlyos plakkos 
psoriasis kezelésére javallott olyan felnőtteknél, 
akiket szisztémás kezelésre jelöltek.1

A placebóval, adalimumabbal és ustekinumabbal 
szembeni hatásosság alapján a III fázisú 

klinikai vizsgálatokban.2–4

MINDEN FIGYELEM A
PSORIASISRA

UCB Magyarország Kft.
1023 Budapest. Árpád fejedelem útja 26-28.
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Fókuszban a mikológia

Az elmúlt években jelentős figyelmet kapott a humán mikrobiom, a fungális patogénekkel és a rezidens flóra részeként 
előforduló gombafajokkal kapcsolatos tudásunk viszont még mindig hiányos. Nemzetközi szinten is elmondható, hogy 
viszonylag kevés szakember foglalkozik a mikológia témakörével. Mivel a bőrgyógyászati praxisban napi szinten 
találkozunk mikotikus infekciókkal, ezért fontos a terület széleskörű ismerete, mind mikrobiológiai és immunológiai 
szempontokból, mind pedig a gyakorlati aspektusokat tekintve. Ennek elengedhetetlen része a diagnosztikai módszerek 
megismerése, a mikrobiológiai tudásanyag bőrgyógyászati szempontból releváns ismereteinek elsajátítása, valamint a te-
rápia alapelveinek megértése és az adekvát kezelés megválasztása.

Szekciónk 2023-ban alakult újra. Munkánk során célul tűztük ki, hogy nagyobb figyelmet kapjon a bőrt érintő mi-
kózisok témaköre, és a legújabb ismeretek, tapasztalatok szélesebb körben eljussanak a bőrgyógyász Kollégákhoz, 
illetve, hogy megerősítsük a kapcsolatot a területen dolgozó elméleti szakemberekkel és a társszakmák képviselőivel. 
Hangsúlyozni szeretnénk azt is, hogy a bőr- és bőrfüggelégek gombás megbetegedései olyan kórképek, amelyekhez 
gyakran kapcsolódik stigmatizáció. Így komoly betegségteherrel járhatnak, és az életminőséget is több szempontból 
befolyásolják. 

A különszámban részletezzük a mikotikus infekciók diagnosztikai lehetőségeit és a kezelés alapelveit; az onycho-
mycosis és a tinea capitis kezeléséről részletesebben is olvashatnak. Kitérünk a biológiai terápiák mellett jelentkező 
mikotikus infekciókra, bemutatásra kerül egy mély gombás fertőzéssel kapcsolatos eset, valamint egy összefoglaló közle-
ményben foglalkozunk a Malassezia speciesek és a bőrelváltozások kapcsolatával, amely során a krónikus bőrbetegségek 
patogenezisében betöltött szerepüket is elemezzük. A publikációk elkészítésében szeretnénk megköszönni valamennyi 
Kolléga elkötelezett munkáját. 

Szeretettel várjuk a Szekcióhoz csatlakozni vágyókat, a hírlevélre történő feliratkozás a szlavicz.eszter@pte.hu címre 
küldött email formájában lehetséges.

A Bőrgyógyászati és Venereológiai Szemle mikológiai tematikus számának szerkesztői:

 Mihalik Noémi dr.  Szlávicz Eszter dr.
 Semmelweis Egyetem Pécsi Tudományegyetem
 Általános Orvostudományi Kar Általános Orvostudományi Kar
 Bőr-, Nemikórtani és Bőronkológiai Klinika Bőr-, Nemikórtani és Onkodermatológiai Klinika
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A bőrt érintő mikózisok kezelése számos sikerélményt 
tartogathat, azonban a megfelelő kezelés megválasztása 
céljából tisztában kell lennünk a patogének típusával, kór-
okozó készségük alapjaival, illetve az alkalmazott anti-
mikotikumok támadáspontjaival, hatásmechanizmusával. 
A szuperficiális mikózisokat okozó fajok egy- és többsej-
tű formában is megjelenhetnek, hangsúlyoznunk kell, hogy 
valódi sejtmaggal rendelkező eukarióta szervezetekről van 
szó, így számos közös tulajdonságuk van az emberi sejtek-
kel. Ahhoz, hogy elkerüljük a súlyos mellékhatásokat, olyan 
targeteket kell megcéloznunk a terápia során, amelyek kizá-
rólagosan a gombaszervezetben vannak jelen. Egyike a le-

hetséges támadáspontoknak, hogy a sejtmembránban a hu-
mán sejtektől eltérően a koleszterin funkcióját az ergosz terol 
tölti be, így az ehhez kapcsolódó enzimatikus apparátus 
gátlása fontos tényező az infekciók kezelésében. Emellett a 
gombák kitintartalmú sejtfallal rendelkeznek, amely szintén 
szerepelhet az antimikotikus terápia célpontjaként (1). 

Klinikai szempontból a patogének csoportosítása nem 
annyira a taxonómiai alapokra épül, inkább a morfológiai 
jegyek és kórokozó képesség meghatározó abban. Megje-
lenésük alapján penész, sarjadzó és dimorf gombákat kü-
lönböztethetünk meg. A penészek többsejtű szervezetek, a 
gombatelepek hifák szövedékéből épülnek fel. A számos 

Levelező szerző: Keresztes Dorottya dr.
e-mail cím: keresztes.dorottya@pte.hu

A bőr mikotikus infekcióinak diagnosztikája 
és az antimikotikus terápia alapelvei

Diagnosis of mycotic skin infections 
and principles of antimycotic therapy
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ÖSSZEFOGLALÁS

A bőr mikotikus infekcióinak kezelésére napjainkban szá-
mos lokális és szisztémás készítmény áll rendelkezésre. 
A megfelelő terápia megválasztásához megbízható mik-
robiológiai diagnosztika, illetve az antimikotikumok pon-
tos hatásmechanizmusának és mellékhatásainak ismerete 
szükséges. Az előny-kockázat mérlegelése meghatározó a 
döntéshozatal során, a páciens társbetegségeit és az erre 
alkalmazott gyógyszereit, valamint compliance-t is számba 
kell vennünk. Amennyiben körültekintően járunk el a fel-
soroltakkal kapcsolatban, adekvát dózisban és ideig alkal-
mazzuk az antimikotikumokat, az infekciók kezelése számos 
sikerélményt tartogat magában. Ugyanakkor kihívás elé ál-
líthatja a szakembereket a virulencia faktorok módosulása 
és az egyre inkább terjedő antifungális rezisztencia. 

Kulcsszavak:
antimikotikumok – bőrpatogén gombák 

– virulencia faktorok – antimikotikus 
rezisztencia – előny-kockázat

SUMMARY

A wide range of topical and systemic products are now 
available for the treatment of mycotic skin infections. T he 
choice of an appropriate therapy requires reliable micro-
biological diagnostics and knowledge of the exact mec-
hanism of action and side effects of antimycotics. Risk-be-
nefit considerations are important in the choice of therapy, 
including the patient’s co-morbidities and the medication 
used, as well as compliance. If all these issues are care-
fully considered, and antimicrobials are used at the cor-
rect dose and for the proper duration, infection treatment 
can be successful. However, the modification of virulence 
factors and the increasing antifungal resistance may be a 
challenge for the practitioner. 

Key words:
antimycotics – cutaneous pathogenic fungi 

– virulence factors – antimycotic resistance – 
risk-benefit
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kumot tekintve a dermatofiton fertőzések egyik csoportját 
képezik az epidermomycosisok, ahol az elnevezésben az 
érintett anatómiai régió a meghatározó (ld. tinea corporis, 
tinea pedis, tinea manum, tinea facialis, stb.). A bőr mellett 
azonban bőrfüggelékekre is lokalizálódhat a fertőzés: az 
onychomycosis, illetve a hajas fejbőrt és hajat, testszőrze-
tet érintő infekciók sorolandóak ide (3, 7).

A sarjadzók képviselői a bőr- és a bőrfüggelékek mel-
lett nyálkahártyákat érintő fertőzéseket hoznak létre. 
A Candida és Malassezia nemzetség fajai a normál flóra 
tagjaként is megjelenhetnek, azonban bizonyos körülmé-
nyek között kórokozóvá válnak. Ezt a folyamatot morfo-
lógiai változások is kísérik, erre egyik példa a Candida 
parapsilosis pszeudohifa képzése vagy akár valódi fonalas 
struktúrák kialakulása, amelyek a szöveti inváziót segítik 
elő (4). Míg régebben a Candida albicans számított a ve-
zető patogénnek, az újabb kutatások már a non-albicans 
fajok térnyerését mutatják (8). A Malassezia infekciók ese-
tében pedig elmondható, hogy a M. furfur mellett számos 
egyéb faj közreműködhet (M. globosa, M. restricta) a kü-
lönböző bőrelváltozások kialakításában, és a Candidákhoz 
hasonlón megjelenhet fonalas morfológia (9).

Külön figyelmet érdemelnek azok a kórokozók, ame-
lyek a bőr mélyebb rétegeit, a szubkután szöveteket, il-
letve a bőrfüggelékeket érintik (mélygombás fertőzések). 
Amennyiben felmerül ezen fertőzések gyanúja, az anam-
nézis felvételnél fel kell tárni az immunszuppresszióra 
utaló körülményeket, valamint tisztázni a munkavégzést 
és az életkörülményeket, illetve az esetleges külföldi tar-
tózkodást is- az egzotikus utazásuk kapcsán hazánkban 
is egyre több példát látunk trópusi infekciókra. A hagyo-
mányos terápia mellett javulást nem mutató lágyrész fo-
lyamatok szintén utalhatnak mikotikus eredetre. Magyar-
országon főképpen a dimorf Cryptococcus fajok okoznak 
megbetegedéseket, de bizonyos penészek pl. Aspergillus, 
Scedosporium, Alternaria vagy Fusarium fajok is hozzá-
járulhatnak mélygombás fertőzések kialakulásához. Pri-
mer, bőrön keresztüli inokuláció vagy szekunder, szóródó 
tünetek képződhetnek, például a tüdő fertőzéséből (3, 7, 
10). A mélygombás fertőzések terápiája során meghatáro-
zó az interdiszciplináris szemlélet, klinikai mikrobiológus, 
infektológus vagy szükség szerint sebész bevonása is fel-
merül. Nem szabad szem elől tévesztenünk azt sem, hogy 
bizonyos kórokozók szisztémás mikózisokat is okozhat-
nak, szepszis forrásai lehetnek, különösen igaz ez például 
a Candida fajokkal kapcsolatban. A penészfajok emellett 
az onychomycosis kórokozói is lehetnek, kiemelendő az 
Aspergillus niger és a Scopulariopsis brevicaulis jelentő-
sége (11, 12).

Mintavétel és diagnosztika

Triviális esetekben a mikotikus infekció diagnózisa 
már a klinikai kép alapján felállítható. Javasolt viszont a 
mintavétel, amennyiben kiterjedt vagy terápia rezisztens 
bőrelváltozásokat látunk, illetve akkor is, ha olyan meg-
betegedéssel állunk szemben, amely esetén szisztémás 
antimikotikus kezelés jön szóba (onychomycosis, tinea 

humán megbetegedés hátterében álló dermatofitonok va-
lójában magas keratináz aktivitással rendelkező penészek. 
A sarjadzó gombák viszont egysejtű organizmusok, nevü-
ket jellegzetes reprodukciójuk, osztódásuk alapján kapták. 
Létrehozhatnak viszont a dermatofitonok mikroszkópos 
képét utánzó megnyúlt, fonalas struktúrákat (pszeudohi-
fák) vagy akár valódi fonalakat is, amelyek egyúttal invá-
ziókészségüket is megteremthetik (2). A dimorf gombák 
pedig a testhőmérséklettől függően fonalas vagy sarjadzó 
formában jelennek meg (3). 

Amennyiben a kórokozó képességet vesszük figyelem-
be a klasszifikációnál, obligát, fakultatív és opportunista 
patogénekről beszélhetünk. Az obligát patogének minden 
esetben megtámadják az egészséges gazdaszervezetet, a 
fakultatívok lehetnek a normál flóra részei is, azonban bi-
zonyos körülmények között már megbetegedéseket okoz-
hatnak. Az opportunisták pedig azok kórokozók, amelyek 
kórokozó készsége immunszuppresszió talaján érvényesül 
(3). Több tényező- ún. virulencia faktor- is segíti a gaz-
daszervezet megtámadását vagy az immunrendszer véde-
kező mechanizmusainak kikerülését: ezek közé tartozik 
a morfológia megváltoztatására való készség és az egyes 
hidrolitikus enzimek jelenléte, amelyek elősegítik a szö-
veti inváziót. A biofilm képződés a gombák esetében is jól 
ismert jelenség (4, 5). Másik oldalról, mind a veleszületett, 
mind pedig a szerzett immunitás meghatározó a mikoti-
kus infekciók elleni védekezésben. A természetes immu-
nitás elemeit tekintve a Toll-szerű (TLR, ezek közül is a 
TLR2 és TLR4), a retinsav-indukálható gén (RIG)-I-szerű 
és C-típusú lektin receptorok a legfontosabbak. A fungá-
lis struktúrák esetén az utóbbi jelentősége merül fel, ezek 
egyike a dektin-1, amely a gombák sejtfalában expresszá-
lódó β-D-glükánt ismeri fel. Az adaptív immunitást tekint-
ve a T-helper-17-es (Th17-es) sejtek funkciója a meghatá-
rozó, különösen a Candidák által okozott infekciók esetén 
(6).

Legfontosabb kórokozók a hazai 
beteganyagban

A humán fertőzések jelentős csoportjáért a már emlí-
tett dermatofitonok felelősek, amelyeket korábban három 
formanemzetségbe soroltak: Trichophytonok, Microspori-
umok és Epidermophytonok, az utóbbiba valójában egyet-
len faj, az Epidermophyton floccosum tartozik. A humán 
fertőzések nagyrészét a Trichophyton rubrum okozza, de 
más fajok, köztük a T. mentagrophytes, T. interdigitale, T. 
tonsurans vagy a T. verrucosum is kiemelt jelentőségűnek 
számít a hazai beteganyagban. A Microsporum nemzetsé-
get tekintve változások következtek be a nómenklatúrában, 
amely alapján Microsporum és Nannizzia nemzetségekről 
beszélhetünk, a kórokozó csoport egyértelműen legelter-
jedtebb képviselője a Microsporum canis, de Nannizzia 
gypsea által okozott megbetegedések is obszerválhatóak. 
A dermatofiton fertőzések esetén meghatározó a fertőzés 
átviteli útvonala, amelynek alapján megkülönböztetünk 
antropophil (emberről emberre) zoophil (állatról emberre) 
és geophil (talajról emberre) terjedési módokat. A klini-
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hidrát-asszimiláción alapuló táptalajok, emellett a mátrix-
asszisztált lézer deszorpciós, ionizációs, repülési idő mé-
résén alapuló tömegspektrometria (MALDI-TOF) révén is 
lehetséges a fajmeghatározás, amely nem csak a Candidák, 
hanem penész, köztük az Aspergillus fajok elkülönítésére is 
alkalmazható. A nemzetközi gyakorlatban egyre nagyobb 
szerepet kapnak a molekuláris diagnosztikai módszerek: 
a konvencionális és a Real-Time PCR (RT-PCR), valamit 
az új-generációs szekvenálás (ITS analízis) (14, 15). Szisz-
témás érintettség kizárására szerológiai vizsgálatok állnak 
rendelkezésre, antitest vizsgálat érhető el Candida albicans 
és Aspergillus fajok esetén, az antigén kimutatások között 
megtalálhatjuk a gombák sejtfalában levő β-D-glükán, az 
Aspergillusoknál a galakto-mannán detektálását szolgá-
ló vizsgálatokat, valamint a Cryptococcus neoformanshoz 
kötődően is elérhető diagnosztikai módszer (7). A tenyész-
tés mellett szövettani mintavétel után a Perjódsav-Schiff 
(PAS)-reakcióval is kimutathatóak a mikózisok (3, 13). 

A diagnosztika részét képezi továbbá az antifungális 
rezisztencia elemzése, az antimikotikumok minimális in-
hibitoros koncentrációjának (MIC) meghatározása. Ez azt 
a legkisebb gyógyszerkoncentrációt jelenti, amely még 
gátolja a patogén növekedését. Korábban korongdiffúziós 
módszereket és grádiens tesztet alkalmaztak, ma már elter-
jedőben vannak azok az assay-k, amelyek mikrodilúciós 
eljáráson és kolorimetriás mérésen alapulnak (7, 15, 16). 

Az antimikotikumok története  
és a terápiás targetek

Az antimikotikumok megjelenése az 50-es évekre da-
tálható, elsőként a sejtfal felépülését gátló nisztatin és am-
fotericin B vált elérhetővé (17). A grizeofulvint 1958 óta 
alkalmazzák a tinea capitis kezelésére (18, 19). Ezt követ-
te a DNS és RNS szintézist gátló flucitozin, valamint az 
első ergoszterol bioszintézist gátló hatóanyagok, az azolok 
(ekonazol, mikonazol) megjelenése. Az 1980-as évektől 

capitis). A mintavételt megelőzően bizonyos feltételeknek 
teljesülnie kell, például a szisztémás kezelés befejezésé-
től 3 hónapig, lokális antimikotikus terápia esetén pedig 
4-6 hétig kevésbé javasolt a hám- vagy körömkaparék le-
vétele. A kiterjedt, terápia rezisztensnek tűnő folyamatok 
azonban kivételt jelenthetnek a szabály alól. A kontami-
náció elkerülése kapcsán a mintavétel előtt fertőtleníteni 
szükséges a felületet, a körmöket pedig meg kell tisztíta-
ni a körömlakktól, a körömvágás kerülendő közvetlenül 
a vizsgálat előtt. Alapszabály, hogy magát a mintát bőrel-
változások esetén a lézió széli részéből nyerjük, mivel a 
növekedés kapcsán itt mutathatjuk ki legnagyobb valószí-
nűséggel a kórokozót. Köröm esetén szintén az ép-kóros 
határról célszerű a mintavételt végezni (3, 7). 

Amennyiben a mintavétel és a vizsgálat helye fizi-
kailag elkülönül, gondoskodnunk kell a minta megfelelő 
transzportjáról. Ez történhet Petri csészében és tárgyleme-
zek között is. A feldolgozásig a hám- és körömkaparékokat 
szobahőmérsékleten szükséges tartani, és 24-48 órán belül 
el kell juttatni az anyag feldolgozását végző laboratórium-
ba. Releváns klinikai információnak számít a mintavétel 
helye, az esetleges megelőző terápia és a korábbi vizsgála-
tok eredményének feltüntetése. A vizsgálati anyag feldol-
gozása a laborba történő beérkezést követően két útvona-
lon történik: a kaparékokból leoltást végzünk, illetve a lúg 
segítségével (leggyakrabban káliumhidroxiddal történő 
keratolízis) elkészített natív preparátumot mikroszkóppal 
is elemezzük (7, 13) (1. ábra). 

A klasszikus tenyésztési vizsgálatokhoz Sabouraud 
agart használunk, amely glükózt és peptont, valamint anti-
biotikumokat és szükség szerint a penészgátlót (pl. cyclohe-
ximid) tartalmazhat. Egyéb táptalajok alkalmazása is szóba 
jöhet, ezek közül az egyes Candida fajok identifikálására 
szolgáló rizsagart emelnénk ki, amellyel a C. albicans ket-
tős fallal körülvett speciális struktúrája, az ún. chlamydos-
póra (16, 18) képződése mutatható ki (2. ábra). A Candida 
fajok identifikálása felhasználhatóak még a nitrát- és szén-

1. ábra
Kálium-hidroxiddal készült natív preparátum 
fénymikroszkópos képe 400x-os nagyításban

2. ábra
1. Chlamydospóra képzése rizsagaron 

(400x-os nagyítás)
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Szisztémás és lokális kezelés

A továbbiakban az alkalmazási módok, készítményfor-
mák és hatóanyagok ismertetésével szeretnénk segítséget 
nyújtani a megfelelő terápiaválasztásban. 

Általánosságban elmondható, hogy a lokális kezelés li-
mitált kiterjedésű bőrfolyamatokban, illetve az onychomy-
cosis kezdeti fázisában alkalmazható elsősorban, emellett 
szisztémás kezelés kiegészítéseként is szóba jöhet. Krém, 
kenőcs, paszta, ecsetelő vagy oldat formájában is elérhe-
tőek. Ezek egy része általánosabb hatással rendelkezik, al-
koholtartalmú fertőtlenítők, bórsav- és jódszármazékok, pl. 
a povidon-jód jelentőségét nem csak az antifungális terá-
piában, de a mikotikus fertőzések prevenciójában is kiak-
názhatjuk. A bórsav származékoknál kiemelendő, hogy to-
xikus tulajdonságuk miatt kifejezett körültekintést igényel 

kezdve számos újabb azol származékot is fejlesztettek, a 
legtöbb napjainkban használt antimikotikum megjelenése 
-flukonazol, itrakonazol- a 80-as évek végére, 90-es évek 
elejére tehető. A manapság talán legszélesebb körben al-
kalmazott szisztémás szer, a terbinafin a 90-es évek végén 
vált elérhetővé (17, 18). Összességében azt a tendenciát 
láthatjuk, hogy az idő előrehaladtával szelektívebb, biz-
tonságosabb szerekből választhatunk, a régi magasabb 
toxicitású szerek alkalmazási köre viszont beszűkül, bizo-
nyosak el is tűnnek a terápiás színtérről. Az elmúlt évek-
ből kiemelendő, hogy a grizeofulvin alkalmazása visz-
szaszorult, és a ketokonazol kizárólag helyi kezelésként 
alkalmazható bőrgyógyászati indikációban, hepatotoxikus 
mellékhatásai kapcsán (20, 21). 

Ahogy a közlemény elején is összefoglaltuk, a gombák, 
mint eukarióta szervezetek, számos hasonlóságot mutat-
hatnak a humán sejtekkel, így olyan támadáspontokat kell 
választanunk, amelyek szelektíven a gombaszervezetre 
hatnak. Problémát jelenthet viszont, hogy az antimikotiku-
mok legnagyobb része a citokróm p450 enzimrendszeren 
keresztül metabolizálódik, emiatt számos gyógyszerrel 
adódhat interakció a kezelés során (7, 18). A napjainkban 
alkalmazott antimikotikumokat hatásmechanizmusuk alap-
ján az alábbi csoportokba sorolhatjuk (1. táblázat):

1.  Sejtmembránra ható antimikotikumok: a legismer-
tebb hatóanyagok a szkvalén epoxidázt gátló terbi-
nafin, naftifin, a citokróm P450 függő 14-α dime-
tilázt gátló itrakonazol, flukonazol és ketokonazol, 
valamint a membrán szterinjeire ható amfotericin B 
és nisztatin;

2.  Sejtfalszintézis inhibíciója: a β-D-glükán szintézis 
gátlásán keresztül érvényesül az echinokandinok 
hatása, és a kitinszintézis gátlásáért felelős a nikko-
mycin-Z;

3.  Nukleinsav- és proteinszintézis gátlása: a flucitozin 
pirimidin analóg, mely az RNS-be épül és a timidi-
lát szintézis inhibitora. A tavaborol pedig az ún. leu-
cil- tRNS szintetázt gátolja, mely a fungális proteinek 
felépülésében kulcsfontosságú.

Hatóanyagcsoport Hatóanyag Készítmény

Pyridon származék ciclopirox-olamin krém, körömlakk, oldat

Morfolin származék amorolfin krém, körömlakk

Azol vegyület

klotrimazol krém, oldat, hüvelytabletta/kapszula

bifonazol krém, oldatos spray

ketokonazol krém, sampon

izokonazol krém (diflukortolon-valeráttal)

Allilamin származék
terbinafin krém, körömlakk, oldatos spray

naftifin krém, körömlakk

Polyén vegyület nisztatin tabletta, hüvelykapszula/krém (nifuratellel)

2. táblázat
Gyakran alkalmazott lokális antimikotikus készítmények

Target Hatóanyag

Sejt-
membrán

szkvalén-epoxidáz terbinafin

citokróm P450 függő 
14-α deme tiláz

itrakonazol

flukonazol

ketokonazol

membrán szterinjei
amphotericin-B

nystatin

Sejtfal
β-glikánok echinokandinok

kitin nikkomycin Z

Nuklein-
savak, 
protein 
szintézis

pirimidin analóg: 
RNS-be épül, timi -
dilát-szintetáz gátlás

flucitozin

1. táblázat 
Az antimikotikumok csoportosítása a hatásmechanizmus 

alapján
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mú szer. Dermatofiton fertőzésekben elsőként választan-
dó, de az Aspergillus fajok, dimorf gombák ellen is nagy 
hatékonyságú. Maga a hatóanyag a stratum corneumban, 
bőrfüggelékekben halmozódik fel. Az étkezés nem be-
folyásolja a felszívódását, és a májban metabolizálódik. 
Mellékhatásként gasztointesztinális panaszok, hepatitisz, 
szisztémás gyógyszerallergiás reakció, neuropátia jelent-
kezhetnek (25). A terbinafin szedése mellett szubakut kután 
lupus erythematosus (SCLE) is kialakulhat (26). Az ad-
verz gyógyszerreakciók közül jellemző az akut generalizált 
exanthemás pustulosis (AGEP) (3. ábra), amely igen lassan 
gyógyul, mivel a terbinafin a keratinizált szövetekben dú-
sul, és ürülése onnan elhúzódó (3). Gyógyszerinterakciók a 
triciklusos antidepresszánsokkal, MAO-B-gátlókkal, béta-
blokkolókkal és ciklosporinnal ismertek (7, 25). Visszatérő 
kérdés, hogy szükséges-e laborvizsgálat a terbinafin keze-
lés mellett, azonban az irodalmi adatok alapján ez kevésbé 
indokolt, kivéve, ha a betegnél ismert májbetegség (27).

Flukonazol (azolszármazék, triazol): kizárólag szisz-
témás alkalmazás lehetséges, per os és parenterálisan is 
jó hatékonysággal adható, a központi idegrendszerbe jól 
penetrál. Beszűkült vesefunkció esetén dóziscsökkentés-
sel adható. Candida infekciók esetén merülhet fel főként 
a használata, de dermatofitonok esetén is használható. 
A C. krusei primeren rezisztens, a C. glabrata esetén is 
gyakori a rezisztencia (7, 15). Sajnálatos tendencia, hogy a 
C. albicans esetén is egyre több flukonazol rezisztens törzs 
(28). A flukonazol kevésbé májkárosító, mint az itrakona-
zol, viszont a vese funkcióját ronthatja (10, 25). Ismertebb 
mellékhatásai még a gyógyszerallergiás reakciók, gasztro-
intesztinális panaszok és fejfájás megjelenése. Interakciók 
a triciklusos antidepresszánsokkal, antiepileptikumokkal, 
ibuprofénnel, fentanillal, ciklosporinnal, ciklofoszfamid-
dal, amlodipinnel, warfarinnal, teofillinnel, valamint szul-
fanilurea típusú orális antidiabetikumokkal ismertek. Szta-
tinokkal történő együttes alkalmazás esetén rabdomiolízis 
előfordulhat (7, 25).

Itrakonazol (azolszármazék, triazol): alapvetően fun-
gisztatikus, esetenként fungicid hatású, legszélesebb ha-
tásspektrumú, de több mellékhatással járó antimikotikum. 
Candidiasis és Aspergillus fajok által okozott mikózisok 
esetén is alkalmazható, azonban a C. glabrata rezisztens 
lehet. Az Aspergillusoknál is egyre növekvő itrakonazol 
rezisztencia figyelhető meg. Lökésterápiában is használ-
ható, felszívódása kedvezőbb az étkezés során. A bőr-
ben és a genitáliák nyálkahártyájában dúsul, a központi 
idegrendszerbe a flukonazollal ellentétben kevésbé jut be. 
Metabolizációja a májban történik, mellékhatásként gaszt-

használatuk, különösen gyermekeknél és nagyobb testfe-
lületre történő alkalmazás esetén. A klinikai gyakorlatban 
leggyakrabban alkalmazott, célzott hatásmechanizmusú 
szerek a terbinafin, naftifin, ketokonazol, izokonazol, klot-
rimazol és a bifonazol (2. táblázat). A terbinafin és nafitifin 
elsősorban a dermatofiton fertőzések kezelésére szolgál-
nak, míg az azolok inkább sarjadzók ellen használatosak, 
de a dermatofitonokra is hatnak. A klotrimazol fontos sze-
repet tölt be a vulvovaginális candidiasis kezelésében is, a 
ketokonazol pedig a Malassezia kolonizációhoz kapcsoló-
dó kórképekben, köztük a seborrhoeás dermatitisz terápiá-
jában indikált. Mivel a hajas fejbőr és a fül mögötti terü-
let a Malassezia kolonizáció tipikus helyei, ezért minden 
esetben javasolt a ketokonazol tartalmú samponnal történő 
hajmosás. Az egyes bőrfertőzésekhez társuló bőrpír gyors 
csökkenése érhető el a szteroiddal kombinált antimikotikus 
készítményekkel, azonban ezzel párhuzamosan megnövel-
hetik a rezisztencia kialakulásának esélyét (3, 7, 18, 21-22).

Bizonyos hatóanyagokat a köröm mikotikus infekciói-
nak terápiájában alkalmaznak, például amorolfin és ciclo-
pirox tartalmú lakkok formájában (13, 18). A tavaborol ha-
tóanyagtartalmú ecsetelők hazánkban még nem érhetőek 
el, azonban egyre több országban képezik a klinikai gya-
korlat részét (23). Az ecsetelők alkalmazását körömpuhí-
tókkal lehet kombinálni, illetve a körömfelszín reszelése, 
vékonyítása is célravezető a jobb penetráció elősegítése 
kapcsán (3, 24). A jövőbeli kutatások meghatározó irány-
vonalát jelentheti a topikális szerek fejlesztése, amelyekre 
növekvő igényeket láthatunk a betegek körében.

A lokális terápia elégtelensége esetén, vagy súlyos, 
kiterjedt fertőzésekben szisztémás antimikotikus kezelés 
javasolt. Ugyanakkor a szisztémás kezelés hatékonysága 
potencírozható a párhuzamosan alkalmazott lokális anti-
fungális szerekkel (3). A tinea capitis és az onycomycosi-
sok esetén a megfelelő hatóanyag koncentráció eléréséhez 
eleve szisztémás kezelés választandó. A hajas fejbőrt érin-
tő M. canis infekció 8-12 hetes szisztémás terbinafin te-
rápiát is igényel. Onychomycosis vonatkozásában kézkö-
röm érintettség esetében 2-3, lábköröm érintettségnél 3-6 
hónapos, vagy a körömnövekedés gyorsaságától függően 
még hosszabb terápia válhat szükségessé a terbinafin és 
az itrakonazol adásakor. A flukonazolt jellemzően a köröm 
lenövéséig alkalmazzuk (3, 7, 10). Az átláthatóság érde-
kében a dermatológiai indikációban leggyakrabban hasz-
nált hatóanyagokat (terbinafin, flukonazol és itrakonazol) 
a 3. táblázatban foglaltuk össze.

Terbinafin (allilamin származék): mind szisztémás, 
mind helyi alkalmazásra is kiváló, széles hatásspektru-

Hatóanyag Hatásspektrum Alkalmazási mód

Terbinafin dermatofitonok, C. parapsilosis, penészek orális, helyi

Flukonazol Candida fajok (kivéve: C. glabrata, C. krusei), dermatofitonok, penészek orális (parenterálisan is!)

Itrakonazol Candida fajok, dermatofitonok, penészek orális

3. táblázat
A leggyakrabban alkalmazott szisztémás antimikotikumok, dermatológiai indikációban
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Az amfotericin B makrolid vázú antimikotikum, a sejt-
membránba való beépülésével fejti ki hatását, jelenleg is el-
terjedt hatóanyagnak számít, profilaxisban és széles spekt-
rumú terápiákban, rezisztens infekciókban indítható (29). 
Candidiasis, aspergillosis, mucormycosis és cryptococco-
sis képezhetik az indikációs körét. Legsúlyosabb mellék-
hatásai a vese- és májtoxicitás, valamint szívelégtelenség 
és malignus ritmuszavarok előidézése. A rezisztencia elke-
rülése érdekében a flucitozin hatóanyagot minden esetben 
az amfotericin B-vel kombinációban adjuk (3, 7, 25). 

Növekvő jelentőségű gyógyszercsoportnak számítanak 
az echinokandinok, amelyek a sejfal β-D-glükán kompo-
nensére hatnak. A legfontosabb hatóanyagok a kaszpofun-
gin, mikafungin, anidulafungin, elsősorban Aspergillus és 
rezisztens Candida infekciók (köztük C. glabrata) esetén 
használhatóak (15, 25). Mellékhatásként láz, arcödéma, 
vénás gyulladások, anémia, hipokalémia, kipirulás, máj-

rointesztinális panaszok, májenzim eltérések, neuropátia, 
gyógyszerallergiás reakciók jelentkeznek. Interakciókat 
szildenafillal, sztatinokkal, buspironnal, aripiprazollal, 
karbamazepinnel, midazolammal, fentanillal, ciklosporin-
nal, everolimusszal, ivabradinnal, dabrafenibbel, apixa-
bannal, digoxinnal, kumarin típusú antikoagulánsokkal és 
antivirális szerekkel írtak le (7, 10, 25).

További szisztémás kezelések: az alábbi hatóanyagok 
alkalmazása a rutin bőrgyógyászati praxisban ritkábban 
fordul elő, súlyosabb bőr- és lágyrész infekciók, mély-
gombás fertőzések kezelése esetén merülhet fel applikáció-
juk. Az azol csoportba sorolható hatóanyagok a vorikona-
zol, pozakonazol, és izovukonazol. Leginkább rezisztens 
C. glabrata/krusei, emellett Aspergillus fertőzésekben és 
mucormycosis esetén javasoltak. Ezeknél a szereknél gasz-
tointesztinális mellékhatásokkal, fotoszenzitivitással, arci 
és tüdőödémával számolhatunk mellékhatásként (3, 7, 25). 

3. ábra
Akut gereralizált exanthemás pustulosis (AGEP) a PTE ÁOK Bőr-, Nemikórtani és Onkodermatológiai Klinika 

képanyagából
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esetén is perzisztálhatnak. Ilyen esetekben beszélhetünk 
úgynevezett klinikai rezisztenciáról, amely a páciens szer-
vezete, az adott kórokozó és az alkalmazott gyógyszer kö-
zött kialakuló kölcsönhatásokat eredményez (19, 22, 33, 
34). A mikózisok esetében is igaz, hogy a kombinációban 
történő alkalmazás csökkenti a rezisztenciára való hajla-
mot (22, 35). Ugyanakkor az újabb antimikotikus szerek 
fejlesztése mindenképpen kulcsfontosságú a rezisztencia 
problémájával kapcsolatos versenyfutásban.

 
Összefoglalás

Összegzésként elmondhatjuk, hogy a bőr mikózisai-
nak kezelésében meghatározóak a körültekintően elvég-
zett mikrobiológiai vizsgálatok, a terápia választás során 
az előny-kockázat mérlegelése, valamint az adekvát dó-
zis és időtartam alkalmazása. A megoldandó problémák 
között szerepel a diagnosztikai eljárások fejlesztése és a 
klinikai gyakorlatba történő bevezetésük, valamint az an-
tifungális rezisztenciához kapcsolódó problémakörök fel-
tárása. A jövőben még az új hatóanyagok elterjedésével, és 
a kombinációk alkalmazásával várható nagyobb terápiás 
siker. A terület szépségét adja, hogy szorosan összekapcso-
lódik az elméleti területen dolgozó szakemberek és a klini-
kusok munkája. A mikózisok kezelésében meghatározó az 
interdiszciplináris szemlélet. 
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enzimszint emelkedés, beszűkült vesefunkciók jelentkez-
hetnek (7, 25).

Antimikotikumok és terhesség, szoptatás

A terhesség egész ideje alatt javasolhatóak a lokális 
antifungális szerek, beleértve az azolszármazékokat is. 
Szisztémás antimikotikumok alkalmazását illetően az 
irodalom ellentmondásos adatokról számol be. Ameny-
nyiben szisztémás kezelés elkerülhetetlen, úgy a terbina-
fint, amfotericin B-t és lipidszármazékait tekinti a mag-
zat szempontjából legbiztonságosabbnak (25, 30). Egyes 
szakértők a flukonazol alkalmazását is javasolják (31). 
Elsődleges szempont az előny-kockázat mérlegelése, a 
terhesség és szoptatás ideje alatt a szisztémás terápia be-
vezetése súlyos infekció esetén merülhet fel. Az onycho-
mycosis szisztémás kezelése a terhességet és szoptatást 
követő időszakra halasztandó, lokális kezeléssel megaka-
dályozható a folyamat további terjedése, a tünetek egyen-
súlyban tarthatóak. 

Antimikotikus rezisztencia

A rezisztencia kialakulásának veszélye nem csak az 
antibiotikumokhoz kapcsolódik, hanem a gombafajok ese-
tén is egyre számottevőbb tényező, különösen a non-albi-
cans Candidák esetén. Erre mutat rá az is, hogy manapság 
már dominálnak a non-albicans fajok az egyes infekciók 
hátterében. Évekkel ezelőtt figyelemfelkeltő volt a polire-
zisztens C. auris megjelenése, ugyanakkor a C. albicans-
hoz mérten gyengébb virulencia faktorai révén nem terjedt 
el. A helyzetet viszont megnehezíti, hogy viszonylag kevés 
szert hagytak jóvá a gombás fertőzések kezelésére az el-
múlt tíz évben (15).

Alapvetően mikológiai és klinikai rezisztenciát különít-
hetünk el. Az elsődleges rezisztencia a gyógyszerrel való 
érintkezéstől függetlenül fennáll, a másodlagos a gyógy-
szerrel való érintkezés eredményeként jön létre (15, 22). 
A mikrobiológiai rezisztencia mechanizmusai jellemzően 
a gombafajok génmutációin vagy a génexpresszió válto-
zásain alapulnak, amelyek az antimikotikumok felvételé-
nek csökkenését, illetve a gyógyszer támadáspontjaként 
szolgáló sejtalkotók strukturális változásait eredményezik. 
Ezáltal nő a hatóanyagok lebomlásának sebessége, és a 
fungális sejtekből az antimikotikumok kiáramlása (efflux) 
(32, 33). Az azol származékok rezisztenciáját például a 
megnövekedett efflux, az allilaminok (pl.: terbinafin) re-
zisztenciáját főként a szkvalén-epoxidáz gén aminosav-
szubsztitúciói okozzák, amelyek csökkentik a hatóanyag 
kötődési kapacitását. A gyógyszer lebomlásáról és az eff-
lux transzporter expressziójának növekedéséről is van iro-
dalmi adat (15, 34). A gombaellenes rezisztencia további 
mechanizmusa a poliszacharidokból vagy más polimerek-
ből álló extracelluláris biofilm képzése, amely hatékonyan 
védi a patogén gombát mind a gazdaszervezet immunrend-
szere, mind az antimikotikumok ellen (22). 

Bizonyos esetekben a mikotikus fertőzések a megfele-
lő terápiás szer adekvát koncentrációban való alkalmazása 
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Az onychomycosis a köröm szerkezeti egységeinek 
gombák (dermatophytonok, sarjadzó- és penészgombák) 
által okozott fertőzése, ami jellemzően a köröm elszínező-
désével, onycholysissel és a körömlemez megvastagodásá-
val jár (1). A körömlemez, a mátrix és a körömágy egyaránt 
érintett lehet (2). Az „onychomycosis” szakkifejezés a gö-
rög „onyx = köröm” és „mykes = gomba” szavakból ered. 
(3) A körmöket érintő megbetegedések 50%-ában onycho-
mycosis diagnózisa állítható fel (2). A kezelés elkezdése 
előtt javasolt a klinikai kép alapján felmerülő gombás fertő-
zést laboratóriumi módszerekkel igazolni (4). A diagnózist 
a korábban alkalmazott mikroszkópos és tenyésztéses vizs-
gálatok mellett napjainkban már a PCR technika is segíti. 
A köröm gombás fertőzése jelentős pszichoszociális stresszt 
jelent a betegnek, rontja az életminőséget (5). Kezeletlen 
esetben kiindulási góca lehet a bőr egyéb gombás megbete-
gedéseinek (tinea pedis, tinea corporis), illetve növeli a bőr 
bakteriális fertőzéseinek (orbánc, cellulitis) gyakoriságát, 
kifejezetten immunhiány vagy cukorbetegség esetén (6). 

Epidemiológia, etiológia 

Az onychomycosis a köröm eltérések több mint felé-
ben igazolódik világszerte (7). Gyakoribb felnőtt- illetve 
időskorban, prevalenciája magasabb a férfiaknál (8). Haj-
lamosító tényezők közt szerepel: bőrgyógyászati betegség 
(tinea pedis, psoriasis, hyperhidrosis), komorbiditás (dia-
betes mellitus, immunszupresszió, krónikus vénás kerin-
gési elégtelenség, malignitás, elhízás), körmöt ért trauma, 
nem megfelelő körömápolási rutin, zárt, szoros, nem jól 
szellőző lábbeli, gyakori sportolás, nedves környezet, hal-
lux valgus (9).

A köröm gombás fertőzéseinek hátterében 60-70%-
ban dermatophytonok, jellemzően Trichophyton rubrum 
és Trichophyton mentagrophytes áll (10). Az onychomy-
cosis etiológiájában 30-40%-ban játszanak szerepet a pe-
nészgombák, leggyakrabban az Aspergillus-, Scopulariop-
sis- és a Fusarium fajok (11), valamint 10%-ban sarjadzó 
gombák elsősorban a Candida albicans (12). A dermatop-
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Az onychomycosis hazánkban is egy gyakori, a láb- illetve 
a kéz körmeit érintő infekció, amelyet dermatophytonok, 
sarjadzó- illetve penészgombák okozhatnak.

A diagnózis felállítása elsősorban a klinikai kép alap-
ján történik, melyet megerősít a kórokozó gomba mikrobio-
lógiai kimutatása (KOH preparátumok, tenyésztés, szövet-
tani vizsgálat, PCR vizsgálat). Kezelése történhet lokális 
vagy szisztémásan alkalmazott antimikotikummal.

Az onychomycosis amellett, hogy jelentősen befolyá-
solja az életminőséget, emeli a bakteriális fertőzések (or-
bánc) kockázatát, illetve a gombás fertőzés a lábhátra, 
talpra is tovább terjedhet. 

Klinikailag elsősorban a psoriasis körömtüneteitől, 
traumás köröm-eltérésektől, onychogryphosistól kell elkü-
löníteni.

Kulcsszavak:
onychomycosis – trichophyton – candida – 

terbinafin – itrakonazol – flukonazol

SUMMARY

Onychomycosis is a common, chronic fungal nail infection 
affecting the toenails and fingernails. Causative agents 
are dermatophytes, yeasts and nondermatophyte moulds, 
however mixed infections can also occur. Microscopy and 
fungal culture are the gold standard techniques for onych-
omycosis diagnosis, however histology and PCR are also 
accurate methods.

There are several treatment options available, includ-
ing oral and topical antifungal drugs, and devices. Onych-
omycosis may cause physical dyscomfort and increase the 
risk for bacterial infections (erysipelas, cellulitis) in im-
munocompromised patients.

Differential diagnosis of onychomycosis includes pso-
riasis, traumatic nail disorders, and onychogryphosis.

Key words:
onychomycosis – trichophyton – candida – 

terbinafine – itraconazole – fluconazole
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A totális dystrophias forma a distalis-lateralis subun-
gualis és a proximalis subungualis onychomycosis végál-
lapota.

Az onychomycosis járhat dermatophytomával (gom-
bafonalak csoportosulása a körömlemez alatt) valamint 
melanonychiával (a melanin termelő képességgel rendel-
kező gombaelemek esetén) (2. ábra).

Klinikusként gyakran találkozunk az onyhomycosis ti-
nea pedis-szel, ill. krónikus paronychiá-val való társulásá-
val is (17).

Diagnózis

Az onychomycosis diagnózisa a típusos klinikai kép 
felismerésén (köröm elszíneződése, körömlemez alatti 
hyperkeratosis, onycholysis) alapul. A körömlemez der-
matoszkópos vizsgálata segíti az egyéb körömbetegségek 
elkülönítését. Típusos dermatoszkópos képre jellemző a 
proximális szél szabálytalan csipkézettsége az onycholy-
sis területén, a fehéres-sárgás hosszanti csíkozottság, 
a leukonychia, a chromonychia és a dermatophytoma 
(3. ábra) (18). 

A körömkaparékból vett mintát 20%-os KOH oldatos 
előkezelése után fénymikroszkópban 400-600-szoros na-
gyításban értékelhetjük. A KOH a keratin tartalmú kép-
leteket feloldja, de a gombaelemeket nem károsítja, így 
segít láthatóvá tenni ez utóbbiakat. A KOH oldatos teszt 
olcsó, könnyen kivitelezhető, és kiválóan alkalmas szű-
rőtesztként, felismerhetőek vele a gombafonalak, spórák, 
sarjadzó gomba sejtek, de specificitása (38-78%) függ az 
értékelő szakmai tapasztaltságától, és fajmeghatározásra 
sem alkalmas (19).

hytonok, penészgombák és sarjadzó gombák eltérő mér-
tékben érintik a láb- és kéz körmeit. A dermatophytonok 
a lábkörmök, a sarjadzó gombák (Candida) a kézkörmök 
esetében izolálhatók gyakrabban (13).

Klinikai kép

Az onychomycosis klinikai spektruma rendkívül válto-
zatos: járhat a köröm elszíneződésével, körömlemez alatti 
hyperkeratosissal, onycholysissel, splitting-gel, a köröm-
lemez destrukciójával.

A három leggyakoribb klinikai megjelenési forma a 
distalis lateralis subungualis-, a fehér superficialis- és a 
proximalis subungualis onychomycosis. Előfordul még 
endonyx onychomycosis, superficialis fekete onychomy-
cosis, totális dystrophias forma, és kevert típusú onycho-
mycosis (14).

A distalis laterális subungalis onychomycosis a leggya-
koribb klinikai forma. A köröm lemez disztális részéről in-
duló fehér, sárgás/barnás elszíneződéssel indul, ami terjed 
proximal felé, subungalis hyperkeratosis és onycholysis 
kísérheti. Általában a hallux körmét érinti, leggyakoribb 
kórokozó a Trichophyton rubrum (1. ábra) (15). 

A fehér superficialis onychomycosisban a körömlemez 
matt fehér foltos elszíneződése alakul ki, mely kezelés nél-
kül ráterjed az egész körömlemezre. Jellemző kórokozója 
T. mentagrophytes, T. rubrum és Candida fajok (16). 

A proximalis subungalis onychomycosis egy kevésbé 
gyakori forma, jellemzően a körömredő felől indul és ter-
jed disztál felé. Súlyos immunhiány, az AIDS indikátora 
lehet. T. rubrum, Fusarium fajok, C. albicans és Aspergil-
lus fajok okozzák (14).

1. ábra
Distalis lateralis subungualis onychomycosis 

(leggyakoribb klinikai forma)

2. ábra
Melanonychia klinikai képe
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Gold standard diagnosztikai módszer az onychomyco-
sis diagnosztikában a Sabouraud chloramphenicollal és a 
Sabouraud cyclohexidinnel kiegészített agarokon történő 
tenyésztés. Specificitása magas (83-100%), de szenzitivi-
tása kérdéses, a tenyésztés után kiadott eredmények egy-
harmada álnegatív (9, 21). A tenyésztés koinfekció kimu-
tatására is alkalmas, meghatározható a kórokozó gomba 
faja, életképessége, és antimikotikum érzékenysége is, 
ami segít a hatékony terápia megválasztásában (9). Kli-
nikai gyanú, de negatív tenyésztési eredmény esetén java-
solt az ismételt mintavétel (5. a, b, c, d ábra).

Magas specificitásának és gyorsaságának köszönhe-
tően új diagnosztikai lehetőséget jelent az onychomy-
cosis kivizsgálásában a PCR módszer, mely a gombákra 

A szövettani mintavétel és PAS reakció egy érzékenyebb 
diagnosztikai módszer, szenzitivitása 82-88% (20), viszont 
nagyobb laborhátteret igényel, költségesebb. A kórokozó 
gomba életképességéről ez sem ad felvilágosítást (4. ábra).

a b c d
5. a, b, c, d ábra

A körömkaparékokban előforduló dermatophyton gombák tenyészetei Sabouroud agaron.
a, b: T. rubrum, c: T. mentagrophytes, d: T. tonsurans

4. ábra
Szövettani vizsgálat, PAS reakció, 60x nagyítás.

Megfigyelhetők a gomba sejtek és fonalak

3. ábra
Onychomycosis típusos dermatoszkópos képe
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lemez 40%-os ureával történő előzetes puhítása javasol-
ható.

A gombaellenes kezelés kézkörmök esetében 2-3 hó-
napig, lábkörmök esetében 3-4 hónapig folytatandó (23).

Alternatívaként adható heti 150-450 mg flukonazol jó 
választás társbetegségek miatt többféle gyógyszert szedő 
betegeknek, mert kevesebb a gyógyszerinterakció, de ha-
tékonysága összességében elmarad a terbinafin ill. itrako-
nazol hatékonyságától és hosszabb ideig (3-6 hónap) kell 
alkalmazni (1. táblázat) (23, 25). 

A szisztémás ketokonazol súlyos, életet veszélyeztető 
hepatotoxicitás, mellékvesekéreg-elégtelenség miatt kike-
rült a terápiás irányelvekből (29).

Onychomycosisban alkalmazott Nd:YAG, dióda és 
frakcionált CO2 lézerek szelektív photothermolysis révén, 
a gombafonalakban elnyelődve direkt fungicid aktivitással 
bírnak, valamint célzottan irányítva megkímélik a környe-
ző bőrt a károsodástól, de önmagukban alkalmazva haté-
konyságuk elmarad a lokális és a szisztémás gombaellenes 
szerek hatékonyságától (30).

A kezelési lehetőségek spektrumát szélesíti a fotodiná-
miás terápia (PDT) is, ami monoterápiában illetve antimi-
kotikummal történő kombináciban is indítható. Az eljárás 
során egy fényérzékenyítő anyag (pl. 5-aminolevulinsav (5-
ALA), metil-aminolevulinsav (MAL)) adása után alkalmaz-
zuk a fény- illetve lézersugarakat. A kezelés hatására reak-
tív oxigén szabadgyökök (ROS) szabadulnak fel, amelyek 
végül a gombaelemek szelektív pusztulását eredményezik. 
A PDT dermatophyton és sarjadzó gomba fertőzés esetén is 
hatásosnak bizonyult, kedvező a mellékhatás profilja, nem 
alakul ki vele szemben rezisztencia és nem lép interakcióba 
a párhuzamosan adott egyik antimikotikummal sem (31).

A körömlemez sebészi eltávolítása csak terápiarezisz-
tens esetekben merül fel, és ilyenkor is javasolt a beavat-
kozás után az antimikotikus kezelés folytatása a kiújulás 
megelőzése céljából (25, 32). 

Az onychomycosis kezelése gyakran jelent kihívást a 
kezelőorvosnak, a lokális és a szisztémás kezelés esetén 
is gyakori a terápiás kudarc. A terápia hatástalanságának 
oka lehet diagnosztikai tévedés, nem megfelelő együttmű-
ködés a beteg részéről, antimikotikum rezisztencia vagy a 
társbetegségek miatt szedett egyéb gyógyszer-antimikoti-
kum interakció. Kiemelt fontosságú továbbá a társuló ti-
nea pedis intenzív kezelése, ami csökkenti a 20-50%-os 
recidíva esélyét (33).

jellemző DNS fragmentumok detektálásával a legponto-
sabb fajmeghatározásra alkalmas (22). A multiplex PCR 
használata lehetővé teszi, hogy az egy mintában megjele-
nő koinfekciót okozó sarjadzó-, penész és dermatophyton 
gombák egyidejűleg kimutatásra kerüljenek. Elérhetősége 
hazánkban még korlátozott.

Terápiás lehetőségek

A kezelés megkezdése előtt javasolt a kórokozó gomba 
izolálása az érintett körömből. Ezáltal a kezelés költségha-
tékonyabb, kevesebb a diagnosztikai tévedés és megelőz-
hetők a felesleges gyógyszermellékhatások, gyógyszer-
interakciók (23). Hazánkban a diganosztikai módszerek 
korlátozott elérhetősége miatt a klinikus gyakran rákény-
szerül az empírikus kezelés indítására.

Enyhe, középsúlyos dermatophyton fertőzés (pl. dista-
lis lateralis subungualis onychomycosis, amikor a köröm-
lemez kevesebb, mint fele érintett) esetén első vonalban 
a lokális amorolfin, ciclopirox illetve az orális terbinafin 
adása javasolt (23). Az amorolfin hatékonysága párhu-
zamosan adott orális antimikotikummal növelhető (24). 
A lokális terápia nagy előnye a szisztémásan adott anti-
mikotikummal szemben, hogy nincs szisztémás mellékha-
tása, kevesebb a gyógyszerinterakció, viszont jóval hosz-
szabb a kezelés időtartama.  

Súlyos dermatophyton fertőzés (pl. körömlemez több,-
mint 50%-át illetve a mátrixot, lunulát érintő onychomy-
cosis, proximalis subungualis onychomycosis és totális 
distrophias onychomycosis) esetén orálisan adott terbina-
fin az elsőként választandó kezelés (25). Mellékhatásként 
fejfájást, gastrointestinalis panaszokat okozhat, a koráb-
ban leírt hepatotoxicitás esélye 1:50-100.000, ami a terá-
pia felfüggesztésével szűnik (3, 26). Itrakonazol alterna-
tívaként adható a terbinafin hatástalansága esetén, illetve 
azoknak a pácienseknek, akik a terbinafin szedése mellett 
súlyos mellékhatást (hepatotoxicitás) tapasztaltak. Az it-
rakonazol adása kontraindikált szívelégtelen betegeknek, 
CYP3A4 enziminduktorként számos gyógyszerinterakciót 
okozhat (23, 27).

Sarjadzó- és penészgombák által okozott onychomy-
cosisra orális itrakonazol az elsőként választandó kezelés 
(28). Lokális amorolfin, ciclopirox hatása csekélyebb.

Súlyosan disztrófiás, extrém fokban megvastagodott 
körömlemez esetén a kezelés elindítása előtt a köröm- 

Kórokozó és klinikai forma Hatóanyag Adagolás (per os) Kezelés időtartama

Dermatophyton 
enyhe-középsúlyos terbinafin 1x250 mg/nap

kézköröm: 2-3 hónap 
lábköröm: 3-4 hónapközépsúlyos-súlyos 

itrakonazol 2x200 mg/nap 1 hétig, 
majd 3 hét szünetSarjadzó-, 

penészgombák  
flukonazol 1x300-450 mg heti egyszer köröm lenövéséig

1. táblázat
Onychomycosisban javasolt orális antimikotikumok és adagolásuk
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Összefoglalás

Az onychomycosis népbetegség, a körömrendellenes-
ségek leggyakoribb oka, súlyos pszichoszociális teher és 
bakteriális fertőzések kialakulását segíti elő. A diagnózist 
legtöbbször a klinikai kép alapján fel lehet állítani, de a te-
rápia megkezdése előtt javasolt a gomba direkt azonosítása 
mikrobiológiai módszerekkel (mikroszkópos vizsgálat, te-
nyésztés, PCR). A klinikus szakmai gyakorlata, a diagnosz-
tikai teszt hozzáférhetősége, a vizsgálat költsége határozza 
meg, hogy melyik diagnosztikai módszert használjuk. 

A terápia megválasztásánál mérlegelni kell a fertőzés 
súlyosságát és az orális antimikotikum mellékhatásait. 
A szisztémásan adott gomba ellenes szer gyerekek és fel-
nőttek esetében is magasabb gyógyulási rátával jár, és a 
terápia időtartama is rövidebb (34, 35). Az effektivitást 
növeli a lokális- és szisztémás készítmények egyidejű al-
kalmazása, valamint a PDT illetve a lézeres kezelés hasz-
nálata. 
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A kerion Celsi a hajas fejbőrre lokalizálódó, mély, 
heves gyulladásos reakcióval és purulens váladékozás-
sal kísért mycosis. A fertőzés hátterében leggyakrabban 
Microsporum és Trichophyton törzsek identifikálhatóak. 
A diagnózis felállítása általában nem jelent nehézséget 
az igen jellegzetes klinikai tüneteknek köszönhetően. 
Kezelésében a szisztémás antimycotikus kezelés korai 

bevezetése lényeges. Az erythaema nodosum az alsó 
végtagok feszítő oldalára lokalizálódó gyulladásos bőr-
betegség, amelynek hátterében gyermekkorban leggyak-
rabban infekciók állnak; a tünetek felső légúti virális 
vagy bakteriális (β-hemolizáló Streptococcusok) meg-
betegedésekhez társulhatnak az esetek jelentős százalé-
kában. 
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Kerion Celsi és erythaema nodosum együttes előfordulása 
gyermekkorban

Kerion Celsi and erythaema nodosum in childhood
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ÖSSZEFOGLALÁS

A kerion Celsi a hajas fejbőrre lokalizálódó, mély, heves 
gyulladásos reakcióval és purulens váladékozással kísért 
mycosis. A fertőzés hátterében leggyakrabban Microspo-
rum és Trichophyton törzsek identifikálhatóak. A diagnózis 
felállítása általában nem jelent nehézséget az igen jellegze-
tes klinikai tüneteknek köszönhetően. Kezelésében a szisz-
témás antimycotikus kezelés korai bevezetése lényeges. Az 
erythaema nodosum az alsó végtagok feszítő oldalára lo-
kalizálódó gyulladásos bőrbetegség, amelynek hátterében 
gyermekkorban leggyakrabban infekciók állnak. Tinea ca-
pitis, kerion Celsi fennállása esetén az erythaema nodosum 
id- vagy dermatophytid reakció következménye: a fungalis 
antigének hatására a primer fertőzés helyétől távolabb ki-
alakult gyulladásos válaszreakció keletkezik. Az irodalom-
ban mindössze néhány esetriport számol be az erythaema 
nodosum és a kerion Celsi együttes előfordulásáról gyer-
mekkorban, a szerzők esetüket ezen ritka konstelláció pre-
zentálása céljából tartják bemutatásra érdemesnek.

Kulcsszavak:
tinea capitis – kerion Celsi – erythaema 

nodosum – dermatophytid reakció – 
szisztémás antimycotikus kezelés

SUMMARY

Kerion Celsi is a markedly inflammatory presentation 
of tinea capitis, usually caused by Microsporum and 
Trichophyton infections. Rapid introduction of aggres-
sive systemic antifungal therapy is pivotal in the treat-
ment. Erythema nodosum is a hypersensitivity reaction 
characterized by red, tender, nodular lesions usually on 
the pretibial surfaces; the most common etiologic caus-
es in childhood are infections. Erythema nodosum is an 
“id” or dermatophytid reaction in kerion Celsi; the hy-
persensitivity reaction is the consequence of vast amount 
of fungal antigens. There are only a few case reports in 
the literature on the common occurrence of kerion Cel-
si and erythema nodosum in children, the authors find 
their case worthy of presentation because of this rare 
constellation. 

Key words:
tinea capitis – kerion Celsi – erythema 
nodosum – dermatophytid reaction – 

systemic antifungal therapy
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előemelkedő, élesen körülhatárolt, gennyet ürítő csomókat tartal-
mazó, ulcerálódott, lepedékkel fedett, igen odorosus és rendkívül 
fájdalmas, alopéciás plakk volt megfigyelhető (1. ábra). Mindkét 
lábszár elülső felszínén egy-egy kisalmányi, valamint több kisebb, 
ujjbegynyi méretű, haragos vörös, tömött tapintatú subcutan cso-
mó került leírásra, felszínükön apró pustulákkal. Emellett mindkét 
alsó végtag elülső felszínén számos apró elemű erythaemás papula 
és pustula alakult ki (2. a, b ábra). Korábban flutrimazole krém, 
povidon-jód oldat, bacitracin-neomycin kenőcs, naftifin ecsetelő, 
illetve szisztémás cefuroxim kezelés alkalmazására került sor a 
hajas fejbőrön jelentkező tünetek miatt. A gyermek családi anam-

Az irodalomban mindössze néhány esetriport számol 
be a kórkép és a kerion Celsi együttes előfordulásáról, ese-
tünket ezen ritka konstelláció prezentálása céljából tartjuk 
bemutatásra érdemesnek (1-5).

Esetismertetés

A bemutatásra kerülő, 7 éves leánygyermek bőrtünetei a Gyer-
mekbőrgyógyászati Szakrendelésünk felkeresését megelőzően 
másfél hete kezdődtek. Első észlelésünk alkalmával a hajas fej-
bőrön, a fejtető bal oldalán egy férfitenyérnyi, virágágyásszerűen 

1. ábra 
Első észlelésünk alkalmával a hajas fejbőrön, a fejtető bal oldalán egy férfitenyérnyi, virágágyásszerűen előemelkedő, 

élesen körülhatárolt, számos gennyet ürítő csomót tartalmazó, ulcerálódott, lepedékkel fedett, vérzékeny, igen odorosus 
és rendkívül fájdalmas, alopéciás plakk volt megfigyelhető

a b

2. a, b ábra 
a: Mindkét lábszár elülső felszínén egy-egy kisalmányi, valamint több kisebb, ujjbegynyi méretű, 

haragos vörös, tömött tapintatú subcután csomó látható, az erythaema nodosum diagnózisnak megfelelően; 
b: A subcutan csomók felszínén számos apró elemű pustula észlelhető
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hyton mentagrophytes var. mentagrophytes infekció fennállását 
igazolta. Szisztémás terbinafin (napi 125 mg) és prednisolon 
(0,5 mg/kg/nap) kezelés, valamint lokális hámosító és antiszep-
tikus terápia bevezetésére került sor. Laboratóriumi kivizsgálása 

néziséből kiemelendő, hogy édesanyja és édesapja tinea corporis 
miatt helyi és szisztémás gombaellenes kezelést kapott korábban.

A klinikai kép alapján kerion Celsi és erythaema nodosum 
diagnózisát állítottuk fel. A mikrobiológiai vizsgálat Trichop-

3. ábra 
10 nappal később készült kontroll fotón a gyulladásos tünetek jelentős fokú csökkenése tapasztalható, 

vaskos pörk borítja a fejbőrt

4. ábra 
10 napos terbinafin és prednisolon terápiát követően a lábszáron lévő csomók mérete csökkent, a gyulladásos tünetek 

szignifikáns javulása figyelhető meg
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5. ábra 
3 hetes szisztémás terbinafin és prednisolon terápiát követően az erythaema nodosumnak megfelelő csomók 

regrediáltak, helyükön livid foltok, illetve postinflammatórikus hyperpigmentáció látható

6. ábra 
A kontroll fotó egy hónappal a szisztémás terbinafin kezelés befejezését követően készült. A gyulladás megszűnt, 

hegképződés nem észlelhető, a hajszálak visszanövekedése megindult
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vizsgálattal a hajszál spórákkal való kitöltöttsége figyelhe-
tő meg. A hajas fejbőr mycotikus eredetű megbetegedései 
esetén ectothrix fertőzést leggyakrabban a M. audouinii, 
M. canis, M. ferrugineum, T. mentagrophytes és T. verru-
cosum fajok okoznak, míg az endothrix típusú fertőzések 
hátterében általában a T. tonsurans, T. violaceum és a T. 
soudanense kórokozók állnak.

Az ecto- és endothrix trichomycosis esetében egyaránt 
a hajszálak letörése figyelhető meg. Microsporia capitis 
kapcsán jellegzetesnek mondható, hogy a hajszálak a tö-
vüknél azonos magasságban törnek le. Kerion Celsi fenn-
állása esetén a gyulladt szőrtüszőkből a hajszálak gyakran 
könnyen kiemelhetőek.

Trichoscopia során a letört hajszálak mellett leggyak-
rabban dugóhúzó alakú hajszálakat (rövid hajszálak, ame-
lyek dugóhúzóhoz hasonlóan feltekerednek), cikcakkos 
hajszálakat (rövid hajszálak, amelyekben több hajlítás 
van) és vonalkódszerűen (morze-szerűen) elrendeződő 
hajszálakat észlelhetünk; ezek mellett erythema, follicu-
láris keratosis, pörkképződés és finom lisztszerű hámlás 
(jellegzetes Microsporum canis fertőzésben) színezheti a 
dermatoszkópos képet. A Trichophyton nemzetség okoz-
ta tinea capitisben a dugóhúzó alakú hajszálakat jóval 
gyakrabban észlelhetjük, mint a Microsporum fertőzések 
esetén. Kerion Celsi fennállásakor a hajszálak törése, a 
klasszikus „black-dots” jel mellett pustulák uralják a der-
matoszkópos képet. 

A kórokozó pontos identifikálásához mikroszkópos és 
tenyésztéses vizsgálat szükséges, amelyhez tinea capitis 
esetén hámkaparék- és hajszálmintavétel (hajhagymával 
együtt) javasolt. A kaparékot érdemes a lézió széli részé-
ről venni, a fertőzött bőrfelszínről steril tompa élű pengé-
vel vagy kaparókéssel. A mintavételt a kezelés megkez-
dése előtt, vagy négy-hat hetes kezelésmentes periódust 
követően javasolt elvégezni. Tinea capitis esetén a min-
ta mikroszkópos és tenyésztéses vizsgálata is szükséges, 
amely továbbra is arany standardnak számít az újonnan 
megjelenő diagnosztikai lehetőségek mellett. A mintákat 
leggyakrabban Sabouraud-glukóz agarra oltják, ez a stan-
dard táptalaj, amely antibiotikumot és penészgombát gát-
ló adalékanyagot is tartalmazhat. A mintákat többnyire 26 
vagy 37 Celsius fokon inkubálják, de a hőmérséklet és az 
inkubációs idő a gombafajtól függően eltérő lehet.

Általánosan elmondható, hogy a tenyészetek kiértéke-
lése dermatophytonok esetén átlagosan 7-21 nap, sarjadzó 
gombák esetén pedig 7-10 nap múlva végezhető el. Ezért a 
bőr gombás fertőzéseinek gyors kimutatására, identifikálá-
sára az elmúlt évtizedben több PCR módszertanon alapu-
ló molekuláris tesztet, illetve a fehérjeprofilokra alapozó 
tömegspektrum alapján differenciáló MALDI-TOF MS 
technológiát fejlesztettek ki. Ezen vizsgálati lehetőségek a 
mindennapi rutin klinikai ellátásban egyelőre nem elérhe-
tőek (1, 2, 4, 5, 6, 7, 8, 9).

2023-ban Aurore Anton és francia munkacsoportja 
közleményükben bemutatták a DendrisCHIP® technoló-
giát, amely egy új, gyors és pontos, ígéretes módszer le-
het a jövőben, elsősorban a dermatophyta fertőzések rutin 
diagnosztizálásában (10).

során a kissé emelkedett C-reaktív protein értéken kívül egyéb 
kóros eltérést nem találtunk. A prednisolon terápia alkalmazását 
a mycotikus infekciót kísérő heves gyulladásos reakció, valamint 
az erythaema nodosum együttes fennállása indokolta. Két hét el-
teltével az erythaema nodosumnak megfelelő csomók, illetve a 
papulo-pustulosus bőrtünetek regrediáltak, a hajas fejbőrön ész-
lelhető góc kapcsán a gyulladásos tünetek és a szubjektív pana-
szok is igen jelentősen mérséklődtek (3, 4, 5. ábra). A páciens 8 
héten keresztül kapta a terbinafin kezelést, 4 héten át részesült 
prednisolon terápiában. A 8 hetes kontroll vizsgálaton a haj visz-
szanövekedése megindult, hegképződés nem alakult ki (6. ábra).

Megbeszélés

A hajas fejbőrre lokalizálódó mycotikus fertőzések 
igen gyakoriak gyermekkorban: a WHO adatai szerint a 
pyodermák után a tinea capitis a leggyakrabban előforduló 
bőrfertőzés ebben a populációban. A tünetek morfológiája 
és súlyossága igen változatos. Extrém heves gyulladásos 
reakcióval kísért variánsa a kerion Celsi (elnevezése a gö-
rög kerion, lépesméz szóból származik; Celsus darázsfész-
keként is szokás emlegetni, hiszen az első leírása Celsus 
ókori római orvostól származik.). Leggyakrabban az ant-
ropophil Trichophyton (Trichophyton tonsurans) törzsek 
állnak a fertőzés hátterében, ritkábban a zoophil Micros-
porum (Microsporum canis) fertőzés, azonban az esetek 
kb. 40%-ában nem sikerül kórokozót identifikálni. A rossz 
higiénés és szociális-társadalmi körülmények, a zsúfolt-
ság a súlyos infekció rizikófaktorai közé sorolhatóak, fiú-
gyermekek, férfiak esetében 3-4-szer gyakrabban alakul ki 
a kórkép (1, 2, 3, 4). A fertőzés leggyakrabban kisgyer-
mekkorban és gyermekkorban fordul elő. Serdülőkorban 
a faggyúmirigyek működése fokozódik, ezt megelőzően a 
bőrön az alacsonyabb zsírsav koncentráció a bőr pH-érté-
kének növekedését eredményezi, elősegítve a dermatop-
hytonok kolonizációját és az infekciók manifesztálódását 
(2). Az esetek jelentős részében a kerion Celsi a hajas fej-
bőr gyulladásos reakciójával nem kísért mycotikus fer-
tőzésének talaján alakul ki. A hosszú ideje fennálló, nem 
kezelt fertőzés, az immunszuppresszió, a lokális kortiko-
szteroid és az elhúzódó antibiotikum használat jelentősen 
növeli a heves gyulladásos reakció kialakulásának esélyét 
(1). A kórkép általában élesen körülhatárolt, pustulákat, 
suppurálódó csomókat tartalmazó, virágágyásszerűen elő-
emelkedő, kifejezetten érzékeny terime formájában mani-
fesztálódik a hajas fejbőr területén (1, 2). 

A kerion Celsi diagnózisa

A tinea capitis diagnosztikájában -a jellegzetes klinikai 
kép mellett- a rendelői diagnózisunk megerősítésében se-
gítséget nyújthat a dermatoszkóp (trichoscopia), illetve a 
Wood-fény, amelyben a Microsporia capitis fertőzés által 
érintett terület zölden, sárgás-zölden fluoreszkál.

Tompa kék fénnyel fluoreszkál a Trichophyton schoen-
leinii, bizonyos endothrix dermatophytonok, mint a T. ton-
surans és a T. violaceum egyáltalán nem fluoreszkálnak 
Wood-fényben. Endothrix fertőzés esetén, mikroszkópos 
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kórokozóval szembeni túlérzékenységi reakció játszik sze-
repet. Kezelésében alapvető az agresszív szisztémás an-
timycotikus terápia (terbinafin, itrakonazol, flukonazol) a 
hegesedés megelőzése érdekében.

A kerion Celsi terápiája

A tinea capitis kezelése szisztémás antifungális terá-
piát jelent, ugyanis a lokális szerek nem hatolnak be a haj-
szálak folliculusaiba. A nemzetközi irodalom alapján első 
vonalbeli kezelés a griseofulvin és a terbinafin, alternatív 
terápiás lehetőségek az itraconazol, a ketokonazol és a flu-
conazol (1. táblázat) (1, 11). Az ideális szisztémás anti-
fungális kezelésnél figyelembe kell venni a hatékonyságot, 
a biztonságosságot, a tolerálhatóságot, a beteg complian-
ce-ét, a hazai viszonylatban elérhető gyógyszerformákat, 
valamint a gyógyszerelés költségét is. A terápia indítása 
előtt kívánatos a kórokozó törzs mikológiai azonosítása 
az eredményesség növelése érdekében (12). Az 1950-es 
évektől fogva a griseofulvin volt a tinea capitis kezelésé-
nek arany standardja, ami hatékony a Microsporum, a Tri-
chophyton és az Epidermophyton speciesekkel szemben, 
ugyanakkor a terápia hosszú időtartama (6-12 hét) miatt 
a betegek compliance-e jelentősen csökkenhet (5, 12). 
Egyes szerzők szerint perzisztáló infekciót okoz és növeli 
a tünetmentes hordozók számát, beszerezhetőségével kap-
csolatban is problémák merültek fel az utóbbi években (2, 
5). A gyógyszernek mikrokristályos és ultramikrokristá-
lyos formája létezik, mind a tabletta, mind pedig a szirup 
esetében. A mikrokristályos forma dózisa gyermekeknél 
20-25 mg/kg/nap, az ultramikrokristályos formának a jobb 
felszívódás miatt 10-15 mg/kg/nap. A griseofulvin alkal-

A kerion Celsinek hisztológiailag az alábbi négy stá-
diumát különböztethetjük meg: suppuratív folliculitis, 
suppuratív folliculitis és dermatitis, suppuratív folliculitis 
és suppuratív-granulomatosus dermatitis, suppuratív-gra-
nulomatosus dermatitis és fibrotizáló dermatitis. Suppura-
tív folliculitisben klinikailag erythaemás plakk és pustu-
lák megléte figyelhető meg, szövettanilag perifollicularis 
gyulladásos infiltráció (neutrophil granulocyták, lympho-
cyták és plazmasejtek), valamint spongiosis jellemző, a 
hajszálak katagén fázisban vannak. A második stádiumban 
klinikailag erythaemás, beszűrt plakk, papulák és pustulák 
észlelhetőek, a plakk széli részén hámlás látható. Szövetta-
nilag a papilláris dermis oedemája, neutrophil granulocy-
tákban gazdag perifollicularis és perivascularis infiltráció 
jellemző. A harmadik stádiumban a gyulladásos klinikai 
tünetek mellett az alopecia is megfigyelhető, a hisztológiai 
vizsgálat során neutrophil granulocytás, lymphocytás és 
plazmasejtes infiltráció, valamint granulomatosus gyulla-
dás látható. A negyedik stádiumban a kiterjedt hajvesztés 
mellett hegesedés észlelhető; szövettanilag gyulladásos 
sejtes infiltráció, granulomaképződés, a kollagén rostok 
mennyiségének növekedése és hegesedő alopecia látható 
(2, 3).

A differenciál diagnózis során a betegséget főleg a bak-
teriális infekcióktól, a pyogén fertőzéstől, a dissecáló folli-
culitistől szükséges elkülöníteni.

A klinikai kép bakteriális fertőzést utánozhat, a szisz-
témás antibiotikumos kezelés és a sebészeti feltárás mel-
lett a tünetek természetesen progrediálnak. Bakteriális 
szuperinfekció, nyaki nyirokcsomó duzzanat sok esetben 
megfigyelhető. A kórkép hegesedő alopécia hátrahagyásá-
val gyógyulhat. A súlyos gyulladásos reakció hátterében a 

Hatóanyag (gyári név) Gyermekkori adagolás Kezelés időtartama

Terbinafin

10–20 kg: 62,5 mg/nap 
20–40 kg: 125 mg/nap 
›40 kg: 250 mg/nap
vagy
4–6 mg/kg/nap

Trichophyton spp.: 2–6 hét 
Microsporum spp.: 8–12 hét

Griseofulvin
    Mikrokristályos
    Ultramikrokristályos

20–25 mg/kg/day 
10–15 mg/kg/day

6–12 hét, vagy ameddig a tenyésztés nem lesz 
negatív 

Itraconazol

Kapszula: 5 mg/kg/nap 

Oldat: 3 mg/kg/nap 
(Mo-on nem elérhető)

Napi adagolás: 2–6 hét
Trichophyton spp: 2-4 hét
Microsporum spp:4-6 hét
Pulzus kezelés (1 hét kezelés, majd 2 hét szü-
net az első 2 ciklus között, majd 3 hét szünet 
a 2. és 3. ciklus között): 2-3 ciklus 

Fluconazol

Napi adagolás: 
Oldat: 3–6 mg/kg/nap
Kapszula: 6 mg/kg/nap
Heti adagolás: 8 mg/kg hetente egyszer 

3-6 hét

8-12 hét

1. táblázat
Tinea capitis szisztémás kezelése gyermekkorban
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és a teljes gyógyulási arány. A flukonazol hatékonysága 
megegyezik a Microsporum és a Trichophyton törzsekkel 
szemben. Az itrakonazol és a terbinafin hatékonyabban 
alkalmazhatóak a Trichophyton, mint a Microsporum fer-
tőzésekkel szemben. A Trichophyton fertőzések kapcsán 
a terbinafin, az itrakonazol és a flukonazol hatékonysága 
megegyezik a griseofulvin effektivitásával (14).

A helyi terápia kiegészítő kezelésként alkalmazható 
szelénium-szulfid, povidon-jód, ketokonazol vagy ciclopi-
rox sampon, heti 2-3 alkalommal. A lokális készítmények 
használatával csökkenthető a recidiváló fertőzések gyako-
risága és rövidülhet a szisztémás kezelések időtartama, a 
samponok elősegítik a pikkelyek leválasztását és a spórák 
eltávolítását. A helyi antifungális krémeket naponta egy-
szer javasolt alkalmazni a lézióra, a samponokat heti két-
három alkalommal szükséges használni 2-4 héten keresz-
tül (1, 2, 4, 12, 13, 14, 15). 

Gyakran felmerül kérdésként a szülők, illetve az óvo-
da vagy az iskola részéről, hogy tinea capitis fennállása 
esetén a gyermek járhat-e közösségbe. A teljes gyógyulás 
általában hosszú heteket, akár hónapokat vesz igénybe, 
így nem célszerű a beteget kivenni az oktatási intézmény-
ből, azonban fel kell hívni a figyelmet arra, hogy a fésűt, 
a hajkefét, a sapkát, a kalapot, a kapucnis ruházatot csak 
a beteg viselje, a fertőzés terjedésének megakadályozása 
érdekében (4).

A szisztémás kortikoszteroidok alkalmazása ellent-
mondásos kerion Celsi fennállása esetén. Egy randomi-
zált, összehasonlító vizsgálat eredményei szerint nem volt 
szignifikáns különbség a griseofulvin monoterápia és a 
kombinált griseofulvin-prednisolon terápia hatékonyságá-
ban (16). A szisztémás szteroid terápia csökkenti a súlyos, 
gyulladásos reakciót, illetve az id reakcióra is jótékony 
hatású. Klinikai gyakorlatunkban a 0,5-1 mg/kg/nap dó-
zisban 2-4 héten át alkalmazott rövid távú szteroid (pred-
nisolon) terápia gyermekekben jól tolerálható, hatékony 
kiegészítő kezelés a szisztémás antimycotikus kezelés 
mellett (4, 17, 18). Bakteriális szuperinfekció esetén szisz-
témás antibiotikum alkalmazása javasolt.

Az erythaema nodosum igen gyakori, általában az alsó 
végtagok feszítő felszínére lokalizálódó nodularis panni-
culitis. Az kórkép hátterében leggyakrabban Streptococ-
cus és Yersinia fertőzések állnak, de egyéb fertőzések, 
különféle gyógyszerek, sarcoidosis, rheumatoid arthritis és 
gyulladásos bélbetegségek kóroki szerepe is feltételezhe-
tő. A dermatophyton infekciók és az erythaema nodosum 
kapcsolata ritka entitás: az angol nyelvű szakirodalomban 
a II. világháború óta 18 esetriport került közlésre az eryt-
haema nodosum és a kerion Celsi együttes előfordulásáról 
gyermekkorban. Az esetek túlnyomó többségében T. men-
tagrophytes kóroki szerepe igazolódott a kerion Celsi hát-
terében, emellett egy-egy kázusban T. verrucousm, T. sul-
fureum, T. gypseum, T. rubrum, Epidermphyton floccosum 
és Microsprum canis identifikálására került sor. Az esetek 
többségében az erythaema nodosum az antifungális terápia 
bevezetését követően manifesztálódott (17, 19, 20, 21, 22).

Az erythaema nodosum patomechanizmusában a kis-
erek falában bekövetkező immunkomplex lerakódás, il-

mazása biztonságos, kevés a mellékhatása, ezek közül a 
fejfájás és a gasztrointesztinális tünetek emelendőek ki. 
Ritkán fényérzékenységet, illetve morbilliform exanthae-
mát okozhat a gyógyszer. Nem alkalmazható porphyriá-
ban, lupus erythematosus és súlyos májlézió esetén. Mi-
vel súlyos mellékhatás, leukopaenia és májtoxicitás ritkán 
fordul elő, ezért rutinszerű laborvizsgálatok nem szüksé-
gesek, csak nagy gyógyszerdózis, vagy elhúzódó terápia 
alkalmazása esetén. (2, 4, 12).

Hazai viszonylatban gyermekkorban a terbinafin a leg-
gyakrabban használt gombaellenes szer, ami különösen 
hatékony a Trichophyton speciesekkel (T. tonsurans, T. 
violaceum) szemben, Microsporum törzsek okozta fertő-
zéseknél általában hosszabb terápia szükséges. Alkalma-
zása 4-6 mg/kg/nap dózisban javasolt 2-4 héten át, egysze-
rűsített adagolása 10-20 kg között napi 62,5 mg, 20-40 kg 
között napi 125 mg, 40 kg felett pedig napi 250 mg (12, 
13). A Microsporum fertőzések kapcsán a terbinafint 8-12 
hétig szükséges alkalmazni, míg Trichophyton fertőzések 
esetén elegendő lehet a 4 hetes kezelés (14). A gyógyszer 
felszívódását nem befolyásolja az étkezés. A terbinafin ki-
fejezett lipofil és keratofil tulajdonságú, emiatt gyorsan 
megjelenik a bőrben, majd a stratum corneumban akku-
mulálódik, magas koncentrációt ér el a hajszálak follicu-
lusaiban és a faggyúmirigyekben gazdag bőrterületeken. 
Ritkán észlelhető mellékhatásai közé tartozik a fejfájás, 
a szédülés, a gasztrointesztinális panaszok, a bőrtünetek, 
az íz- és szagérzékelési zavarok és a depresszió. A terápia 
alatt a vérkép és a transzaminázok vizsgálata megfonto-
landó (2, 4).

Az itraconazol mind a Trichophyton, mind a Microspo-
rum speciesek esetén jó hatásfokkal alkalmazható. Gyer-
mekgyógyászati dózisa 5 mg/kg/nap, a kapszulát étkezés 
közben kell bevenni. Folyamatos napi és pulzus kezelési 
séma alkalmazható, a folyamatos kezelési sémát követve 
a kezelés időtartama tinea capitisban 2-6 hét, a gyógyulási 
arány 85,7%, illetve 88%. Mellékhatásai közé tartozik a 
fejfájás, gyomor-bélrendszeri panaszok, bőrkiütés és ese-
tenként transzamináz eltérések. Kálcium-csatorna blokko-
lókkal együtt alkalmazva perifériás oedémáról számoltak 
be (2, 4, 12).

A fluconazol kiemelkedő vízoldékonyságú, fungisz-
tatikus triazol származék, ez eredményezi kiváló orális 
biohasznosulását; a gyógyszer jól tolerálható, kitűnő biz-
tonságprofillal rendelkezik. Az egyetlen antifungális szer, 
amely Magyarországon szirup formájában elérhető. Ada-
golása gyermekkorban tinea capitis esetén 3-6 mg/ttkg/
nap 3-6 hétig, illetve alternatív kezelési lehetőség a heti 
egyszeri 8 mg/ttkg pulzus adagolás 8-12 héten keresztül. 
Trichophyton fajok esetén a 2-4 hetes fluconazol kezelés 
a 6 hetes grisoefulvin terápiával egyenértékű (5, 15). Leg-
gyakrabban előforduló mellékhatások: fejfájás, gasztroin-
tesztinalis panaszok, ritkán hepatotoxicus hatás és vérkép 
eltérések is előfordulhatnak (4).

Egy 2018-as Cochrane vizsgálat szerint az itrakonazol 
és a terbinafin kezelés kapcsán észlelhető a legnagyobb 
arányú mikológiai gyógyulás, a griseofulvin és a terbina-
fin kezelés mellett a legnagyobb mértékű a klinikai javulás 
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letve késői típusú túlérzékenységi reakció egyaránt sze-
repet játszhat. A T. mentagrophytes infekció robosztus 
celluláris immunválaszt indukál in vivo és in vitro körül-
mények között egyaránt (17). A fenti esetekben az erytha-
ema nodosum id- vagy dermatophytid reakció következ-
ménye: a fungalis antigének hatására a primer fertőzés 
helyétől távolabb kialakult gyulladásos válaszreakció 
keletkezik. A reakció az alsó végtagok erysipelas-szerű 
dermatitise, urticaria, vesicularis és papulopustulosus 
erupció, scarlatinform exanthema, erythaema multifor-
me, erythaema annulare centrifugum és erythaema nodo-
sum formájában manifesztálódhat (a Dermatophyton fer-
tőzések kapcsán az esetek 17%-ában jelentkezik) (17, 19, 
20, 21). A IV. típusú túlérzékenységi reakció hátterében 
az antifungális kezelés hatására nagy mennyiségben fel-
szabaduló antigének is szerepet játszhatnak (17, 19, 20, 
21). Kerion Celsi fennállása esetén viszonylag gyakori a 
dermatophytid reakció jelentkezése (23). Az id-reakciót 
igen lényeges elkülöníteni az antifungális gyógyszerek 
által előidézett allergiás reakcióktól, hiszen ez utóbbi 
miatt tévesen leállításra kerülhetnek a gyógyszerek (19, 
20, 21). Esetünkben az erythaema nodosum a hajas fejbőr 
súlyos, mycoticus gyulladásos tünetét követően néhány 
nappal alakult ki. 
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A phaeohyphomycosisok gombás fertőzések rit-
ka csoportja, melyet pigmentált fonalú penészgombák 
okoznak. Hátterében számos gombafaj állhat, a subcután 
fertőzések gyakori klinikai manifesztációja a subcután 
nodus, abscessus, cysta, mely a fertőződés mechaniz-
musa alapján elsősorban a végtagokon jelentkezik (1). 
A phaeohyphomycosist, mint külön fogalmat, először 
1974-ben Ajello különítette el szövettani jellemzők alap-
ján (2). A pigmentált fonalú penészgombák által okozott 
phaeohyphomycosisok szövettani preparátumon sötét, 
szeptált mycelium formájában láthatóak, nem mutatják 
a chromoblastomycosisra jellemző ún. muriform, hosz-
szanti és keresztirányú septumokkal elválasztott sejte-
ket ill. a gombás mycetomára jellemző granulumokat. 

A pigmenttermelés következményeként a tenyészetek 
sötét vagy fekete megjelenésűek, szövettani vizsgálat 
során hasonlóan sötét mycelium látható. A pigmentter-
melés a phagocytosis akadályozása révén fontos virulan-
ciafaktor is (3, 4). A phaeohyphomycosis felszínes vagy 
lokálisan invazív subcután, ocularis, ill paranasalis si-
nusokat érintő mély és idegrendszert érintő disszeminált 
fetőzésekhez vezethet (3). Számos, a talajban, bomló nö-
vényeken előforduló szaprofita gomba okozhatja. A leg-
gyakoribb pathogének éghajlat függvényében eltérőek, 
hazánkban elsősorban az Alternaria nemzetség egyes 
tagjai gyakoriak. A phaeohyphomycosisok elsősorban a 
trópusi és szubtrópusi éghajlaton gyakoriak, azonban a 
népvándorlás, a turizmus és az immunszuppresszió el-
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ÖSSZEFOGLALÁS

A phaeohyphomycosisok gombás fertőzések ritka cso-
portja, melyet pigmentált fonalú penészgombák okoznak. 
Hátterében számos gombafaj állhat, a subcután fertőzések 
gyakori klinikai manifesztációja a subcután nodus, abs-
cessus, cysta. A szerzők egy 52 éves, szívtranszplantáció 
miatt immunszupprimált beteg esetét mutatják be, akinél 
mindkét lábon subcután erythemás, livid nodusok jelent-
keztek. Szövettani vizsgálat során kiterjedt dermális lobos 
beszűrődés mellett PAS reakcióval pozitív szeptált gom-
baelemek voltak láthatóak, ismételt szövettani mintavétel 
és tenyésztés során Curvularia sp. infekció igazolódott, a 
bioptátumban észlelt növényi tüske a traumás inokuláció 
tényét támogatta. A beteg bőrtünetei 4 hónapig tartó vori-
conazol terápia mellett szűntek. 

Kulcsszavak:
phaeohyphomycosis – Curvularia sp. – 

immunszuppresszió – szervtranszplantáció –  
voriconazol

SUMMARY

Phaeohyphomycosis comprises a rare group of fungal infec-
tions caused by pigmented filamentous (mold) fungi, caused 
by various species. The most common manifestations of sub-
cutaneous infection include subcutaneous nodules, absces-
ses, and cysts. The authors present the case of a 52-year-old 
patient, immunosuppressed due to heart transplantation, 
who developed subcutaneous erythematous, livid nodules 
on both legs. During histological examination, in addition 
to extensive dermal lobular infiltration, PAS reaction-posi-
tive septated fungal elements were visible. During repeated 
histological sampling and culture Curvularia infection was 
confirmed. The plant spike detected in the second biopsy 
supported the fact of traumatic inoculation. The skin signs 
resolved after 4 months of voriconazole therapy.

Key words:
phaeohyphomycosis – Curvularia sp. – 

immunosuppression – organ transplantation 
– voriconazole
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Esetismertetés

A Semmelweis Egyetem Bőr-, Nemikórtani és Bőronkoló-
giai Klinika ambulanciáján 2014-ben diagnosztizált cutan phaeo-
hyphomycosis esetét ismertetjük. Az akkor 52 éves, élsportoló 
férfibeteg anamnesisében dilatatív cardiomiopathia miatt ortho-
topicus szívtranszplantáció, ennek kapcsán immunszuppresszió, 
valamint szívizombiopszia után kialakult jobb oldali vena jugula-

terjedésével világszerte előfordulhatnak (5). Az infekció 
rendszerint traumás inokuláció révén történik. Az esetek 
78%-ában immunszuppresszióhoz köthető, különösen 
veszélyeztetettek a szolid szerv transzplantáción átesett 
betegek (6). Immunkompetens egyéneknél ritkán okoz 
fertőzést, rizikócsoportba tartoznak a mezőgazdaságban 
dolgozók, rossz szocio-ökonómiai státuszban élő szemé-
lyek (7). 

a b

c d
1. a, b, c, d ábra

A phaeohyphomycosis bőrtünetei immunszupprimált betegünk esetében. 
Az alsó végtagokon több subcután csomó (a, b), a bal pretibialis regióban egy 2 cm-es livid nodus (a, c) Bőrbiopszia 

során a bioptátumból eltávolított idegentest (növényi tüske), mely megerősítette a traumás inokuláció tényét (d)
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tenyésztés céljából. A műtéti anyagban idegen testet, egy 3 mm-
es fekete színű növényi tüskét észleltek (1. d. ábra). A beteg a 
célzott anamnézisfelvételkor megerősítette a kerti munkavégzés 
során a növényi részek, tüskék okozta sérülést. A bőr hisztoló-
giai vizsgálata újból megerősítette a phaeohyphomycosis diag-
nózisát és ezzel összhangban a szövetmintából tenyésztés során 
Curvularia fertőzés igazolódott, ezért kontamináció nem merült 
fel. Koponya, mellkas és has CT vizsgálat során disszeminációra 
utaló eltérés nem ábrázolódott. Infektológiai konzílium történt, 
ahol per os 2x200 mg voriconazol kezelést javasoltak, melyet 
hospitalizáció során állítottak be, az interakciók miatt a beteg ál-
tal szedett warfarin és tacrolimus dózisát csökkentették. A bőr-
tünetek az alkalmazott célzott terápia hatására 4 hónapon belül 
regrediáltak, a voriconazol kezelés leállíthatóvá vált. További 
bőrgyógyászati kontroll vizsgálatok során a korábbi fertőzések 
helyén hegképződés volt észlelhető.  

Megbeszélés

A phaeohyphomycosisok által leginkább veszélyez-
tetettek a szervátültetés miatt hosszasan immunszuppri-
mált betegek (6), azonban nem elhanyagolhatóak az egyéb 
immunszuppressziót okozó betegségek (HIV, daganatos 

ris internát, v. brachiocephalicát és v. subclaviát érintő thrombus 
miatt antikoaguláció szerepelt. A 4 hónapja transzplantált férfi 
lábszárain kb. 2 hónapja észlelt bőrtünetek miatt kértek bőrgyó-
gyászati konzíliumot. Státuszából kiemelendő a multiplex, mind-
két oldali lábszáron észlelt 1 cm-es halvány erythemas, subcután 
csomó ill. a bal pretibialis régióban észlelt 2 cm átmérőjű, sub-
cután, a bőrfelszínből előemelkedő livid csomó (1. a., b., c., d. 
ábra). Korábban furunculus iránydiagnózissal helyi antibiotikum 
kezelésben részesült eredménytelenül. Dermatológiai vizsgálata-
kor a terápiarezisztens, bilaterális, multiplex csomók esetében az 
infekció mellett a vasculitis diagnózisának lehetősége is felme-
rült, ezért a bal pretibiális régióban észlelt nodus diagnosztikus 
excisiója történt. Fénymikroszkópos szövettani vizsgálat során 
kiterjedt dermalis lobos beszűrődés volt megfigyelhető, amely-
ben néhány szeptált, PAS reakcióval pozitív fonalas gombaelem, 
ill. spóra ábrázolódott (2. ábra). Direkt immunfluoreszcens vizs-
gálata néhány dermalis C3 pozitív érfestődés mellett kórjelző 
IgM, IgG, IgA fluoreszcenciát nem jelzett. Immunszerológiai 
vizsgálata negatív volt. Mikológiai és bakteriológiai vizsgálat 
céljából a sebkörnyék felületéről végzett leoltásból kórokozó 
nem tenyészett ki, az Aspergillus szerológiai vizsgálat és hemo-
kultúra negatív volt. Ismételt bőrbiopszia történt szövettani vizs-
gálat és a mély szövetmintából indított mikológiai verifikáció, 

2. ábra
Bőrszövettani vizsgálat. A reticularis dermis mélyebb területein diffúz, acut és chronicus lobsejtes beszűrődés és 
bevérzés mellett, gombafonalak, szeptált hifák (nyíl) és spórák figyelhetőek meg. PAS preparátum, 60x nagyítás
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betegségek, autoimmun betegségek) sem (8). A phaeohy-
phomycosisok gyakoriságát pontosan megítélni a betegség 
ritkasága miatt nehéz, az irodalmi adatok, egyre gyakoribb 
esetközlések arra engednek következtetni, hogy előfordu-
lása növekszik. A fertőzés raritására és a széles klinikai 
spektrumra való tekintettel standard kezelési séma nincs. 
A soliter subcután nodulusok sebészi excisiója gyakran 
eredményes akár antifungális kezelés nélkül is. Multiplex 
csomók esetén, ill. immunkompromittált betegekben to-
vábbi kezelésként a szisztémás antifungális szereknek fon-
tos szerepe van. A 2014-es ESCMID (European Society of 
Clinical Microbiology and Infectious Diseases) guideline 
választandó szerként itraconazol vagy voriconazol adását 
javasolja (1). A szervtranszplantáció miatt immunszupp-
resszóban részesülő betegeknél kiemelten fontos a gyógy-
szerinterakciók vizsgálata. Az antifungális terápiában al-
kalmazott azolok azonnali hatásként gátolják a CYP450 
enzimrendszert, így a tacrolimus metabolizmusát, mely 
emelkedett szérumszinthez, toxicitáshoz vezethet. Emel-
lett, az azolok a K-vitamin antagonisták szérumszintjét is 
emelhetik, ez által fokozottabbá válik szövődményként 
a vérzés rizikója (8). A fenti példák szemléltetik a multi-
diszciplináris betegellátás jelentőségét, és azt, hogy ezen 
betegcsoport szoros monitorozása és nyomon követése el-
engedhetetlen a ritka mycoticus infekciók megszüntetése 
és a megfelelő immunszuppresszió közötti egyensúly el-
éréséhez, valamint a veszélyes gyógyszerinterakciók el-
kerüléséhez. 
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A biológiai terápia, mint célzott terápia megjelenésé-
vel, az elmúlt évtizedben jelentős változások történtek az 
immunmediált gyulladásos betegségek, mint a  psoriasis 
(Pso), arthritis psoriatica (PsA), rheumatoid arthritis (RA), 
gyulladásos bélbetegség (IBD) kezelésében. A biológiai 
terápiák, a betegség pathomechanizmusában szerepet ját-
szó citokin(ek)re hatva az immunrendszer modulációjához 
vezetnek. Azonban a hatásmechanizmusukból adódóan a 
szervezet kórokozókkal szembeni immunválaszát is aka-
dályozhatják, ezáltal a bakteriális, virális, gombás fertőzé-
sek kockázatát fokozhatják. 

Sok biológiai terápiában részesülő beteg esetén fennáll 
az immunrendszer szabályozási zavara, amely már eleve 
hajlamosítja őket gombás fertőzésekre. A biológiai terápiás 
szerek más immunszuppresszív gyógyszerekkel pl. kortiko-
szteroidokkal, nem biológiai betegségmódosító antireumati-
kus gyógyszerekkel (DMARD) kombinálva szintén hozzá-
járulnak a gombás fertőzések kockázatának növekedéséhez. 

A gombás fertőzések, különösen az invazív gombás 
fertőzések, viszonylag ritkák, és a súlyos fertőzések kis 
részét teszik ki. Azonban a ritkaságuk ellenére előfordul-
hatnak biológiai terápiában részesülő betegek körében, 
jelentős morbiditást és mortalitást okozva, ezért fontos 
felismerni, kezelni és lehetőség szerint megelőzni kiala-
kulásukat (1). 

Jelen munkában a szerzők a gombás fertőzések és a 
psoriasis kezelésében jelenleg elérhető biológiai terápiás 
szerek kapcsolatát szeretnék áttekinteni.

Mycosisok és az immunrendszer kapcsolata

A gombás fertőzések gyakorisága földrajzi régiónként 
és a társadalmi, gazdasági helyzettől függően eltérő lehet, 
azonban a becsült előfordulása világszerte 20-25%. 

Superficialis gombás fertőzést okoz a Malassezia, der-
matophytonok, pl. Micropsorum, Trichophyton és a Can-
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A célzott biológiai terápiák fejlesztése jelentős előrelépés-
hez vezetett számos immunmediált gyulladásos betegség 
kezelésében, mint például a pikkelysömör (PsO), arthritis 
psoriatica (PsA), gyulladásos bélbetegség (IBD), rheuma-
toid arthritis (RA), spondylitis ankylopoetika (AS). A kezelt 
betegség patogenezisében kulcsszerepet játszó citokinek 
megcélzásával a szervezet veleszületett és adaptív immun-
válasza megváltozik, ami a fertőzések, különösen a gombás 
fertőzések fokozott kockázatához és fogékonyságához vezet. 
A felületes gombás fertőzések és a mucocutan candidiasis 
a leggyakoribb állapotok, amelyek biológiai szerekkel, kü-
lönösen az IL-17 inhibitorokkal vannak összefüggésben. Az 
egészségügyi szolgáltatóknak tudniuk kell, hogy a biológiai 
szerek képesek megváltoztatni a gombás fertőzések tipikus 
megjelenését, így az időben felismert és kezelt fertőzések 
csökkentik a betegek morbiditását és mortalitását.

Kulcsszavak:
psoriasis – candiaidiasis – gombás fertőzés – 

biológiai terápia

SUMMARY

The development of targeted biologic therapies has led to 
significant advances in the treatment of several immune- 
mediated inflammatory diseases like psoriasis (PsO), 
psoriatic arthritis (PsA), inflammatory bowel disease 
(IBD), rheumatoid arthritis (RA), ankylosing spondylitis 
(AS). By targeting the cytokines which play crucial role 
in the pathogenesis of treated disease, there is disruption 
of hosts innate and adaptive immune response, leading to 
the increased risk and susceptibility to infections, espe-
cially fungal infections. Superficial fungal infections and 
mucocutaneous candidiasis are the most common and fre-
quent conditions that associate with biologics, especially 
IL-17 inhibitors. Healthcare providers should know that 
biologics have an ability to alter typical presentation of 
fungal infections, so timely recognized and treated infec-
tion can reduce patients’ morbidity and mortality.

Key words:
psoriasis – candidiasis – fungal infection – 

biological therapy
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Candida elleni immunitás szempontjából a szájgaratban 
olyan egerek esetében, amelyeknél hiányzott az IL-23 
vagy valamelyik IL-17 receptor alegység (IL-17RA és 
IL-17RC). Humán egyéneknél a Candida-specifikus 
memória T-sejtek többsége IL-17-et és CCR6-ot (Th17 
markert) expresszál, mely egyértelműen utal az IL-17 
útvonal és a gombaellenes immunitás kapcsolatára. Ge-
netikai eltérések vagy immunhiányos állapotok esetén a 
betegek hajlamosak mycotikus fertőzésekre és a beteg-
ség gyakran elhúzódó és krónikus. A fertőzésre hajlamos 
egyének esetén ismétlődő dermatophyton fertőzések is 
kialakulhatnak (10). Az IL-17 útvonal genetikai hibáival 
rendelkező betegek krónikus mucocutan candidiasisban 
(CMC) szenvednek. Emellett az IL-17 termelés vagy 
annak receptorához való kötődőképességében lévő mu-
tációkat azonosítottak a STAT1 gén defektusával rendel-
kező krónikus mucocutan candidiasis családi formájában 
szenvedő betegeknél (7).

A fentiek tükrében, az IL 17 gátló biológiai terápiás 
szerek esetében aggodalmak merültek fel a bőr és a nyál-
kahártya candidiasisának megnövekedett kockázata miatt 
(11).

Az IL17 gátlók gyorsan fontos terápiás eszközökké 
váltak az immunmediált gyulladásos állapotok kezelésé-
ben, és jelenleg előrehaladott fejlesztési stádiumban van-
nak (5).

 
Biológiai terápiák és gombás fertőzések 

A psoriasis kezelésében jelenleg elfogadott biológiai 
terápiákat az 1. táblázat tartalmazza. 

Az immunrendszer működésében szerepet játszó cito-
kin útvonalak gátlása miatt a biológiai terápiák növelhetik 
a fertőzések, többek között a gombák által okozott infek-
ciók lehetőségét, ami a beállított biológiai terápia abba-
hagyásához is vezethet (12).

dida, melyek hypo- és hyperpigmentált, erythemás, hám-
ló foltok, plakkok megjelenését eredményezik (2). Míg 
chromoblastomycosis, mycetoma és sporotrichosis esetén 
a gomba traumás inokulációja vezet subcutan mycosis ki-
alakulásához, melyek közül a leggyakoribb a sporotricho-
sis. Immunszupprimált betegek esetén invazív fertőzést 
okozhatnak többek között a Cryptococcus neoformans, 
Aspergillus fumigatus, Candida, Histoplasma és Cocci-
dioides speciesek (3, 4). 

A Candida albicans egy kommenzális élesztőgomba, 
amely gyakran megtelepedik az egészséges egyének szájá-
ban, a vastagbélben vagy a hüvelyben. Az immunrendszer 
károsodása vagy a C. albicans patogenitásának növekedé-
se miatt a C. albicans kórokozóvá válhat (5). 

A gombák elleni védekezésben az innate és adaptív im-
munrendszer is szerepet vállal. Az innate immunrendszer 
részéről a neutrophilek, monocyták, makrofágok és dend-
ritikus sejtek a mintázatfelismerő receptoraik (Toll-like, 
Nod-like, C-típusú lektin, retinsav-indukált gén-1) révén 
ismerik fel a gombák sejtfalának különböző részeit (pl. 
β-1,3-glükán, β-1,6-glükán, kitin, mannoproteinek), mely 
révén aktiválódik az NF-κβ, MAPK és a calcineurin-NFAT 
útvonalak. Mindezek reaktív szabadgyökök (ROS), IL-1β 
és IL-18 citokinek felszabadulásához, inflammasoma ak-
tivációhoz, NETosishoz, komplement aktivációhoz és az 
adaptív immunrendszer részéről a Th1, Th17 és CD8+ T 
sejtek aktivációjához vezetnek (6). A Th1 sejtek IFN-γ-t és 
TNF-α-t szekretálnak; IFN-γ hatására fokozódik az MHC 
I expresszió, antigén bemutatás, phagocytosis és az inna-
te lymphoid sejtek szuperoxid termelése. A TNF-α a ROS 
felszabadulást, az immun sejtek infiltrációját és a regulato-
rikus T sejtek szuppresszióját eredményezi (4). 

A Th17 sejtek fontos szerepet játszanak a mucocutan 
gombás fertőzések elleni védekezésben. Az IL-17 citokin 
családnak a neutrophil granulopoesisben, kemotaxisban, 
antimikrobiális peptidek expressziójában és a makrofá-
gok aktiválásában is jelentős szerepe van. Az IL-17 cito-
kin családon belül az IL-17A és IL-17F citokinek fontos 
szerepet játszanak az adaptív immunválaszban, különösen 
a bakteriális és gombás fertőzések ellen, míg az IL-17B, 
IL-17C és IL-17D funkciója kevésbé ismert. Az IL-17 fő 
funkciója a kemokinek és más citokinek (például a TNF-α) 
termelődésének elősegítése, melyek neutrofileket és mo-
nocitákat toboroznak a T-sejt aktiváció helyére. Továbbá 
az IL-17 a bőr és a nyálkahártya szöveteinek Candida el-
leni immunitásának kulcsfontosságú citokinje (7). Emel-
lett a Th17 sejtek elősegítik az intestinalis immunglobulin 
A termelést, mely a nyálkahártyák védelmét biztosítja a 
gombákkal szemben (3, 4, 8, 9). 

Az IL-17-et a CD4+ Th17 lymphocyták, valamint a 
CD8+ T-sejtek és az innate immunitás sejtjei is szekre-
tálják, beleértve a NK sejteket, a limfoidszövet-induktor 
sejteket is. A Th17 sejtek erős védelmet nyújtanak az ext-
racelluláris kórokozókkal szemben, és részt vesznek az int-
racelluláris baktériumok és bizonyos vírusok elleni immu-
nitás kialakításában, különösen a nyálkahártya felszíneken.

Huppler és munkatársai kimutatták, hogy egerekben 
az IL-23/IL-17 immunitás tengely kritikus fontosságú a 

TNF-α gátlók

adalimumab

infliximab

etanercept

certolizumab pegol

IL12/23 gátló ustekinumab

IL-17 A gátlók
ixekizumab

secukinumab

IL-17 A/F gátló bimekizumab

IL-17 R gátló brodalumab

IL-23 gátlók guselkumab

risankizumab

1. táblázat
Psoriasis kezelésében jelenleg alkalmazható biológiai 

terápiák
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savat tartalmazó, körülbelül 20 kDa tömegű glikoprotein, 
amelynek családja jelenleg hat ligandumot tartalmaz az 
IL-17A-tól az IL-17F-ig, és öt receptort az IL-17RA-tól az 
IL-17RE-ig. A gyulladást elősegítő tulajdonságain kívül az 
IL-17 felelős a neutrofilek aktiválásáért és migrációjáért, 
valamint részt vesz az angiogenezisben és a daganatos fo-
lyamatokban. A pikkelysömör etiopatogenezise főként az 
IL-17A, IL-17F és IL-17A/F altípusokat érinti, melyek a 
keratinocitákra hatnak (15).

A secukinumab, ixekizumab anti-IL-17A, a bimekizu-
mab anti-IL17A/F monoklonális antitestek, míg a broda-
lumab egy anti-IL-17 receptor antitest, melyek 2015-ben, 
2016-ban, 2023-ban és 2017-ben kaptak FDA engedélyt a 
plakkos psoriasis kezelésére.

A placebót és anti-IL-17 ágenseket tartalmazó 11 rando-
mizált kontrollált tanulmány (RCT) összevont elemzése azt 
mutatta, hogy az anti-IL-17 szerek szignifikánsan növelték a 
Candida fertőzés kockázatát a placebóval összehasonlítva, 
jelentős heterogenitás nélkül. Ezenkívül azt is megfigyelték, 
hogy az IL-17 gátlók szignifikánsan növelték a Candida fer-
tőzés kockázatát, szemben az IL-12/23 gátlóval (12).

Az ixekizumab esetén, az UNCOVER-1, UNCOVER-2 
és UNCOVER-3 vizsgálatokban összesen 2334 beteget ke-
zeltek ixekizumabbal. Az adatok elemzése során gyakoribb 
volt a szájüregi candidiasis előfordulása az ixekizumabbal 
kezelt psoriasisos betegek körében (12,15).

Több prospektív vizsgálatban és esettanulmányban is 
beszámoltak a secukinumab terápia alatt jelentkező orális 
és gastrointestinális candidiasisról (16). Több szerző, mint 
pl. Komori és munkatársai, Mease és munkatársai is be-
számoltak candidiasis, illetve mucocutan gombás fertőzé-
sek előfordulásáról secukinumab kezelés alatt. A Candida 
fertőzések az alkalmazott secukinumab dózisától függőek 
voltak, így a magasabb dózisú secukinumab alkalmazá-
sánál a fertőzések gyakrabban voltak megfigyelhetőek, 
azonban a secukinumab kezelést nem kellett abbahagyni. 
A szerzők leírták, hogy bizonyos esetekben nem volt szük-
ség antifungális kezelésre (17). 

Davidson és munkatársai arról számoltak be, hogy a 
brodalumabbal kezelt betegek 6,5%-ánál, a secukinumab-
bal kezeltek 4,7%-ánál és az ixekizumabbal kezelt betegek 
3,6%-ánál jelentkezett Candida fertőzés. A legutóbbi vizs-
gálatokban, a legújabb IL 17 gátló bimekizumab alkalma-
zása esetén a betegek 15%-ánál figyelték meg oropharyn-
geális candidiasis előfordulását (18).

Az IL-17 és IL-23 gátlók rövid és hosszú távú bizton-
sági profiljának szisztematikus áttekintése és meta-ana-
lízise során felmérték a fertőzések rövid távú kockázatát 
és hosszú távú előfordulási arányát, a súlyos fertőzések, 
rosszindulatú daganatok, nasopharyngitis, felső légúti fer-
tőzés, Candida fertőzés, tuberkulózis, hepatitis és herpes 
zoster fertőzés előfordulását az IL-17 és IL-23 gátló ke-
zelésben részesülő psoriasisban vagy arthritis psoriaticá-
ban szenvedő felnőtt betegek esetén. Az IL-17 vagy IL-23 
gátlók esetén nasopharyngitis és felső légúti fertőzés volt 
a leggyakoribb mellékhatás, azonban opportunista fertő-
zésként tuberculosis, herpes zoster és Candida fertőzés is 
előfordult. 

I. TNF-α Inhibitorok

Legelőször a TNF-α gátlók kaptak FDA engedélyt a 
psoriasis kezelésére (2004-ben az etanercept, 2006-ban az 
infliximab, 2008-ban az adalimumab és 2018-ban a certoli-
zumab pegol). 2008-ban az FDA black box figyelmeztetést 
adott ki, amely felhívta a figyelmet a hisztoplazmózis koc-
kázatára. Az irodalomban 240, feltételezetten Histoplasma 
által okozott fertőzést publikáltak, a legtöbb esetben olyan 
területről, ahol a H. capsulatum endemikus volt (13).

A TNF-α döntő szerepet játszik a kórokozókkal szem-
beni immunválaszban, a gyulladásos sejtek fertőzés he-
lyére való toborzásában, granuloma kialakulásában és 
fenntartásában, amely révén megakadályozza a fertőzés 
további terjedését és disszeminációját. Az irodalmi adatok 
és a mindennapi klinikai gyakorlat alapján a TNF-α-gátlók 
kis mértékben, de szignifikánsan növelték a súlyos fertő-
zések kockázatát beleértve a vírusos és nem vírusos oppor-
tunista fertőzéseket. Mivel a TNF-α gátlók szerepet játsza-
nak a bőrsejtek citokin-kaszkádjában és a felületes gombás 
fertőzésekkel szembeni védekezésben, a TNF-α gátlása ré-
vén Trichophytonok okozta felületes gombás fertőzések is 
gyakrabban előfordulhatnak (1).

II. IL12/23-gátló 

Az ustekinumab 2009-ben kapott engedélyt plakkos 
psoriasis, majd arthritis psoriatica, Crohn betegség keze-
lésére. Az eddig rendelkezésre álló irodalmi adatok alap-
ján az ustekinumabbal kezelt pikkelysömörben szenvedő 
betegeknél ritkábban fordultak elő súlyos fertőzések, mint 
az infliximabbal és más biológiai szerekkel végzett keze-
lésnél. Az irodalom alapján nem bőrgyógyászati indiká-
cióban alkalmazott kezelések során, pl. Crohn betegség, 
spondylitis ankylopoetica, gombás fertőzések előfordulása 
nem volt megfigyelhető (1). ACCEPT és PHOENIX vizs-
gálat során 5437 beteg részesült ustekinumab kezelésben, 
azonban nem fordult elő invazív gombás megbetegedés, 
a legtöbb esetben bakteriális vagy vírusfertőzések voltak 
megfigyelhetőek (14).

III. IL-23 gátlók

Legutóbb a guselkumab (2017) és a rizankizumab 
(2019) kapott FDA engedélyt plakkos psoriasis kezelésére. 
Számos klinikai vizsgálatban, több száz beteg bevonásával 
értékelték az IL-23 gátlók esetén a gombás fertőzések ki-
alakulásának kockázatát. Egyik vizsgálat során sem volt 
megfigyelhető mély gombás betegséggel járó súlyos fertő-
zés és csak a betegek kis százalékánál alakult ki felületes 
gombás fertőzés és szájüregi candidiasis (14). 

IV. IL-17 gátlók

Az IL- 17 fontos szerepet játszik számos immunológiai 
és gyulladásos betegség etiopathogenézisében, beleértve 
a psoriasist, arthritis psoriaticat, és spondylitis ankylo-
poetikát (AS). A humán interleukin 17 egy 155 amino-
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Kimutatták, hogy az ixekizumab növelheti a Candida 
fertőzés rövid távú kockázatát; a secukinumab növelheti 
a nasopharyngitis és a felső légúti fertőzések rövid távú 
kockázatát; a bimekizumab növelheti a nasopharyngitis és 
a Candida fertőzés rövid távú kockázatát. A guselkumab, 
a risankizumab és a tildrakizumab egyike sem volt képes 
növelni a nasopharyngitis vagy a felső légúti fertőzések 
rövid távú kockázatát. A Candida fertőzés rövid távú koc-
kázata körülbelül 3-szor magasabb volt IL-17 antagonis-
ták alkalmazásakor, mint a placebo csoportban. Érdemes 
megjegyezni, hogy bimekizumab alkalmazása esetén a 
Candida fertőzés kockázata csaknem hatszor nagyobb volt 
más IL-17 gátlókkal összehasonlítva (19).

Összefoglalás

A biológiai terápiák az immun mediált gyulladá-
sos betegségek kezelésének fontos részét képezik, mi-
vel nagymértékben tudják javítani az adott betegségben 
szenvedő betegek kezelési eredményeit és életminőségét. 
A kezelések során ritkán, de előfordulhatnak súlyos és 
invazív gombás fertőzések, emiatt a mellékhatások idő-
beni felismerése és kezelése, vagy időnként a beállított 
terápia váltása fontos szerepet játszik az adott betegség 
kezelésében.

A legtöbb kutató egyetért abban, hogy a gombaellenes 
profilaktikus terápia hasznos lehet azoknál a betegeknél, 
akiknek a kórtörténetében visszatérő candidiasis szere-
pel, vagy akiknél hajlamosító tényezők (co-morbiditások) 
vannak, mint pl. a cukorbetegség vagy az immunszupp-
resszió (17).
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A humán mikrobiommal kapcsolatos kutatások megha-
tározóak voltak az elmúlt években. A kutatási terület nép-
szerűsége ellenére kevesebb figyelmet kaptak a rezidens 
flóra részeként előforduló gombafajok. Jelen tudásunk 
alapján ezek spektruma kevésbé széles a baktériumokkal 
szemben, és túlnyomó többségük a lipofil Malassezia (ko-
rábban Pityrosporum) nemzetséghez tartozik. Megtalálha-
tóak még az egyes Candida fajok, illetve kisebb számban 
penész- és dimorf gombák is (köztük Aspergillus, Rhodo-
torula és Cryptococcus fajok), azonban sokszor csak át-
menetileg, a talpi régióban vannak jelen (1, 2). 

A normál flóra mikroorganizmusait egy komplex rend-
szer tartja kontroll alatt. Az ún. homeosztatikus antifungá-
lis immunitás jelentős részéért a szervezet IL-17 útvonala 

felelős, de nem szabad megfeledkeznünk a bőr barrier in-
tegritásáról sem (1). A leírtakból következtethetünk arra, 
hogy a Malassezia speciesek fontos tényezők lehetnek 
azokban a kórképekben, ahol a barrier sérülésével állunk 
szemben vagy az immunstátusz gyengülése, átalakulása 
következik be. Az egyes Malassezia fajok amiatt válhat-
tak a humán bőr legfontosabb mikrobiális komponensei-
vé, mert alkalmazkodtak a bőr lipidgazdag környezetéhez: 
bár többségük nem képes a lipidek önálló szintézisére, 
más gombákkal összehasonlítva magasabb százalékban 
találhatóak meg lipáz gének a genomjukban (kivételt ké-
pez azonban a M. pachydermatis, amely növekedése nem 
igényel lipofil környezet) (1, 3-5). Közleményünkben sze-
retnénk bemutatni a Malassezia nemzetség tagjaival kap-

Levelező szerző: Szlávicz Eszter dr. 
e-mail cím: szlavicz.eszter@pte.hu

Malassezia fajok szerepe a bőrbetegségek patogenezisében

The role of Malassezia species in the pathogenesis of skin diseases
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ÖSSZEFOGLALÁS

A Malassezia nemzetség tagjai lipofil gombák, amelyek 
szorosan alkalmazkodtak a faggyúmirigyekben gazdag 
bőrterületek milieu-jéhez. A felnőtt bőr mikrobiomjának 
legfontosabb fungális elemei, amelyek kolonizációja köz-
vetlenül a születést követően megindul. Az elmúlt években 
számos bőrbetegség patogenezisében felvetették szerepü-
ket, azonban ellentmondásosak az adatok azzal kapcso-
latban, hogy ténylegesen mi lehet a funkciójuk az egyes 
kórképek etiológiájában. Közleményünkben szeretnénk be-
mutatni a Malassezia fajok kolonizációjával összefüggésbe 
hozott komplex immunológiai mechanizmusokat, valamint 
a bőr barrier integritásához kötődő aspektusokat. A jól is-
mert, gyakori bőrelváltozások (pityriasis versicolor, Ma-
lassezia folliculitis, benignus cephalicus pustulosis) mellett 
részletesen kitérünk a Malassezia speciesek krónikus gyul-
ladásos kórképekben való közreműködésére, kiemelt figyel-
met szentelve a seborrhoeás dermatitis patogenezisének. 

Kulcsszavak:
Malassezia nemzetség – mikrobiom – bőr 

barrier – gyulladás – seborrhoeás dermatitis

SUMMARY

Members of the Malassezia genus are lipophilic fungi that 
are closely adapted to the milieu of skin areas rich in seba-
ceous glands. They are the most important fungal elements 
of the adult skin microbiome, with colonization starting 
immediately after birth. In recent years, their role in the 
pathogenesis of many skin diseases has been suggested, 
however, data regarding their actual function in etiology 
of each disease are contradictory. In our report, we would 
like to present the complex immunological mechanisms as-
sociated with colonization of Malassezia species, as well 
as aspects related to integrity of skin barrier. In addition to 
the common skin lesions (pityriasis versicolor, Malassezia 
folliculitis, benign cephalic pustulosis), we cover in detail 
the roles of Malassezia species in chronic inflammatory 
skin diseases, paying special attention to the pathogenesis 
of seborrheic dermatitis.

Key words:
Malassezia genus – microbiome – skin barrier 

– inflammation – seborrheic dermatitis
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játszik szerepet (11). Emellett a Malassezia nemzetség 
tagjai biofilm létrehozására is képesek (12). 

Az immunvédekezésben a természetes és a szerzett im-
munitás tényezői is meghatározóak. A Malasseziák elleni 
immunválaszban a C-típusú lektin és a NOD-like recepto-
rok vesznek részt, valamint a Toll-like receptor 2 játszik 
szerepet a kórokozó felismerésében és a gyulladásos vá-
lasz elindításában. Az NLRP3-mediált inflammaszóma in-
dukcióját is leírták a M. furfur-ra adott gyulladásos reakci-
óban. Az adaptív immunitásban fontos a T-sejtek szerepe, 
ez magyarázza, hogy immunhiányos állapotokban miért 
alakulhatnak ki súlyosabb bőr- vagy ritkán szisztémás 
manifesztációk. A Candida fajokhoz hasonlóan a Th17-
es immunitás szerepéről kell említést tennünk, amely a 
szervezet protektív immunitásában vesz részt, és szorosan 
kapcsolódik a bőr barrier integritásával. A T-sejtek közül a 
CD4 és CD8 pozitív sejtek, illetve a dermális γδ T-sejtek 
a gombák elleni adaptív védekezés fontos elemei, az utób-
biak a hosszabb távú védekezésben és az immunmemóriá-
ban is részt vesznek a rezidens memória sejtek mellett (2).

A humán mikrobiom részeként előforduló Malassezia 
fajok jellegzetes megoszlást mutatnak a bőrön. A Malas-
sezia kolonizáció azonnal megkezdődik a születés után, az 
egészséges bőr legmeghatározóbb fajai M. restricta és a 
M. globosa, amelyet a M. sympodialis, M. dermatis és a M. 
furfur követnek. Míg a M. restricta a hajas fejbőrön, a ret-
roauriculáris régióban és a külső hallójáratban fordul elő, a 
M. globosa mellkas és a felső végtag bőrét kolonizálja. Az 
egyes bőrelváltozások mellett általában több faj jelenléte 
is kimutatható (13, 14). 

Malassezia-asszociált bőrelváltozások 
újszülött és csecsemőkorban

Az újszülöttek bőrén a Malassezia fajok általi koloni-
záció mértéke az első héten 5%, majd 2-4 hét múlva már 
körülbelül 30% (13). Ez egészen a 6-12 hónapos korig 
emelkedik, de viszonylag alacsony marad a pubertásig 
(14). A serdülőkorig egyébként a fungális diverzitás na-
gyobb fokú, majd a szébum fokozott termelődése a lipofil 
Malassezia fajok dominanciáját eredményezi (2).

Tradicionálisan a benignus neonatális pustulosist hoz-
ták összefüggésbe a Malassezia kolonizációval, amely 
esetén az arcon és a hajas fejbőrön is számos comedo, pa-
pula és pustula alakul ki. Egyhónapos kor előtt spontán 
megszűnhet, de a helyileg alkalmazott dezinficiensek fel-
gyorsíthatják a gyógyulás folyamatát (15). A Malassezia 
speciesek és a benignus neonatális pustulosis kapcsolatá-
val kapcsolatban azonban ellentmondásosak az irodalmi 
adatok: léteznek olyan tanulmányok is, amelyek nem ta-
láltak összefüggést a bőrelváltozás kialakulása és a Malas-
sezia kolonizáció között (16). 

A seborrhoeás dermatitis csecsemőkorban is kifejezett 
tünetekkel járhat, 2-10 hetes korban fejlődik ki a hajas 
fejbőrre lokalizált hámló bőrpír (koszmó) illetve később 
az arcon, a hajlatokban, a pelenkával fedett régióban és 
mellkas felső részén is kialakulhatnak sárgásbarna, diszk-
réten hámló plakkok, amelyek helyenként pörkkel fedet-

csolatos mikrobiológiai ismereteket, valamint azokat a 
bőrgyógyászati megbetegedéseket, ahol felvetették kóroki 
szerepüket. 

Malassezia nemzetség

Manapság több mint 20 Malassezia fajt különítenek 
el. A M. pachydermatis (akkor még Pityrosporum pa-
chydermatis néven) került elsőként izolálásra 1925-ben. 
Egészen a hetvenes évekig összesen három fajt regiszt-
ráltak (P. pachydermatis, P. ovale és P. orbiculare), egy 
évtizeddel később azonban morfológiai és immunoló-
giai sajátságok szempontjából revideálták az addigi ta-
xonómiai ismereteket. Ebben az időszakban terjedt el a 
Malassezia nemzetség név használata, új fajként azono-
sították a M. sympodialis-t. A P. ovale és P. orbiculare 
néven ismert mikroorganizmusokat ugyanazon faj két 
morfológiai variánsának tekintve M. furfur-ként nevez-
ték el. 1996-ban már hét fajt különítettek el, a már ismert  
M. furfur, M. pachydermatis és M. sympodialis mellett a 
M. restricta, M. globosa, M. obtusa és a M. slooffiae ke-
rült leírásra. A biokémiai tulajdonságok profilját elemez-
ve és a molekuláris technikák terjedésével tovább bővült 
a Malassezia fajok palettája (pl. M. nana, M. japonica, 
M. dermatis, stb.), és az egyes fajokon belül is több va-
riáns leírásra került (4).

Lipid-dependenciájuk kapcsán nem mutatnak növeke-
dést a rutinszerűen használt médiumokon, emiatt specifi-
kus táptalajok használata szükséges, mint például a Dixon 
és a Leeming-Notmann agar, és ezek módosított formái. 
Elérhetőek még egyéb vizsgálatok is, köztük kromogén 
agar (CHROMagar MalasseziaTM), és egy újabb táptalaj, 
az ún. FastFung médium. Ugyanakkor számos esetben 
nem tenyésztéses vizsgálatokat használnak, hanem mole-
kuláris identifikáció történik (PCR alapú metódusok, szek-
venálás) (6, 7). 

A Malassezia fajok esetén az egyik legfontosabb viru-
lencia faktor a fokozott lipáz aktivitás, foszfolipázok szin-
tézise, amelyet neuroendokrin tényezők is stimulálhatnak. 
Ezek működése az epidermális lipideket károsítja, és ez-
által a bőr barrier sérüléséhez vezet, mindemellett a lipidek 
lebontása során proinflammatoros hatású metabolitok is 
keletkeznek (4, 8). Hatásuk feltűnő lehet azokban a kórké-
pekben, amelyek egyébként is barrier defektusával járnak. 
A Malassezia fajok további virulencia faktorai az indol- 
és melanin produkció. Az indolok triptofán származékok, 
amelyek például a dendritikus sejtek érését gátolják, vala-
mint az aril-hidrokarbon (AhR) receptor ligandjaiként is 
szolgálnak, így gyulladáskeltő sajátságuk van. Ezeknek 
köszönhetően tehát kikerülnek az immunrendszer ellen-
őrzése alól, és inflammatorikus választ is generálnak (4). 
Egy másik metabolit, a malassezin indolszármazékká ala-
kul, és az AhR agonista hatása mellett a festéksejtek apop-
tózisát okozza (4, 9). A melanin egyaránt védi a patogént a 
környezeti hatásoktól, valamint részt vesz az antifungális 
rezisztencia kialakulásában (10). A Malassezia sarjadzó 
sejtjeinek fonalas jellegű struktúrává történő átalakulása 
szintén fontos virulencia faktor, és a szöveti invázióban 
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len olyan bőrelváltozás, ahol egyértelműen bizonyított az 
ok-okozati kapcsolat a mikroorganizmus jelenléte és a 
bőrtünetek kifejlődése között. Ugyanakkor nem kötődik 
egyetlen fajhoz, leírák a M. globosa, M. sympodialis és 
a M. furfur jelenlétét is (13). A finom hámlásról, illetve a 
vörösesbarna színből hipopigmentációba váltó tünetekről 
kapta a nevét (2. ábra). Gyakorlatilag valamennyi élet-
korban megjelenhet négy hónapos kortól, azonban a 3-4. 
évtizedben fordul elő a leggyakrabban, a hát, a mellkas és 

tek (1. a, b ábra). A kórkép átfedést mutathat az atópiás 
dermatitisszel, és differenciáldiagnosztikai aspektusból 
felmerül a Langerhans-sejtes histiocytosistól való elkülö-
nítése, illetve egyes immundefektusok kizárása (15). 

Pityriasis versicolor és Malassezia folliculitis

A Malassezia kolonizációhoz kötődő kórképek között 
a legismertebb a pityriasis versicolor. Ez egyben az egyet-

2. ábra
Pityriasis versicolor vörösesbarna, finoman hámló papulái és plakkjai

a b

1. a, b ábra 
a: Benignus cephalicus pustulosis; b: súlyos seborrhoeás dermatitis csecsemőn
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bőr, mint rezervoár), amelynek a kórkép megelőzésében is 
funkciója lehet (5). 

A Malassezia follicullitis -szemben a pityriasis versi-
colorral- kifejezett gyulladással járó kórkép, ahol a mell-
kason, háton és a felkaron alakulnak ki viszkető, follikulá-
ris elrendeződésű papulák és pustulák. A rosszul szellőző 
ruházat és az izzadás rizikótényezőként szolgálhat, de az 
előzetes antibiotikum használatról, illetve cukorbetegség-
ről és az egyéb okból eredő immunszuppresszióról sem 
szabad megfeledkeznünk (5, 13). A krónikus gyulladásos 
betegségek és az onkológiai kezelések során alkalmazott 
biológiai terápiás szerek, mint például az infliximab, cetu-
ximab és az EGFR-gátlók szintén okozhatnak acneiform 
léziókat, Malassezia folliculitist (4, 17-19). Egyes szerzők 
leírják a Malassezia fajok szőrtüszőben történő megtele-
pedését, azonban ennek a patogenezisben betöltött szere-
pe kevésbé egyértelmű, a hámba hatoló fonalas struktúrák 
sem azonosíthatóak (13). Egy régebbi közlemény a keto-
konazol hatásosságát sem az antifungális hatásnak, hanem 
a follikuláris okklúzió megszüntetésének tulajdonítja (4, 
20).

Krónikus gyulladásos bőrbetegségek: 
seborrhoeás dermatitis, psoriasis, 

atópiás dermatitis

A seborrhoeás dermatitis etiológiájában régóta felvetik 
a Malassezia nemzetség részvételét. A jól ismert gyulla-
dásos bőrbetegség a szemöldökre, a nasolabiális redőre, 
a szakálltájékra, a mellkasra és a hajas fejbőrre lokalizá-
lódik, és jellegzetes sárga, lemezes hámlás kíséri. Minor 
variánsának tekintik a hajas fejbőr korpásodását. Már cse-
csemőkortól megjelenhet, makacsan visszatérő, de általá-
ban enyhe tünetekkel jár – részben ennek tudható be, hogy 
a kórképet kutatási szempontból idáig kevesebb figyelem 
övezte (5, 15, 21). Ritkán a seborrhoeás dermatitis exfolia-
tív erythrodermiába progrediálhat, súlyos tünetek kapcsán 
felmerülhet szerzett immunhiányos állapotok, például 
HIV fertőzés/AIDS kizárása. Az utóbbi esetben a CD4+ 
T-sejt szám csökkenésével fokozódik a seborrhoeás der-
matitis súlyossága (4, 5, 21). 

A Malassezia fajok kóroki szerepét támogató érvek 
egyike, hogy a kolonizáció mértéke korrelálhat a beteg-
ség súlyosságával (21). Leírták emellett a NLRP3 inflam-
maszóma Malasseziák általi aktivációját, a humán szébum 
trigliceridjeinek metabolizálása során arachidonsav-szár-
mazékok képződését, valamint az indol-metabolitok által 
az AhR-receptorok aktivációját (4, 13, 14). Újabb tanul-
mányok felvetik annak a lehetőségét, hogy a seborrhoeás 
dermatitis patogenezisében nem annyira a Malassezia ko-
lonizáció a meghatározó, a bőr barrier defektusainak jelen-
tősebb funkciója lehet. A betegség klinikai megjelenését 
tekintve is szembeötlő, hogy a fokozott szébum produkció 
ellenére bőrszárazság áll fenn (21).

Egy ZNF750 (zinc finger transcription factor 750) 
mutációval foglalkozó tanulmány az epidermális dif-
ferenciáció zavarát veti fel elsődleges eredetként. Ez a 
transzkripciós faktor regulálja többek között a filaggrin, 

a nyak zsírosabb bőrterületeire lokalizálódva. Szezonali-
tást is mutatnak a tünetek, leginkább ősszel és tavasszal 
fordulnak elő. Nem tekintjük fertőző betegségnek, mivel 
valójában a normál flórába tartozó mikroorganizmusok 
túlnövéséről van szó, amelyet hőmérsékleti viszonyok vál-
tozása és párás környezet segíthet elő. A hajas fejbőrt és a 
retroauriculáris régiót kolonizáló Malasseziák szolgálnak 
a fertőzés rezervoárjaként (4-5). Hipopigmentált léziói 
kapcsán hasonlóságot mutathat a vitiligoval vagy az atópi-
ás dermatitiszt kísérő pityriasis albával. Bizonyos földrajzi 
régiókban a lepra hipopigmentált tüneteitől is szükséges 
elkülöníteni, így betegség pszichoszociális vonatkozásai-
ról, stigmatizációról is említést kell tennünk (4). A diffe-
renciáldiagnózist tekintve a Wood lámpa használata lehet 
segítségünkre: a pityriasis versicolor léziói zöldessárgán 
vagy vörösesen fluoreszkálnak (4, 5). 

A kórkép klinikai prezentációjában kulcsfontosságú 
szerepet tölt be a fonalas struktúrák kialakulása, amely a 
hámba történő terjeszkedést szolgálja (3. ábra). Emellett 
az indolszármazékok kóroki szerepét szükséges kiemel-
nünk. A pityriarubinok és az indirubin tartoznak ide, ame-
lyek a neutrofil funkcióra és a dendritikus sejtek érésére 
vannak hatással, de a festéksejtekre ható malassezin is 
ebbe a csoportba sorolódik (4). Ezek a metabolitok egy-
ben az inflammatórikus válasz modulátorai is: a pityriasis 
versicolorban nem vagy alig észlelhető gyulladás (4, 13). 
A kórkép tüneteinek kialakulásában felmerülhetne a Ma-
lasseziák által termelt melanin és azaleinsav szerepe is, de 
ez a gyakorlatban nem nyert bizonyítást (4).

A kezelést tekintve a kén, szelén és cink-pirition tar-
talmú externák, valamint a ketokonazol jöhet szóba. Ki-
terjedt esetekben szisztémás itrakonazol vagy flukonazol 
kezelés is mérlegelendő. Emellett a hajas fejbőrre ketoko-
nazol tartalmú sampon alkalmazása javasolt (ld. hajas fej-

3. ábra
Fonalas struktúrák pityriasis versicolorban 

(metilénkék festés, 400x-os nagyítás)



BVSZ 2024. 100.4. 190–196.

194

kinson-kór, de demenciákhoz is csatlakozhat seborrhoeás 
dermatitis (4. ábra). Hangulatzavarokhoz, pszichés meg-
terheléshez és étkezési zavarokhoz is társulhat (21, 24). 
Egyes közlemények alapján akár 52-59% lehet a seborr-
hoeás dermatitis incidenciája Parkinson-kórban, és a do-
paminerg transzmisszió zavarai vélhetően felelőssé tehe-
tőek kifejlődéséért. Erre utalhat, hogy az L-DOPA kezelés 
egyes betegnél enyhített a seborrhoeás dermatitis tünetein 
is (21, 25). Másik oldalról viszont a Malassezia nemzetség 
nem járul hozzá a Parkinson-kór kialakulásához, inkább 
komorbiditásnak tekintendő (26).

Összegezve a Malassezia fajok és a seborrhoeás der-
matitis viszonyát, nem annyira a mikrobiális kolonizáció, 
hanem a Malassezia speciesek és a gazdaszervezet köl-
csönhatásai játszanak szerepet (21). A jövő kutatásainak 
fontos irányvonala lehet a kórkép komplex, pszichoneuro-
immunológiai hátterének feltárása, amelynek részét képezi 
a rezidens flóra vizsgálata is. Ehhez szorosan kapcsolódik, 
hogy a jelenleg elérhető antifungális és gyulladáscsökken-
tő kezelések (kortikoszteroidok, calcineurin-inhibitorok) 
mérséklik a tüneteket, de azok gyakran visszatérnek. Az 
ismeretek bővülése magával hozhatja a terápiás arzenál 
fejlődését is, a bőr barrier megerősítése viszont a seborr-
hoeás dermatitis esetén is kulcsfontosságú (24).

Szintén figyelemre méltó terület a seborrhoeás derma-
titis és psoriasis kapcsolata: a két bőrgyógyászati megbe-
tegedés együttesen is megjelenhet, ilyenkor sebopsoria-

lorikrin, SPINK5 (Serine Peptidase Inhibitor Kazal Type 
5) expresszióját, frame-shift mutációja esetén seborrhoeás 
dermatitis jellegű és psoriasiform elváltozások jönnek lét-
re (22, 23). Ehhez járul még hozzá a proinflammatoros 
citokin milieu, több olyan génmutáció is leírásra került a 
seborrhoeás dermatitis patogenezisében, amely az immun-
funkcióra hat (4, 13, 21). Ezek közül az ACT1 gén terméke 
az IL17 receptorokhoz kötődik, illetve az NFκB útvonal és 
komplement rendszer komponenseit kódoló gének mutá-
cióit is leírták. Az IL-17 pozitív γδ T sejteknek is jelentő-
sebb funkciója lehet az eddigi ismeretekkel szemben (21). 
Vitatott a faggyútermelés hozzájárulása a kórkép kialaku-
lásához. A seborrhoea nem ekvivalens a seborrhoeás der-
matitissel: súlyos SD alakulhat ki normál szébumproduk-
ció mellett, és kifejezett seborrhoea ellenére sem feltétlen 
alakul ki seborrhoeás dermatitis. A betegség kezelésére 
átmenetileg alkalmazott lokális kortikoszteroidok viszont 
nem csak a gyulladást csökkentik, hanem a faggyú terme-
lését is (21, 24). 

Az immunológiai eltérésekkel szorosan kapcsolódnak 
a neuroendokrin változások. Egyes Malassezia specie-
sek foszfolipáz aktivitása fokozódhat a β-endorfin hatás-
ra (4). A seborrhoeás dermatitis – a bullosus pemphigoid 
mellett – egyike a legfontosabb bőrgyógyászati diagnózi-
soknak, amelyek a központi idegrendszeri betegségekhez 
kapcsolódnak (21, 25). Gyakran asszociálódik neuropszi-
chiátriai kórképekkel: ezek közül a legismertebb a Par-

4. ábra
Seborrhoeás dermatitis Alzheimer demenciában szenvedő beteg bőrén
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seket, összehasonlítva például a pityriasis versicolorral és 
a seborrhoeás dermatitissel (30, 31). A publikációnkban 
bemutatott kórképek mellett az acne kialakulásával is ösz-
szefüggésbe hozták a Malassezia kolonizációt, illetve a 
confluens és reticuláris papillomatosisnál, valamint ony-
chomycosisban is leírták a Malassezia speciesek részvé-
telét (13).

Összefoglalás

A Malassezia speciesek meghatározó szerepet tölthet-
nek be bizonyos bőrbetegségek patogenezisében, azonban 
közvetlen kóroki szerepük egyedül a pityriasis versicolor-
ban igazolódott. A közleményünkben bemutatott további 
kórképekben inkább egy komplex rendszer részeinek te-
kinthetőek, amelyben meghatározóak a mikroorganizmus 
és a gazdaszervezet kölcsönhatásai, az epidermális barrier 
integritása és a neuro-immun szabályozás. A seborrhoeás 
dermatitis a metszetét képviseli ezeknek a területeknek, 
viszonylag enyhe tünetei ellenére is izgalmas eredménye-
ket hozhat a kórkép hátterének feltárása. Szintén további 
vizsgálatok szükségesek a Malassezia fajok és a bőrbeteg-
ségek kapcsolatának részletesebb megismeréséhez. Jelen 
tudásunk szerint viszont alig ismerünk olyan mikroorga-
nizmust, amelynél ennyire szerteágazóan kapcsolódnak a 
mikrobiológiai, allergo-immunológiai és neuroendokrin 
ismeretek. 

sisról beszélünk. Egyes szerzők úgy vélik, a két betegség 
egymással spektrumot képezhet (21, 24). A psoriasisban 
is felmerültek a Malassezia speciesek kóroki tényezőként 
(különösen a hajas fejbőrre lokalizált plakkoknál), de sze-
repüket sosem tartották annyira meghatározónak, mint a 
seborrhoeás dermatitis esetében. A pikkelysömörös léziós 
és a tünetmentesnek látszó bőrben csökkent Malassezia 
számot írtak le (27). Napvilágot láttak azonban olyan ta-
nulmányok is, amelyek a Malassezia fajok jelenlétét a tü-
netek exacerbációjához társították, méghozzá a katelicidin 
útvonalon keresztül (4, 28). Összeségében viszont a Ma-
lassezia nemzetség részvételét a psoriasis patogenezisében 
inkább másodlagos tényezőnek tartják (4, 13). 

Közleményünkben részletesen írtunk a Malasseziák 
és az epidermális barrier defektusainak viszonyáról. Az 
utóbbi zavarai a homeosztatikus fungális immunitásra is 
hatással lehetnek, és megteremtik a gyulladás előfeltéte-
leit. Az atópiás dermatitis esetében is felmerült, hogy a 
fellángolások provokáló tényezői lehetek, és elsősorban 
a fej-nyaki régióra lokalizált speciális variánsnál, a „head 
and neck” dermatitisnél működnek közre (5. ábra) (13, 
14). Ezt igazolja, hogy Malassezia extraktumokra a be-
tegségben szenvedők erőteljesebben reagálnak, mint az 
egészséges egyének (29). Ebben az esetben a kórokozó-
nak nem annyira a fertőző, hanem a mikrobiális szenzibi-
lizációs hatása érvényesül. Magukban a léziókban viszont 
alacsonyabb számban azonosították a Malassezia specie-

5. ábra
Atópiás dermatitis variáns (head and neck dermatitis)
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