BORGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI SZEMLE + 2020 « 96. EVF. 2. 80-84. « DOI 10.7188/bvsz.2020.96.2.3

Candida onychomycosisok felmérése a Pécsi Tudomanyegyetem Bor-,
Nemikortani és Onkodermatologiai Klinika beteganyagaban

Survey of Candida onychomycoses at the Department of Dermatology,
Venereology and Oncodermatology, University of Pécs

SZI.AVICZ ESZTER DR., SZEBENYIJULIA DR., MOEZZI MEHDI DR., SZEPES EVA DR.,
GYULAIROLLAND DR.
Pécsi Tudomanyegyetem, Klinikai Kozpont, Bér-, Nemikodrtani €s Onkodermatolégiai Klinika, Pécs

OSSZEFOGLALAS

A Candida nemzetség fajai jol ismert kérompatogenek,
az onychomycosisok patogenezisében egyre jelentésebb
korokozonak tartjak oket. A Candida fajok altal okozott
onychomycosis jellegzetes klinikai képpel jarhat, dlta-
laban a kézkérmok megbetegedéseiért felelosek, és noi
dominanciat irtak le a betegek korében. Osszehasonlit-
va a vulvovaginitises esetekkel, dominalnak a kiilonbozo
non-albicans fajok a Candida albicanssal szemben. Jelen
kozleményiinkben célul tiztiik ki a Klinikank beteganya-
gdban eldfordulo Candida onychomycosisok felméréseét,
tekintettel az életkorra és a nemre, tarsulo megbetegede-
sekre és a kéz- és labkorom elvaltozasait okozo korokozok
fajspektrumanak vizsgalatara.

Kulcsszavak:
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SUMMARY

Candida species are well-known pathogens of the nails,
they are considered as an emerging contributor in on-
ychomycosis  pathogenesis. Candida onychomycosis
might present a characteristic clinical picture. Candi-
da species are usually responsible for the disorders of
the finger nails, with the vast majority of patients being
female. As compared to vulvovaginitis cases, non-al-
bicans Candida infections dominate over Candida al-
bicans. In the present article, we aimed to investigate
Candida onychomycosis cases of our Department, con-
sidering age and gender, associated disorders and the
pathogenic spectrum of finger and toe nail infections.

Key words:
Candida onychomycoses — Candida albicans
and non-albicans Candida infections —
predisposing factors

A Candida nemzetség fajai fontos szerepet jatszanak
a bor- és borfiiggelekek megbetegedéseiben, szamos jol
ismert, banalis bér- és venerologiai korképben meriilnek
fel koroki tényezdéként (tobbek kozott folliculitisben, eryt-
hema intertrigoban, onychomycosisban, vulvovaginitis
candidosaban). Kiterjedt hamvesztéssel jard borfolyama-
tokban szepszis forréasa is lehet kolonizaciojuk, illetve im-
munhidnyos allapotokban (HIV fert6zottek/AIDS betegek
vagy kronikus mucocutdn candidiasisok esetén) jellegze-
tes forméban jelenhetnek meg a Candida infekcidk (1).

Mikrobioldgiai tulajdonsagaikat tekintve gyors no-
vekedés jellemzi Oket, 4-6 nap alatt mar kimutathatoak a
vizsgélati anyagokban, reprodukciojuk multilateralis sar-
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jadzassal torténik. Az egyes fajokat valtozatos mikroszko-
pos morfologiai jellemzi: alfonalakat és valodi fonalakat
képezhetnek, blasztosporaik nagysaga eltérd, a pseudohy-
phék megvastagodasaval chlamydosporak képzodhetnek
(2,3,4). Fobb virulencia faktoraik sejtfal alkotoik (man-
noproteinek, lipidek és kitin), amely révén adherenciajuk
valdsul meg, illetve a szoveti invaziot elsegitd extracel-
lularis hidrolazok (proteindzok, foszfolipazok és lipazok)
(5,6). Emellett antifungalis anyagokat és antimikrobialis
peptideket hatastalanité anyagokat is termelhetnek (5). Te-
kintettel arra, hogy egyes fajok eleve rezisztensek lehetnek
bizonyos gombaellenes hatéanyagokra (1d. C. glabrata és
C. krusei flukonazol rezisztenciaja), pontos identifikalasuk
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meghataroz6 lehet a kezelésben (2).

A Candida fajok szerepét az onychomycosisok ki-
alakulasaban idaig masodlagosnak gondoltak, bar egyes
kozlemények szerint jelentségiik a dermatophytonokéval
vetekedhet (5,7,8). A Candida onychomycosisokat jelleg-
zetes klinikai kép kisérheti: gyakori az onychomycosis
proximalis subungualis tipusa, amelyet paronychia, stlyos
koromdisztrofia kisérhet (1. dbra) (5, 9, 10). Sargasfehér
vagy sotét elszinezddés is megjelenhet a koromlemezen.

1. abra
Candida krusei okozta totalis disztrofias onychomycosis,
paronychiaval tarsulva

Rizikofaktort jelentenek a velesziiletett és a szerzett im-
munhianyos allapotok, az endokrin eltérések koziil pedig a
diabetes mellitus és a pajzsmirigy betegségek. Mindemel-
lett életmoddbeli tényezdk, példaul a dohanyzas, malnut-
ricié és a rossz szociodkonomiai statusz is hozzajarulhat
a Candida onychomycosisok kialakulasahoz. Bizonyos
kronikus borbetegségekben (pl. psoriasis, lichen planus) is
emelkedett a Candidak altal okozott koromgombas meg-
betegedések incidencidja (5, 8).

Munkankban célul tiiztiik ki a Candida onychomyco-
sisok szamanak és fajspektrumanak felmérését Klinikank
beteganyagaban. Vizsgalatunk kiterjedt az életkor- és nemi
Osszetétel elemzésére is, illetve a tarsuld megbetegedése-
ket is O0sszegeztiik. A fajspektrumot a kéz- és 1abkorom in-
fekciodiban kiilon-kiilon is megvizsgaltuk.

Betegek és modszerek

A vizsgalati populaciot a 2018.07.01-2020.03.01-ig Klinikank-
ra onychomycosis gyantjaval beutalt betegek képezték. A kéromka-

81

parékok nativ mikroszkopos analizisét 20%-0s ammonium-hidroxid
segitségével készitettiik el. A tenyésztést 4%-os Sabouraud glikkoz
agaron végeztiik el, amely 20U/ml penicillint, 40U/ml streptomycint
illetve 0,4mg/ml cycloheximidet tartalmazott. A sarjadzo kultarakat
Candida kromagaron (CHROMagar, Springfield, USA) és 2% rizs-
lisztet tartalmaz6 rizsagar segitségével identifikaltuk tovabb.

Eredmények

2018.07.01-2020.03.01-ig tart6 idészakban Osszesen
1203 eset érkezett Klinikankra, amelybdl 565 (46,97%)
bizonyult mikroszkopos vagy tenyésztéses vizsgalattal po-
zitivnak. A pozitiv leletek koziil 76 esetben (13,45%) iga-
zolodott Candida faj altal okozott onychomycosis. Mind-
Ossze egy betegnél tudtunk kimutatni dermatophytonnal
kevert infekciot (7r: rubrum+C. glabrata, 1abkdromben).
Ennél gyakrabban fordult el C. albicans-non-albicans
Candida 4altal okozott egyiittes infekcid (6 beteg). A Can-
dida kéz- vagy labkorom infekcidk esetén a betegek atlag
¢letkora 60,9 év, a nemek aranyat megvizsgalva a betegek
72,22%-a no, 27,78%-a férfi volt.

Az egyes Candida fajok 59,21%-ban betegitetté¢k meg
a kézkormoket, 40,79%-ban mutattuk ki a labkdrmaok érin-
tettségét és 3,95%-ban a kéz- és 1labkorom egyiittes infek-
cidjat. Masik oldalrol megvizsgalva viszont a kézkormok
fertézéseinek hatterében tulnyomorészt Candida fajokat
talalunk (86,54%), dermatophytonok és penészek altal
okozott infekcid joval kisebb szamban fordult eld. A 1ab
¢és kézkormok esetén is dominalnak a non-albicans Can-
didak, osszességében 77,63%-ban igazolodott jelenlétiik
(2. abra). A non-albicans fajokat tekintve a C. parapsi-
losis (44,64%); C. glabrata (37,5%), C. krusei (14,29%),
C. tropicalis és C. guillermondiii (1,79-1,79%) esetekkel
talalkoztunk (3. dbra). A kézkormok esetében valamelyest
magasabb volt a C. albicans aranya, amelyet statisztikai
vizsgalattal nem talaltunk szignifikdnsnak (Kruskal Wallis

2. abra
Candida albicans és non-albicans Candida infekciok
aranya (n=76)

teszt, p=0,16) (4. dbra).

A vizsgalat soran attekintettiilk az onychomycosisok
hatterében all6 tarsbetegségeket is (5. dbra). A bérbetegsé-
gek koziil jol ismert hajlamosit6 tényezé onychomycosis-
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3. abra
Non-albicans Candidék fajspektruma
onychomycosisokban

4. abra
Candida albicans és non-albicans Candida fajok megoszlasa a kéz- és 1abkdrom onychomycosisaiban
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5. dbra
Candida onychomycosisokhoz tarsuld betegségek beteganyagunkban

ra a pikkelysomor, beteganyagunkban 6 esetben (8,33%)
igazoldodott psoriasis a hattérben. Az egyéb tarsbetegségek
koziil 13 betegnél (18,06%) pajzsmirigy betegség szere-
pelt, emellett diabetes mellitus és a periférias keringés za-
varai 9-9 esetben (11,84%) asszocialodtak. Emlitésre mél-
toak még az autoimmun (7 eset, 9,21%) illetve malignus
betegségek (9 eset, 11,48%), és meglepéen magas arany-
ban fordultak elé a Candida onychomycosisos esetek ko-
z6tt hangulati- és szorongasos zavarok (15 eset, 20,83%).

Megbeszélés

Az altalanos vélekedés alapjan a Candidakat a der-
matophytonok utan a masodik legfontosabb patogenetikai
tényezonek tekintik az onychomycosisok kialakulasaban,
azonban bizonyos szerzok szerint jelent6ségiik a derma-
tophytonokéval megegyezhet (5,7,8). Jelen munkank so-
ran kifejezetten a korom Candida infekcidinak elemzését
tliztiik ki célul. Betegeink k6zott csak alig néhany serdii-
16kori és fiatal felnbttkori eset volt, dont6 tobbségiik az
iddsebb korosztalyba tartozott. Halmy Klara és munka-
tarsainak 2013-ban megjelent kézleménye a 2000-2011
kozotti periddus eredményeit ismertette, a vizsgalat a
sarjadz6 gombak mellett a dermatophytonokat és penésze-
ket (pl. Aspergillus niger, Scopulariopsis brevicaulis) is
tartalmazta. A betegek életkora 52,5 év koril alakult. (8).
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Beteganyagunkban a Candida onychomycosisok atlagé-
letkora 60,9 év. Osszhangban a hazai és kiilfoldi irodalmi
adatokkal, mi is kimutattuk a Candida onychomycosisok-
kal kapcsolatban korabban mar leirt n6i dominanciat (5). A
nemi arany eltolédasanak magyarazata még nem pontosan
ismert. Felvetették a vaginalis florabol torténd autoinoku-
lacié lehetdségét illetve a hazimunkahoz tarsuld vegysze-
rek, detergensek és a nedves kornyezet hozzajarulasat is
(5, 10).

Jayatilake és munkatarsainak dsszefoglald kozlemé-
nye alapjan a Candidak foképp a kézkormoket érintik, és a
kézkorom infekcidinak tobb mint felének hatterében Can-
dida infekciéo mertl fel (5). A kézkormok fertdzéseiben
haztartasi és munkahelyi kdromtrauma (fizikai és kémiai
karosit6 hatasok) illetve a dohanyzas is fontos szerepet
jatszhat (5, 10). Klinikank beteganyagaban ugyanakkor
magas szamban talalkoztunk a labkérmok érintettségével
is, a kézkormoket érinté onychomycosis ardnya kevésbé
volt szembe6tld. Ugyanakkor a kézkormok onychomyco-
sisainak donté tobbsége, kozel 90%-a, bizonyult Candidak
altal kivaltott fertézésnek. Az eredmények alapjan tehat
valdsziniisithetd, hogy a 1abkdormok megbetegedésiben is
egyre novekszik jelentoségiik.

Mig a fajspektrumot tekintve korabban a C. albi-
cans szerepét hangstlyoztak (7), vizsgalatunkban mind a
kéz- mind a labkérmok esetén egyértelmiien dominaltak a
non-albicans Candidak, erre az eredményre jutottak mas
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kutatocsoportok is (5,8). A kéz esetén azonban felvetet-
ték a C. albicans magasabb aranyban vald el6fordulasat
(5,8). Klinikank beteganyagaban a C. albicans a kézkor-
mokben valamelyest gyakoribb, azonban a kiilonbség nem
bizonyult statisztikailag szignifikansnak. A non-albicans
Candidak koziil a C. parapsilosis és C. krusei fajoknak
tulajdonitanak egyre fontosabb szerepet, amely felméré-
siinkben is igazolodott (8,11). Magas aranyban mutattuk
ki a Candida glabrata faj jelenlétét is.

A tarsbetegségek koziil leggyakoribbnak a pajzs-
mirigy betegségek (hypo- és hyperthyreosisos esetek
egyarant prezentaltak), valamint a szorongasos/affektiv
zavarok igazolodtak. A pajzsmirigybetegség- Candida
onychomycosis kapcsolatat egyéb kozlemények is tdmo-
gatjak, bar részleteiben még nem ismert ennek a hattere
(5,12). A pszichologiai zavarok esetén - hasonléan mas,
pszichoszomatikus jellegii megbetegedésekhez - fontos
kérdés, hogy valdjaban az okkal, vagy a kvetkezménnyel
allunk szemben. Kényszeres zavarok (tulzott kézmosas,
detergens hasznalat), koromragas, kronikus stresszhez tar-
sulé immunszupresszio €s a rossz szociookonomai statusz
egyarant felmertiilhet a jelenség okaként.

A psoriasis ¢és Candida onychomycosis tarsula-
sa is gyakori, raadasul pikkelysomorben egyértelmiien
hattérbe szorulnak a dermatophytonok a Candidakkal
szemben (8,13). Mivel mindkét korképben észlelhetiink
onycholysist, kéromlemez elszinezddést, elkiilonitésiik
diagnosztikai kihivast is jelenthet. Robert €s munkatarsai
Candida onychomycosisokra vonatkoz¢é klasszifikacioja
is figyelembe veszi a psoriasis- Candida onychomycosis
kapcsolatot, fobb csoportként a kovetkezoket javasoltak:
1) kronikus paronychia szekunder kordomdisztrofiaval,
2) disztalis kdrominfekcio, 3) kronikus mucocutan candi-
diasishoz asszocialt Candida infekcid, 4) szekunder candi-
diasis példaul psoriasis, lichen planus talajan (14).

A terapia valasztas szempontjabol egyarant fontos a
pontos fajmeghatarozas és a rezisztencia vizsgalatok: a
jelentds aranyban eléforduld C. krusei és glabrata fluko-
nazol rezisztensek, mig a C. parapsilosissal kapcsolatban
itrakonazol és flukonazol rezisztenciarol is tudositanak
(15,16). Szisztémas itrakonazol alkalmazasa esetén a 16-
késterapia bizonyult a leghatékonyabbnak (2x200mg itra-
konazol 7 napig, majd 3 hét sziinet), kézkdrmok esetén a
kezelés minimalis hossza 2-3 honap; mig a 1abkérmoknél
3-4 honap. A flukonazol adéasa ellenben heti 1x150mg
dozisban javasolt, kordom lendvésig (15). Amennyiben
szisztémas terapia barmilyen okbol adoddan kontraindi-
kalt, lokalis amorolfin kezelés javasolt. Az egyéb terapiak
(sebészi koromlevétel, 1ézer- €s PDT kezelések) hatékony-
saga kérdéses (5,15). Osszegzésként elmondhaté, hogy a
rizikofaktorok, tarsbetegségek ismerete a megelézésben,
illetve a korokozo spektrum és antifungalis rezisztencia
koriiltekintd meghatarozasa a terapiaban nyujthat jelentds
segitséget.
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