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Risiko durch Pilze
am Arbeitsplatz

Die meisten Pilze sind Opportunisten, d.h. sie sind
durch ihre genetische Ausstattung so fit, dass sie sich
zwar an viele verschiedene Situationen in der Umge-
bung eines Menschen anpassen kénnen, aber auf oder
in einem Menschen sind die Lebensbedingungen dann
doch so widrig, dass sie sich nicht vermehren konnen.

Viele ganz verschiedene unspezifische Abwehrmecha-
nismen verhindern eine Infektion. So ist ein unver-
letztes Epithel eine uniiberwindliche mechanische
Barriere, die ein Eindringen von Erregern blockiert.
Die anatomischen Hiirden werden noch unterstiitzt
durch humorale, chemische Faktoren wie etwa Lyso-
zym und Oligopeptide, die je nach Lokalisation recht
verschieden sein konnen. So ist auf der Haut das Derm-
cidin, auf der Zunge das linguale antimicrobial protein,
auf der Trachealschleimhaut der Surfactant factor und
das tracheal antimicrobial protein oder im Darm das
Cryptdin. Diese Stoffe verhindern eine iibermafBige
lokale Besiedelung. Wenn Keime diese erste Front
tiberwunden haben sollten, kommen weitere ,endo-
gene Antibiotika“, wie Komplement, Properdin, Lakto-
ferrin usw. ins Spiel. Zusatzlich kommt dann auch noch
das System der Phagozyten zu Hilfe, eine Ausbreitung
zu verhindern. Diese Abwehrzellen wehren sich mit
oxydativen Mechanismen (NO, Superoxide, etc.) und
nicht-oxidativen, darunter eben auch wieder Oligo-
peptide mit antimikrobieller Wirkung wie Defensine,
Calcium binding leukocyte L1 protein (Calprotectin),
pl5 u.v.am.

Eine Steigerung erfahrt dieses
Abwehrsystem noch durch die spezifischen immu-
nologischen Reaktionen der lymphatischen B- und
T-Zellen, welche die humorale bzw. die zellvermittelte

Immunreaktion tragen.

unspezifische

Allenfalls wenn eben die unspezifische und/oder die
spezifischen, immunologischen Abwehrmechanismen
auBer Gefecht gesetzt sind, haben Opportunisten eine
Uberlebenschance, die sie dann aber auch nutzen.

Daraus folgt, dass nicht nur Mitarbeiter in der Bio-
technologie, der Forschung, der Nahrungsmittelpro-
duktion, der Land- und Forstwirtschaft, der Abfall-
und Abwasserwirtschaft, bei der Altlastensanierung
sondern auch Mitarbeiter in Klinik und im mikrobio-

Prof. Dr. H. Hof,
(Vorsitzender der
DMykG e.V.)

logischen Labor, welche durch Schwangerschaft,
Krankheit (Diabetes, Haut- und Schleimhautdefekte)
oder iatrogen (medikamentos oder durch Strahlen-
therapie), geschwicht sind, ein erhohtes Risiko fiir
bestimmte Pilze haben, weil sie natiirlicherweise an
ihrem Arbeitsplatz eine groffere Chance haben, mit
Pilzen konfrontiert zu werden. Zu dem gefdhrdeten
Kreis gehoren auch Studenten und sonst an Hoch-
schulen Tétige. Insbesondere bei gezielten Tatigkeiten
beim Isolieren, Erzeugen und Vermehren und Aufsch-
lieBen von solchen Mikroorganismen, weil dabei grofe
Mengen freigesetzt werden konnen, geht eine mogli-
che Gefahr aus, die ggf. zur Infektion in anderen Fallen
zu Sensibilisierung oder Intoxikation fiihren kann.

Zum Schutz eben dieser Personengruppen ist mit der
Verordnung iiber Sicherheit und Gesundheits-
schutz bei Titigkeiten mit biologischen Arbeits-
stoffen (kurz: Biostoffverordnung (BioStoffV)
publiziert in BGBI. 11999 S. 50, zuletzt gedndert durch
die Verordnung vom 18.10.1999 BGBI. I 1999 S. 2059,
eine branchenitibergreifende Regelung in Kraft. Diese
Verordnung gilt nicht fiir Tatigkeiten, die dem Gen-
technikrecht unterliegen, soweit dort gleichwertige
oder strengere Regelungen bestehen. Fiir Schwangere
legen spezielle Regelungen des Mutterschutzgesetzes
den Umgang mit Pilzen fest. Voruntersuchungen, die
eine Anfalligkeit gegen Pilze feststellen konnten, sind
jedoch nicht festgeschrieben. Dennoch sollte man




individuelle Auffalligkeiten und Anfélligkeiten dem
Betriebsarzt mitteilen.

Der Arbeitgeber hat vor Aufnahme der Tatigkeiten
eine Gefahrdungsbeurteilung durchzufiihren, wobei
neben den Betriebsabldufen, der Dauer der Tétigkei-
ten und anderen Kriterien vor allem die Risikogruppe
(Tabelle 1) der Pilze eine Rolle spielt.

T Hryt

Eine weitere Prazisierung tiber die Gefahr der sensibi-
lisierenden, d.h. der allergisierenden Wirkung von Pil-
zen ist im Beschluf 606 des ABAS (Bundesarbeitsblatt
3/2003; S 55) festgelegt. Diese Berichtigung ist auch in
der Tat erforderlich gewesen, nachdem in der TRBA
460 noch die Meinung vertreten wurde, dass ,das
allergene Potential allgemein als gering eingeschétzt“
wiirde.

Tabelle 1: Risikogruppen fir biologische Arbeitsstoffe

Biologische Arbeitsstoffe werden entsprechend dem von ihnen ausgehenden Infektionsrisiko in vier Risiko-
gruppen eingeteilt:

Risikogruppe 1: Biologische Arbeitsstoffe, bei denen es unwahrscheinlich ist, dass sie beim Menschen eine
Krankheit verursachen.

Risikogruppe 2: Biologische Arbeitsstoffe, die eine Krankheit beim Menschen hervorrufen kénnen und eine
Gefahr fiir Beschiftigte darstellen kénnen; eine Verbreitung des Stoffes in der Bevolkerung ist unwahr-
scheinlich; eine wirksame Vorbeugung oder Behandlung ist normalerweise moglich.

Risikogruppe 3: Biologische Arbeitsstoffe, die eine schwere Krankheit beim Menschen hervorrufen kon-
nen und eine ernste Gefahr fiir Beschéftigte darstellen konnen; die Gefahr einer Verbreitung in der Bevol-
kerung kann bestehen, doch ist normalerweise eine wirksame Vorbeugung oder Behandlung moglich.

Risikogruppe 4: Biologische Arbeitsstoffe, die eine schwere Krankheit beim Menschen hervorrufen und
eine ernste Gefahr fiir Beschiftigte darstellen; die Gefahr einer Verbreitung in der Bevolkerung ist unter Um-

standen grof; normalerweise ist eine wirksame Vorbeugung oder Behandlung nicht méglich.

In der Gruppe 4 gibt es tiberhaupt keine Pilze. In
Gruppe 3 sind Histoplasma, Blastomyces (Ajello-
myces), Cladophialophora, Coccidiodes und Paracocci-
diodes aufgefiihrt. De Hoog G.S. (Risk assessment of
fungi reported from humans and animals, Mycoses 39
(1996) 407-417) reiht auch noch Penicillium marnef-
fei in die Gruppe 3 ein. In einem medizinischen Labor
muf} im Prinzip heute mit dem Import dieser Keime
gerechnet werden, wihrend in der Klinik keine Gefahr
davon ausgeht, weil die Kontagiositét gering ist, denn
die Ubertragung von Mensch zu Mensch findet prak-
tisch nicht statt.

Die anderen Pilze sind mehr oder weniger nachvoll-
ziehbar den Risikogruppen 1 bzw. 2 zugeordnet
(Tabelle2). Eine ausfiihrliche, niitzliche Liste ist neu-
erdings vom Ausschuf} fiir Biologische Arbeitsstoffe
(ABAS) im Bundesarbeitsblatt 10 (2002) S 78 (Kohl-
hammerverlag/Stuttgart) in den Technischen Regeln
fiir biologische Arbeitsstoffe (TRBA) 460 veroffent-
licht.

Tabelle 2: Klassifizierung von einigen
Pilzen in Sicherheitsstufen

Risikogruppe 1: Cladosporium, Penicillium,
Geotrichum, Saccharomyces, Candida glabrata,
Aspergillus niger

Risikogruppe 2: Cryptococcus neoformans, Can-
dida albicans, Absidia, Mucor, Rhizopus, Fusarium,
Aspergillus fumigatus, Microsporum, Tricho-
phyton, Epidermophyton

Bei Arbeiten mit Pilzen der Risikogruppe 1 sind keine
besonderen Schutzmafinahmen erforderlich.. Aber
beim Umgang mit Pilzen der Risikogruppe 2 sind
Schutzmafinahmen einzuhalten, die im Merkblatt
B007 der Berufsgenossenschaft Chemie von 1/1998
ausfiihrlich beschrieben sind. Zunachst ist eine Unter-
richtung des Personals sinnvoll, was am Beispiel von
Histoplasma capsulatum am besten verdeutlicht wer-



den kann. Man muf das
Personal vor der extre-
men Infektionsgefahr
warnen, die von diesem
seltenen,  exotischen
Pilz ausgeht, aber nur
wenn der Pilz bei Zim-
mertemperatur in sei-
ner filamentosen Form
wachst und flauschige,
weiBe Kolonien bildet;
allein schon beim Off-
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nen der Kulturschale kann es zu einer aerogenen Aus-
breitung kommen. Bei 37°C dagegen wichst dieser
dimorphe Pilz nur in der Blastosporenform, die bei
good laboratory practice (GLP) nicht kontagios ist!!!
Gefihrliche Arbeiten sollten eben immer unter einer
Werkbank der Klasse II und III erfolgen, womit eine
aerogene Verbreitung weitgehend unterbunden wird,
vorausgesetzt aber, dafl diese Gerite sachgerecht
genutzt werden! Auch die Anleitungen zum Arbeiten
unter der Werkbank miissen in gewissen Abstdnden
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repetiert werden. Horré R. (in: Hofmann F, Jackel R;;
Merkblétter Biologische Arbeitsstoffe, ecomed Verlag,
Landsberg, Kapitel 1V-4.2.3.2: Mykologisches Labor)
weist darauthin, daf beim Ausglithen der Impfnadeln
und Osen im Gegensatz zu Bakterien Pilzsporen weg-
gesprengt werden kénnten und Kontaminationen der
Umgebung verursachen. Deswegen sollten besser Ein-
malosen verwendet werden oder die Instrumente iiber
30 Minuten in einem Desinfektionsmittel dekontami-
niert werden. Eine Dekontamination nach Arbeiten
mit Pilzkulturen hat also einen erhdhten Stellenwert.
Fir die Instrumenten- und Fliachendesinfektion soll-
ten solche Mittel eingesetzt werden, die in der DGHM
gepriift und in der aktuellen Liste vom Februar 2002
verdffentlicht sind. Die Hdnde missen nach dem
Arbeiten ebenfalls mit alkoholischen Mitteln regel-
recht desinfiziert werden, was aber nur richtig gelingt,
wenn nicht -was leider haufig zu beobachten ist- Ringe
und Schmuck dies behindern.

Professor Dr. med. Herbert Hof
Vorsitzender der DMykG e.V.

Nutzen Sie das neue MYKOLOGIE FORUM als Thr Forum. Interes-
sante Beitrdage sind jederzeit herzlich willkommen! Senden Sie Ihr
Manuskript an:
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Gabriele Henning-Wrobel
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Heinz Malicke ist gynakologischer Mykologe der ersten
Stunde und einer der ganz wenigen Frauenirzte der
letzten Jahrzehnte, der sich kontinuierlich mit der
gynikologischen Mykologie beschiftigt hat.

Heinz Malicke famulierte 1957 in der Frauenklinik Fin-
kenau in Hamburg bei Professor Dietel. Die Klinik war
damals mit Wuppertal, Niirnberg und Dortmund die
grofite Frauenklinik in der Bundesrepublik. Dietel’s
Oberarzt Riither erweckte bei ihm das Interesse fiir die
Erforschung von Candidamykosen bei Neugeborenen
(Riither, Rieth und Koch, 1958). Von da ab arbeitete
Malicke nebenbei stdandig im Pilzlabor der Hautklinik
des Universitdtskrankenhauses Hamburg-Eppendorf
bei Hans Rieth.

Als Prof. Kimmig aus der Hautklinik Hamburg-Eppen-
dorf 1958 auf dem Kongress der Deutschen Gesell-
schaft fiir Gynikologie und Geburtshilfe in Frank-
furt/Main eins der Hauptreferate hielt, erwédhnte er
dort erstmals Heinz Malicke, der 1961 zu den Griin-
dungsmitgliedern der Deutschsprachigen Mykologi-
schen Gesellschaft in Essen bei Prof. G6tz gehorte.

Ab 1962 war Heinz Malicke als Assistenzarzt bei Pro-
fessor Dietel in der Frauenklinik in Hamburg ange-
stellt, wo er das Pilzlabor aufbaute und bis 1968 seine
Facharztausbildung absolvierte.

Es folgten zahlreiche Publikationen zum Thema Myko-
sen in Geburtshilfe und Gynakologie, u.a. auch ein Vor-
trag tiber Mykosen der Mamma.

Im Jahre 1963 vollendete Malicke seine Dissertation
mit dem Thema ,Experimentelle Untersuchungen
iiber das Vorkommen von Hefepilzen bei Neugebore-
nen und Sauglingen“ in Hamburg bei Prof. Rieth und
Prof. Schirren. Ergebnis der Arbeit war, dass die neo-
natale Hefepilzinfektion hauptsdchlich unter der
Geburt bei Passage der Geburtswege erfolgt und dass
fast ausschlieBlich Candida albicans der Erreger sol-
cher Mykosen ist.

Rieth berief ihn als Schriftleiter der Zeitschrift ,Myko-
sen“ in deren Wissenschaftlichen Beirat.

Nach der Facharztausbildung bekam Malicke 1968 ein
Angebot, in der Privatklinik von Dr. Arabin in Siegen

mitzuarbeiten. Da in Ham-

burg zu diesem Zeitpunkt

alle Stellen besetzt waren =
und man in freier Praxis
keine Belegbetten bekom-
men konnte, nahm Malicke
das Angebot nach Siegen an,
wo er dann viele Jahre ope-
rativ. und geburtshilflich
titig war (Arabin ent-
wickelte die heute gut bekannten und nach seinem
Namen benannten Pessare und war Vater der in der
Geburtshilfe wissenschaftlich bekannten Frau Birgit
Arabin). Im Jahre 1969 machte sich Malicke als Kas-
senarzt selbststandig, arbeitete aber weiter als Beleg-
arzt in Arabin “s Klinik.

Von 1968 bis 1969 vervollkommnete er seine Kennt-
nisse in der Zytologie des weiblichen Genitale im Insti-
tut fiir Pathologie der Universitdat GieBen bei Hans
Ebner, einem Schiiler von Papanikolaou. Neben der
praktischen Tétigkeit in der gynikologischen Kassen-
praxis bildete dann die Zytologie sein zweites grofies
Tatigkeitsgebiet mit einem Einsendelabor. Auch der
Mykologie blieb er weiterhin treu mit einem Pilzlabor,
zahlreichen Vortragen sowie einigen Publikationen.

Im September 2001 gab er aus Altersgriinden seine
Kassenzulassung ab, ist aber bis heute noch privat in
der Praxis tétig. Seine Frau Marita hatte ihm, solange
er die Kassenpraxis fiihrte, assistiert. Als Tochter des
groffen Heinz Erhardt leitet sie jetzt in Berlin eine
Kinstlervermittlung in einem kleinen Theater.

Heinz Malicke hat jetzt mehr Zeit, seinem langjahrigen
Hobby nachzugehen: als hervorragender Saxophonist
und Klarinettist spielt er in einer Dixieland- und
Swingband sowie in einer Arzteband mit einer etwas
moderneren Jazzformation.

So wiinschen wir Heinz Malicke weiterhin Gesundheit
und viel Swing fiir die nachsten Jahre!

Malicke, H: Experimentelle Untersuchungen tiber das Vorkommen
von Hefepilzen bei Neugeborenen und Siuglingen Inauguraldis-
sertation, Hamburg (1963);
Riither, E, Rieth, H und Koch, H: Die Bedeutung der Candidamy-
kosen (Moniliasis) fiir Gynékologie und Geburtshilfe, Geburtshilfe
und Frauenheilkunde 18 (1958), 22 bis 35
Mendling, W: Zur Vergangenheit und Gegenwart der Mykologie in
der deutschsprachigen Gynakologie und Geburtshilfe; mycoses 41
(Suppl. 2) (1998) 26-30

Werner Mendling, Berlin
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HERZLICHEN GLUCKWUNSCH

Am 30.10. 2003 feiert Frav

Doz. Dr. rer. nat. habil. Hannelore
Ziegler-Bohme, Ehrenmitglied der
Devtschsprachigen Mykologischen
Gesellschaft, ihren 75. Geburistag.

Dieses personliche Datum soll Anlass sein, Thr wissen-
schaftliches Lebenswerk hier kurz zu wiirdigen. Han-
nelore Ziegler-Bohme studierte in Halle Biologie, Che-
mie und Padagogik und arbeitete dann am Institut fiir
Pflanzenziichtung der Akademie der Landwirtschafts-
wissenschaften in Quedlinburg {iber mykologisch-
phytopathologische Probleme der Resistenzziichtung.
Ab 1960 bis zum Erreichen des Ruhestands war sie Lei-
terin des Mykologischen Laboratoriums der Hautklinik
der Charité in Berlin. Schwerpunkte ihrer wissen-
schaftlichen Arbeiten waren Untersuchungen zur
Stoffwechselphysiologie von Dermatophyten und Can-
dida albicans, insbesondere deren Keratinasen-, Lipa-
sen- und Proteinasenaktivitdt. Beachtete Arbeiten
publizierte sie zur Bedeutung des Hautterrains fiir die
Pathogenese von Dermatomykosen, zu Immunreaktio-
nen des Organismus bei Dermatophyten- und Candi-
dainfektionen. 1967 entdeckte sie die perfekte Form
von Trichophyton vanbreusegemii und benannte sie,
Prof. Dr. Dr. Gertler zu Ehren, Arthroderma gertleri.
Da dem Mykologischen Labor der Hautklinik in Berlin

nicht nur die Dermatomykologie, sondern die Diagno-
stik fiir den gesamten Bereich Medizin der Humboldt-
Universitdt zugeordnet war, lag ein weiterer Arbeits-
schwerpunkt der Jubilarin in der Serodiagnostik von
Endomykosen. Neben der Entwicklung neuer Unter-
suchungsmethoden, hat sich Hannelore Ziegler-
Bohme Verdienste um die Standardisierung diagnosti-
scher Methoden erworben.

Nur wenige Mykologische Laboratorien in Deutsch-
land konnen iiber eine nahezu kontinuierlich Tradition
auf hohem wissenschaftlichen Niveau {iber fast ein
Jahrhundert zurtickblicken, wie das der Hautklinik der
Charité. Marie Kaufmann-Wolf bestimmte zu Beginn
des 20. Jahrhunderts das wissenschaftliche Niveau, die
ersten mykologischen Arbeiten nach dem 2. Weltkrieg
stammen aus der Feder von Hildegard Langer und
dann folgt eine 30jiahrige Epoche, die von Hannelore
Ziegler-Bohme gepréagt wurde.

Frau Ziegler-Bohme zdhlt zu den Grindungsmitglie-
dern der Gesellschaft fiir Medizinische Mykologie der
DDR. 1972 wurde sie in den Vorstand gew#hlt und von
1985 bis 1990 war sie Vorsitzende dieser Gesellschaft.
Ihrem Engagement ist es mit zu verdanken, dass in der
ehemaligen DDR ein flachendeckendes dichtes Netz
mykologischer Laboratorien aufgebaut werden konnte.
Bleibende Verdienste erwarb sie sich um die Standar-
disierung der mykologischen Diagnostik und Therapie.

Die Deutschsprachige Mykologische Gesellschaft wiir-
digte das Lebenswerk von Hannelore Ziegler-Bohme
1993 mit der Ernennung zum Ehrenmitglied.

Zum 75. Geburtstag gratulieren der Vorstand und die
Mitglieder der DMykG Frau Doz. Dr. rer. nat. habil.
Hannelore Ziegler-Bohme sehr herzlich, verbunden
mit allen guten Wiinschen, vor allem Gesundheit und
noch viele schone gemeinsame Jahre mit ihrem Ehe-
mann Dr. rer. nat. habil. Helmut Ziegler.

Claus Seebacher, Dresden

Herzliche Gliickwiinsche
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Empfindlichkeitsmuster der
neuven Spezies
Candida africana

Zusammenfassung

Die Vaginalcandidose zdhlt zu den hdufigsten auch
sexuell tibertragbaren Infektionskrankheiten in der gynd-
kologischen und dermatologischen Praxis. Therapie und
Prognose werden durch die verursachende Sprosspilzart
sowie durch die konkrete Wechselwirkung dieser Spezies
mit den derzeit verfiigharen Antimykotika bestimmit.
Anliegen der vorliegenden Arbeit war die erstmalige
Anwendung der Methodik der Empfindlichkeitsbestim-
mung von vaginalen Isolaten der ktirzlich erstbeschrie-
benen Spezies Candida africana gegen 8 antimykotische
Wirkstoffe. Die 39 getesteten Stamme der neuen Spezies
stammen von an Vaginalcandidose erkrankten, zumeist
promiskuitiven Patientinnen aus Madagaskar, Angola
und Deutschland. Zielstellung war einerseits die am
Antimykogramm orientierte Erkennung von Therapieop-
tionen. Andererseits galt es die Existenz eines einheit-
lichen Empfindlichkeitsmusters als intrinsische Kenn-
grofie der Spezies C. africana zu priifen. Die klinischen
Isolate wurden mittels Mikrodilution und Agardilution
gemdfS DIN 58940-84 getestet. Die antimykotische Emp-
findlichkeitstestung ermittelte folgende MHK-Modal-
werte: Fluconazol 0,25 pg/ml, Itraconazol 0,001 pug/ml,
Ketoconazol 0,031 pg/ml, Voriconazol 0,007 pg/ml,
Amphotericin B 0,125 ng/ml, Terbinafin 0,06 pg/mi,
Ciclopiroxolamin 2 pg/ml und 5-Flucytosin 0,25 ug/mi.
Das Antimykogramm von C. africana unterscheidet sich
demnach signifikant von dem anderer Candida-Spezies.

Ein gutes therapeutisches Ansprechen gegen die verfiig-
baren System- und Lokalantimykotika ist in Gesamt-
schau der Ergebnisse wahrscheinlich. Insbesondere
gelang der In-vitro-Nachweis der Empfindlichkeit von
C. africana gegen Fluconazol, dem systemischen
Standardantimykotikum in der Therapie der vaginalen
Candidose.

Die vaginale Sprosspilzinfektion ist eine haufige Dia-
gnose in der gyniakologischen und dermatologischen
Ambulanz. Der Beschwerdekomplex aus Wundheits-
und Nissegefiihl, Pruritus und Dyspareunie erzeugt
einen hohen Leidensdruck der betroffenen Patientin-
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nen, besonders bei chronischem Verlauf. Die

Zugehorigkeit der vaginalen Candidainfektion zu den
ysexual transmitted diseases“ ist von eher geringer epi-
demiologisch-infektologischer Bedeutsamkeit, bein-
haltet jedoch einen nicht zu unterschitzenden sozial-
partnerschaftlichen Konfliktstoff und verstarkt den
die Lebensqualitét einschrankenden erheblichen Lei-
densdruck. Klinische Manifestation und Krankheits-
verlauf der vaginalen Candidose sind entscheidend
determiniert durch die ursidchliche Spezies sowie
durch deren Wechselwirkung mit den eingesetzten
Antimykotika. Die Empfindlichkeit gegen Antimyko-
tika ist ein prognoseentscheidendes Charakteristikum
der jeweiligen Spezies. So wurden die oft therapieresi-
stenten Verldufe der chronisch rezidivierendem
Vaginalcandidose durch die Non-C. albicans-Hefen C.
glabrata und C. krusei mit dem Beweis der geringen
bzw. fehlenden Empfindlichkeit gegen Azolantimyko-
tika erklarbar [1;2;3].

1994 isolierten wir auf Madagaskar von Prostituierten
mit akuter Vulvovaginitis erstmals eine Candida-Spe-
zies, die mit Routine-Identifikationsmethoden keiner
der bisher bekannten Arten zuzuordnen war. Es gelang
die Erstbeschreibung von Candida africana spec. nov.
[4].

Mit der vorliegenden Arbeit wollten wir einen Beitrag
zur weiteren Charakterisierung der neuen Spezies
unter Berticksichtigung des praxisrelevanten Aspekts
der antimykotischen Empfindlichkeit und therapeuti-
schen Beeinflussbarkeit leisten.

Eine Sprosspilz-Spezies wird durch ihr priméres Emp-
findlichkeitsverhalten gegen Antimykotika charakteri-
siert und ist von anderen Spezies unterscheidbar.
Gleichzeitig ist die Kenntnis der Empfindlichkeitssi-
tuation Grundvoraussetzung fiir eine gezielte antimy-
kotische Therapie. Mit Hilfe eines Antimykogramms
wollten wir versuchen, therapeutische Empfehlungen
fiir die Behandlung von Infektionen mit C. africana zu
erstellen. Erstmals wurde dabei das neuartige Metho-
denarsenal der Empfindlichkeitstestung an einer
neuen Pilzart angewandkt.

Material und Methoden

Es wurden 39 vaginale Sprosspilzisolate von 21 Pati-
entinnen in Madagaskar, 9 Patientinnen in Angola und
2 Patientinnen in Deutschland sowie Penis-Isolate von
2 minnlichen deutschen Patienten beziiglich ihres
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Empfindlichkeitsverhaltens gegen folgende Anti-
mykotika untersucht (MIC-Intervalle in pg/ml: Fluco-
nazol (0,062-128),Voriconazol (0,007-16), Itraconazol
(0,001-4), 5-Flucytosin (0,031-64), Amphothericin
B (0,015-16), Terbinafin (0,125-128) und Ciclopiroxo-
lamin (0,125-128). Die Mikrodilution wurde entspre-
chend dem von Schmalreck et. al. [5;6] inaugurierten
Vorgehen mit modifiziertem HR-Medium nach DIN
58940-84 |7] auf der Grundlage des NCCLS Standards
[8;9;10] durchgefiihrt.

Tabelle 1:

esondere Pilz

Ergebnisse

Die In-vitro-Aktivitat der verschiedenen Antimykotika
gegen C. africana ist in Tabelle 1 und 2 dargestellt. In
Tabelle 3a-b sind vergleichend die Empfindlichkeits-
muster parallel getesteter klinischer vaginaler Isolate
aus der gynikologischen Spezialambulanz der Charité-
Hautklinik aufgefithrt [1;2]. Die Interpretation der
Daten basiert auf den im Ringversuch der Arbeitsge-

meinschaft Klinische Mykologie ermittelten Grenz-
bereichen [5].

Empfindlichkeitspriifung der neven Spezies Candida africana mittels Mikrodilution nach DIN,

Minimale Hemmkonzentration (MIC) in pLg / ml.
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Tabelle 2:

Empfindlichkeitsverteilung (MIC range) sowie Modal- bzw. Mittelwerte (MIC modal bzw. MIC mean)
bei minimalen Hemmkonzentrationen der neven Spezies Candida africana.
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Tabelle 3 a-b:

Vergleichend Darstellung der Empfindlichkeitsverteilung (MIC range) sowie Modal- bzw. Mittelwerte (MIC modal bzw. MIC mean)
von C. albicans (n=36) {(a), C. dubliniensis (n=8) in C. glabrata (n=17) und C. krusei (n=2) (b).
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Alle Isolate der neuen Spezies C. africana erwiesen
sich als gut empfindlich gegen die Azolantimykotika
Fluconazol (MIC modal 0,25 pg/ml), Voriconazol (MIC
modal 0,007 pg/ml) und Itraconazol (MIC modal 0,001
pg/ml). Uberwiegend empfindlich, in wenigen Fallen
mafBig empfindlich waren die Isolate gegen Ketocona-
zol (MIC modal 0,031 pg/ml). Gegen Amphotericin B
erwiesen sich alle untersuchten Isolate als gut emp-
findlich (MIC modal 0,125 ng/ml). Das Empfindlich-
keitsmuster beziiglich des Flucytosin dagegen erschien
inhomogen mit breiter MIC range (0,031 bis 128
umol/1). Es lief sich fiir 4 Isolate Resistenz, fiir 4 Iso-
late Intermediaritit und fiir die iibrigen Isolate gute
Empfindlichkeit nachweisen. Die Empfindlichkeit
gegen Ciclopiroxolamin rangierte insgesamt mehrheit-
lich um 2 pmol/l. Beziiglich Terbinafin waren die
meisten Stamme gut empfindlich, wenige Stimme
intermedidr mit Tendenz zur Empfindlichkeit und
zwei Isolate resistent.

Diskussion

Vor kurzem gelang uns der Nachweis der Existenz
einer bislang unbekannten Candida-Spezies. Atypische
Sprosspilzisolate von Patienten aus Madagaskar,
Angola und Deutschland konnten mittels klassischer
Nachweismethoden als eigenstdndige Spezies in
Abgrenzung insbesondere zu C. albicans und C. dubli-
niensis erkannt werden. Aufgrund der Herkunft der
meisten dieser Isolate nannten wir diese neue Spezies
Candida africana [4].

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, das Empfindlich-
keitsverhalten von C. africana gegen verfiigbare und
klinikrelevante Antimykotika hinsichtlich eines intrin-
sischen Empfindlichkeitsmusters zu priifen. Insbeson-
dere sollten die phanotypisch dhnlichsten Sprosspilz-
spezies, C. albicans und Co dubliniensis, sowie die
wegen haufiger Therapieresistenz hartnackigsten Non-
C. albicans-Hefen, C. glabrata und C. krusei, verglichen
werden. Gleichzeitig wollten wir Therapieoptionen im
Antimykogramm wissenschaftlich begriinden. Die
Messdaten bestitigen die Existenz von intrinsischen
Empfindlichkeitsmerkmalen von C. africana.

Das Antimykogramm der neuen Spezies C. africana
unterscheidet sich klar von den bei C. krusei und C.
glabrata nachgewiesenen Empfindlichkeitsmustern.
Zunichst steht die Hochresistenz letzterer gegen Ter-
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binafin (MIC modal 128 pg/mml) der guten Empfind-
lichkeit von C. africana gegen diesen Wirkstoff (MIC
modal 0,06 pul/ml) diametral entgegen. Fiir Ampho-
thericin B liegt bei C. africana MIC modal mit 0,125
ng/ml zwei Titerstufen unterhalb derer von C. glabrata
bzw. C. krusei. (MIC modal 0,5 pg/ml bzw. 0,75
pg/ml). Entgegen der ausnahmslos guten primaren
Empfindlichkeit von C. glabrata gegen 5-Flucytosin
(MIC range 0,031 bis 0, 125 pg/ml) ist bei C. africana
hier ein sehr inhomogenes Empfindlichkeitsverhalten
von ,gut empfindlich® bis hin zu ,hochresistent®
erkennbar (MIC range 0,031 bis 128 ug/ml). Da die
antimykotisch-systemische Therapie mit 5-Flucytosin
der Hochrisikomedizin vorbehalten ist, alle Isolate
jedoch aus dem gynikologischen Bereich stammen,
ergeben sich hier Hinweise auf ein mogliches resisten-
zepidemiologisches Ausbreitungsproblem in Afrika.
Eine klare Unterscheidung erméglicht der Vergleich
des Empfindlichkeitsverhaltens bei den Triazolan-
timykotika. C. africana erscheint nahezu ausnahmslos
gut empfindlich gegen Fluconazol (MIC modal 0,25
pg/ml), Voriconazol (MIC modal 0,007 pg/ml) und
Itraconazol (MIC modal 0,001 pg/ml). Im dazu deutli-
chen Gegensatz konnten wir die intrinsisch geringere
Empfindlichkeit von C. glabrata gegen Fluconazol
(MIC modal 32 pg/ml) und Itracoliazol (MIC modal 1
pg/ml) sowie die Hochresistenz von C. krusei gegen
beide Triazolantimykotika (MIC modal 96 pg/ml bzw.
4,25 ng/ml) nachweisen [1]. Deutlich unterscheiden
sich die Empfindlichkeitsmuster von C. africana und C.
krusei gegen Voriconazol. Unklar ist die Hochresistenz
zweier Isolate von C. africana mit MIC 32 ug/ml. Da
ein langerer therapeutischer Kontakt mit dem damals
nicht verfiigbaren Wirkstoff auszuschliefen ist, konnte
ein ,phenotypical switching“-Mechanismus ursiachlich
sein. Das stabile Empfindlichkeitsmuster beziiglich des
Ciclopiroxolamins ist bei den hier genannten Candida-
Spezies vergleichbar.

Die C. africana phanotypisch nahestehendsten Spezies
C. albicans und C. dubliniensis erscheinen auch im
Resistogramm dhnlicher. Wesentlicher Unterschied im
Vergleich zu C. albicans ist die mit einer MIC modal
von 0,06 pg/ml méfige Empfindlichkeit von C. afri-
cana gegen Terbinafin (MIC modal 0,06 pg/ml), denn
fiir C. albicans besteht gegen diesen Wirkstoff Hochre-
sistenz (MIC modal 128 pg/ml) [1]. C. dubliniensis
zeigt ein inhomogenes Empfindlichkeitsmuster gegen
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diesen Wirkstoff, ist aber mit MIC modal 4,78 ng/ml
signifikant von C. africana zu unterscheiden.

Das Empfindlichkeitsverhalten von C. africana gegen
5-Flucytosin unterscheidet sich deutlich von der aus-
schlieBllich guten Empfindlichkeit der anderen beiden
Spezies. Bei einigen Isolaten konnten wir Resistenz
nachweisen.

In Gesamtschau der erstmals an der neuen Pilzart C.
africana durchgefiihrten Empfindlichkeitspriifung
konnten wir fiir die hier getesteten Isolate reprodu-
zierbar ein weitgehend stabiles Antimykogramm
erstellen, das sich von relevanten Vergleichsspezies
unterscheidet. Damit erlangt das Empfindlichkeitsmu-
ster die Bedeutung intrinsischer Keimcharakteristik.
Es konnte ein weiterer Beweis fiir die Eigenstandigkeit
der neuen Spezies C. africana erbracht werden.

Ahnlich eindeutig konnten auch andere Candida-Spe-
zies beschrieben werden [1;11]. Dies belegt den Wert
der Methode der Empfindlichkeitspriifung nach DIN-
Norm auch fiir die mykologische Artzugehorigkeit.

Es ergeben sich weiterhin folgende Schliisse in bezug
auf eine antimykotische Therapie:

Im deutlichen Unterschied zu den meist therapiere-
fraktdren Non-C. albicans-Hefen C. krusei und C.
glabrata zahlt die Spezies C. africana nicht zu den the-
rapeutischen Problemkeimen. Die gute Empfindlich-
keit gegen alle der systemischen Therapie zur Verfii-
gung stehenden Azolantimykotika, insbesondere
beztiglich des systemischen Standardantimykotikums
Fluconazol, steht in Korrelation zur raschen klinischen
Abheilung unter Behandlung. Die Wirkstoffe Ampho-
thericin B, Ciclopiroxolamin und - im Unterschied zu
anderen klinikrelevanten Spezies - Terbinafin erschei-
nen entsprechend der In-vitro-Ergebnisse als gute
lokaltherapeutische Alternativen.

Das inhomogene Empfindlichkeitsverhalten beziiglich
des 5-Flucytosins kann auf das bei C. glabrata langst
bekannte Phanomen rascher sekundérer Resistenz-
entwicklung unter entsprechender antimykotischer
Systemtherapie hindeuten. In diesem Fall konnte C.
africana als fakultativ pathogener Erreger zum Pro-
blemkeim in der Hochrisikomedizin avancieren.

Bei Identifizierung von C. africana im intertrigindsen
und genitoanalen Abstrich empfehlen wir zunéchst die
topische Therapie mit Ciclopiroxolamin und Ter-
binafin. Bei ausgeprdgten Befunden bzw. bei
Abwehrschwiche sollte mit Fluconazol in der Stan-
darddosierung von 200 mg/d p.o. iiber 14 d therapiert
werden. In der Hochrisikomedizin wére von einer
Monotherapie mit 5-Flucytosin abzuraten. Als Pro-
phylaktikum, bei ausgedehnter mukokutaner Infek-
tion und bei Candiddmie wire auch hier Fluconazol
Mittel der Wahl. Der Candidasepsis und der beginnen-
den Visceralcandidose sollte mit Voriconazol in Stan-
darddosierung begegnet werden. Systemisches
Amphotericin B sollte der Ultima ratio vorbehalten
sein.

Korrespondenzadresse:

Dr. med. Viktor A. Czaika, HUMAINE-Klinikum Bad
Saarow, Ostbrandenburgisches Tumorzentrum, Akade-
misches Lehrkrankenhaus des Universitdtsklinikums
Benjamin Franklin Berlin-Steglitz, Kompetenzzentrum
fiir Gefdafsmedizin, Klinik fiir Innere Medizin, Pieskower
Str. 33, 115526 Bad Saarow, Tel.: 033631/72121.
Fax: 033631/73446.
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,Arzte helfen havtkranken
Kindern in Afrika e.V.”

10 Jahre Dermatomykosen
im landlichen Kenia.

Der gemeinniitzige Verein ,Arzte helfen hautkranken
Kindern in Afrika e.V.“ feiert in diesem Jahr sein
10jahriges Bestehen. Er wurde im September 1993 auf
der 27. Tagung der Deutschsprachigen Mykologischen
Gesellschaft in Greifswald gegriindet. Durch seine
Aktivitdten wird im landlichen West- Kenia eine der-
matologische Grundversorgung ermoglicht. Bisher
konnten im Kisumu-Distrikt tiber 500.000 Schul- und
Vorschulkinder dermatologisch untersucht werden.
Derzeit werden jahrlich etwa 30.000 Hautkranke durch
Einheimische mit vor Ort erhiltlichen preisglinstigen
Medikamenten in Form einer ,Hilfe zur Selbsthilfe*
behandelt.

Patientenversorgung im Primary
Health Care-System

Der Kisumu-Distrikt liegt siidlich des Aquators am
Nord-Ost-Ufer des Victoria Sees. Die Gesundheitsver-
sorgung der Mehrheit der Bevolkerung erfolgt dort
innerhalb des Primary Health Care-Systems tiber Com-
munity Health Workers (CHWs). Es handelt sich bei
diesen Dorf- bzw. Gemeindehelfern um medizinische
Laien, die in mehrwochigen Kursen in Diagnostik und
Therapie der hdufigsten Erkrankungen ausgebildet
worden sind. In abgelegenen Gegenden versorgen sie
mit einem Dutzend Standardmedikamenten Patienten
mit Malaria, Durchféllen, Wurminfestationen, Augen-
infektionen, Anamien und Schmerzen. Mit Ausnahme
der Skabies wurden Hauterkrankungen frither nicht
behandelt.

10 Jahre Dermatomykosen

Wie alles begann

1994 wurde in Kooperation mit UNICEF und den loka-
len Gesundheitsbehérden ein Dermatologie-Selbsthil-
feprojekt in zunichst 4 Gemeinden initiiert. Zusam-
men mit einem Clinical Officer (Mediziner ohne aka-
demische Ausbildung) wurden vom Autor jedes Jahr
Dermatologie-Seminare durchgefithrt; zusétzlich
erfolgte eine mehrwochige praxisnahe Ausbildung
(ytraining on the spot“) der CHWs bei den Behandlun-
gen in den Schulen. Neben Anatomie und Physiologie
der Haut wurden insbesondere Symptome und Thera-
pie der wichtigsten und haufigsten Hauterkrankungen
unterrichtet. Mykosen nahmen dabei einen grofien
Raum ein.

Inzwischen ist das Projekt in 11 Gemeinden fest eta-
bliert ist und betreut mit tiber 50 CHWs eine Region,
in der ca. 100.000 Menschen leben. Wahrend der
Schulzeit besuchen in jeder Gemeinde 3 bis 5 ausge-
bildete CHWs wochentlich je eine Schule. Die einzel-
nen Schulen werden pro Jahr etwa dreimal besucht.
Alle Schiiler werden untersucht und die Hautkranken
fiir wenige Schillinge, haufig auch umsonst, behandelt.
Die Therapie erfolgt nur mit vor Ort erhaltlichen Medi-
kamenten. Fir Dermatomykosen wird Whitfield s
Salbe (Acidum salicylicum 3%, Acidum benzoicum
6% in Vaseline), das Standard-Antimykotikum in der
gesamten Dritten Welt, angewandt. AnlaBlich seines
letzten Aufenthaltes im Juli diesen Jahres konnte sich
der Autor von den Fortschritten vor Ort {iberzeugen
und das derzeitige Krankheitsspektrum untersuchen.

Prévalenz der Dermatomykosen

Dermatomykosen machen unverdndert den grofiten
Teil der Hauterkrankungen aus. Im Kisumu-Distrikt
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liegt ihre Pravalenz zu Beginn des 21. Jahrhunderts in
der GroBenordnung von 10 Prozent. Betroffen sind
vorwiegend Kinder von 4 bis 16 Jahren, wobei die
unter 10jahrigen die ausgedehntesten Befunde auf-
weisen. Dabei ist der Schweregrad der Mykosen abhén-
gig von Lebensstandard, sozialem Umfeld, hygie-
nischen Bedingungen und Erndhrungszustand.

Tinea capitis

Wihrend in den Industrieldndern die Tinea pedum die
héufigste Mykose ist, ist in den tropischen Landern die
trockene Form der Tinea capitis (Abb. 1) am verbrei-
testen. In Europa macht sie nur etwa 1 Prozent, in
West-Kenia dagegen etwa 75 Prozent aller oberflachli-
chen Mykosen aus. Haufig finden sich Kombinationen
aus Tinea capitis und Tinea faciei (Abb. 2).

Wesentlich fiir die Verbreitung der Tinea capitis ist die
raumliche Nahe zu Tieren sowie die Enge in den Schu-
len. Atiopathogenetisch lieBen sich im Kisumu-Distrikt

Abb. 1: Tinea capitis

Abb. 2: Tinea capitis et faciei

drei Spezies nachweisen; es handelte sich um Tricho-
phyton violaceum, Microsporum canis und Micros-
porum audouinii var. langeronii.

Die feuchte Form der Tinea capitis (Kerion Celsi) fin-
det sich bei etwa 1 Prozent der erkrankten Kinder. Thre
Behandlung erfolgt mit Griseofulvin in taglichen
Dosen von 10 mg/ kg /KG iiber mehrere Wochen.

Tinea faciei und Tinea corporis

Andere Korperregionen sind wesentlich seltener
betroffen. Fiir die Tinea faciei (Abb. 3) und die Tinea
corporis (Abb. 4) existieren Privalenzraten zwischen
0,5 und 1 Prozent.

Tinea pedis

Die Tinea pedis, von der in den sechziger Jahren ange-
nommen wurde, daf} sie in Kenia tiberhaupt nicht exi-
stiert, ist in allen Landern Schwarzafrikas selten. Im



Abb. 3: Tinea faciei

Kisumu-Distrikt konnte sie nur bei einzelnen Schiilern
jenseits des 12. Lebensjahres, die geschlossene Schuhe
trugen, festgestellt werden.

Pityriasis versicolor

Demgegentiiber ist die Pityriasis versicolor sowohl bei
Erwachsenen als auch bei Kindern héufig. In tropi-
schen Gegenden werden Privalenzen von bis zu 40
Prozent angegeben; in Westkenia lag die Privalenz
demgegeniiber nur zwischen 1 und 3 Prozent. Im
Gegensatz zu kithlen Gegenden sind haufig auch die
seitlichen Gesichtspartien, der behaarte Kopf und die
Extremititen betroffen. Fiir die Einheimischen ist die
Abgrenzung zu gefdhrlichen Erkrankungen wie Lepra
und Lues wichtig.

Mykosen und Lebensstandard

Im landlichen Afrika zdhlen Mykosen - zusammen mit
Pyodermien und Skabies - zu den ,Dermatosen der
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Armut®. Anders als in Europa sie an einen niedrigen
Lebensstandard gekoppelt. Interessanterweise hat
jedoch in den hochindustrialisierten Staaten wie den
USA oder den Landern Westeuropas die Zahl mykoti-
scher Hautinfektionen - insbesondere die Tinea capitis
- in den letzten Jahren trotz einer groffien und noch
wachsenden Anzahl von Dermatologen zugenommen.

Da sich im Kisumu-Distrikt die sozio-6konomischen
Lebensbedingung im letzten Jahrzehnt nicht verbes-
sert haben, konnte die Pravalenz der Mykosen zwar
nicht gesenkt, die Zahl der schweren Verlaufsformen
jedoch deutlich vermindert werden. Ihre Gesamtzahl
wird wahrscheinlich erst dann abnehmen, wenn sich
Lebensstandard, hygienische
GesundheitsbewufBitsein deutlich verbessert haben.
Die seit Januar 2003 neu gewdhlte Regierung in Kenia
ist derzeit dabei, den Gesundheitssektor mit grofieren
finanziellen und personellen Mitteln auszustatten. Das
in das Primary Health Care-System integrierte Der-

Bedingungen und

Abb. 4: Tinea corporis
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matologie-Selbsthilfeprojekt wird auch weiterhin fiir
alle von Dermatosen und insbesondere von Mykosen
Betroffenen eine wichtige Anlaufstelle im Distrikt blei-
ben.
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Buchbesprechung

Vorschliage fir die
antimikrobielle Initialtherapie
bei unbekanntem Erreger

Philipp Stagelschmidt

2003 PVV Science Publications
ISBN-Nr. 3-927826-44-8

Mit den Vorschlagen zur antimikrobiellen Initialthera-
pie bei unbekanntem Erreger hat Dr. med. Philipp Sta-
gelschmidt, Miinchen, einen Leitfaden erarbeitet, der
sowohl Dienstédrzten in Kliniken wie auch niedergelas-
senen Kolleginnen und Kollegen
Bedrohliche
Infektionen zwingen oft zur Einlei-
tung einer Akuttherapie am Kran-
kenbett ohne Kenntnis der Krank-
heitserreger und noch bevor Laborer-
gebnisse zur Verfiigung stehen. Klar
gegliedert und tbersichtlich gibt das
Buch im Kitteltaschenformat Hilfe-
stellung bei der Kalkulation einer
akut indizierten Therapie. In alpha-
betischer Reihenfolge erhilt der Leser
Informationen zur Therapie bei abdo-
minellen Infektionen, Borreliose,
broncho-Pulmonalen Infektionen,
Chirurgischen Infektionen, gynikolo-
gischen Infektionen, Infektionen der
Haut, Herz und GefiaBe. Weiterhin
werden antimikrobielle MafBnahmen
bei Hirnabszessen, HNO-Infektio-
nen, Immundefizienz/Neutropenie,
Knochen/Muskeln, Leptospirosen,
Meningitis / Enzephalitis, Milzbrand,
Pertussis, Scharlach, Sepsis, Tetanus,
Urologischen Infektionen und im
Anhang das Vorgehen bei Amdben-
Leberabszessen aufgezeigt. Substan-
zen, Handelsnamen und Dosierungen
sind tabellarisch geordnet ebenso wie
Hinweise zu Kontraindikationen und
strengen Indikationsstellungen. Das
Werk basiert auf einschlagige klini-
sche Erfahrung des Autors, der
langjdhriger leitender Oberarzt der
IV. Med. Abteilung des Stadt. Kran-

niitzlich sein kann.
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kenhauses Miinchen-Schwabing, mit den Schwer-
punkten Innere Medizin, Intensivimedizin, Infektions-
und Tropenmedizin sowie HIV/IDS und Drogenentzug
war. Neben der Titigkeit als infektiologischer Konsi-
liarius in den Bereichen Innere Medizin, Chirurgie,
Otologie,
Phys.Med., Onkologie, Neurologie und Psychiatrie war

Gynikologie, Dermatologie, Padiatrie,
Stagelschmidt Mitglied der Arzneimittelkommission
im Bereich Antibiotika. Zahlreiche wissenschaftliche
Arbeiten im Bereich der Antibiotikatherapie der klini-
schen Infektiologie sowie der Intensiv- und Reiseme-

dizin wurden publiziert. |

Philipp Stagelschmidt

Antimikrobielle

Initialtherapie
bei unbekanntem
Erreger

Science Publications Ratingen
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Pilzinfektionen des
FuBbereiches bei Sportlern

H. Ulbricht (Biebergemind)

Tinea pedis und die oft daraus resultierenden Ony-
chomykosen sind unter (Freizeit-)Sportlern sehr weit
verbreitet.

In Deutschland betreiben ca. 25 Millionen Bundes-
biirger wenigstens 1x in der Woche Sport, etwa 15 Mil-
lionen davon mindestens mit einem zeitlichen Auf-
wand von 4 Stunden pro Woche.

Abb. 1: Wochenendsportveranstaltungen mit hohen Teil-

nehmerfeldern sind heute die Regel, nicht mehr die Ausnahme.
Als unsichtbare Starter sind die Pilze immer dabei.

Welche Sportarten bergen ein beson-
ders hohes Pilz-Risiko?

In einer aktuell durchgefiihrten retrospektiven Befra-
gung unter Deutschlands Dermatologen wurden die
Sportarten erfragt, von denen die Mediziner der Mei-
nung waren, dass deren Ausiibung besonders haufig zu
Pilzinfektionen fiithren wiirde.

Dabei entstand die folgende HITLISTE DER DIE PILZ-
INFEKTION FORDERNDEN SPORTARTEN.

Bevorzugte Breitensportarten

Neben den klassischen Sportarten wie Fufball,
Schwimmen, Wandern, Klettern, Radfahren, Skilaufen
oder Handball haben sich einige neuere Sportarten
wie etwa Snowboarden, Beachvolleyball, Badminton
oder Golf auch in unseren Breiten etablieren konnen.

Andere Trendsportarten wie Inlineskating oder Moun-
tainbiking haben sich aus anderen Sportarten weiter-
entwickelt und stehen hoch im Trend.

Pilzinfektionen bei Sportlern?

Liest man die Lehrbiicher der Sportwissenschaftler,
wird man selten einen Hinweis auf Pilzinfektionen im
Sportbereich finden. Wir sind aufgrund der von uns
erhobenen Untersuchungen der festen Uberzeugung,
dass Pilzinfektionen die am haufigsten auftretenden
soporterkrankungen* darstellen:

Normalerweise schiitzt die Haut unseren Korper sehr
effektiv gegen das Eindringen von Fremd- und Schad-
stoffen, wie etwa Bakterien oder Pilze.

Die humanpathogenen Pilze, die unsere Haut anzu-
greifen vermogen, verfiigen iiber bestimmte Enzyme
(Keratinasen), die die Hautoberflache aufschliefen
konnen.

Den Pilzen wird das Eindringen zuséatzlich erleichtert,
wenn die Haut oder deren Anhangsgebilde - hier die
Négel - Schiadigungen in Form von Mikroldsionen auf-
weisen.

Neben Laufern (sowohl Sprinter als auch Marathon-
laufer) wurden von uns besonders Fuflballer auf das
Vorkommen von Pilzinfektionen im Fufibereich unter-
sucht.

Schwimmen / Tauchen =17%
Fufiball =17%
Laufen /Jogging =16%
Tennis =12%
Trekking / Wandern = 9%

Hitliste der die Pilzinfektionen fordernden Sportarten

An der Befragung beteiligten sich 1178 Dermatologen. Hinterfragt wurden u. a. die Sportarten, die als
besonders Mykose trdchtig gelten. Mehrfachnennungen waren dabei moglich.

Tischtennis / Badminton =9%
Radfahrer/Biking =7%
Reiten / Turniersport =6%
Golf =5%




Hoheres Risiko fur
Pilzinfektionen bei FuBballern

Die diskontinuierlich durchgefiihrten Bewegungsab-
laufe wahrend des Spiel-- und Trainingsgeschehens
mit vielen Stopps, Spurts und rasch zu erfolgenden
Richtungséanderungen fithren im FuBSbereich rasch zu
einer Schadigung der daufieren Hautbarriere, so dass es
den ubiquitdr verbreiteten humanpathogenen Pilzen
leicht gemacht wird, die vorgeschadigte Haut zu besie-
deln.

Dies gilt um so mehr, da die Spieler in ihren eng
geschniirten FuBballschuhen tiber einen verhiltnis-
miBig langen Zeitraum unter Okklusivbedingungen
verharren miissen. Eine eingeschrankte Schweifab-
dunstung schafft zudem einen mazerativen Effekt,
der das Angehen der Mykosen im FuBbereich noch
begiinstigt.

Hinzu kommt gerade bei Fufiballern das Ausfiithren
von Schussbewegungen, bei denen der Ball Stunden-
geschwindigkeiten von bis zu 150 km/h erreichen
kann.

Dabei werden natiirlich hauptsachlich die Grofzehna-
gel einer hohen Belastung unterzogen.

Aussagekraftige Untersuchungen iiber das Vorkom-
men von Pilzinfektionen bei Fufiballern sind jedoch
rar. Bekannt geworden sind die Untersuchungen im
Lizenzspielerbereich des italienischen Erstligisten AC
Mailand.

FuBballer zihlen zu den Sportlergruppen, bei denen das
Pilzrisiko sportbedingt relativ hoch ist.

Um detailliertere Informationen iiber die Haufigkeit
des Vorkommens der verschiedenen Mykoseformen
und deren Erreger im Fuflbereich bei Profikickern zu
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generieren, wurden seit dem 03.04.2001 insgesamt 144
Lizenzspieler verschiedener Bundesligaerstligisten
einer makologischen Untersuchung im Fufbereich
unterzogen.

Die vorerst letzte Untersuchung wurde am 11.02.2003
in Koln durchgefiihrt.

An den Untersuchungen beteiligten sich die Lizenz-
spieler der Vereine FC Schalke 04, Borussia Dortmund,
VFL Bochum, VFL Borussia Monchengladbach, Armi-
nia Bielefeld und der 1. FC Koln.

Befunderhebungen

Mit jeweils einem achtkdépfigen Team wurden mykolo-
gische Datenerhebungen unter Leitung von Prof. Zabel
(Recklinghausen) und Dr. Ulbricht erhoben.

Die entsprechenden Anamnesedaten der Spieler wur-
den mit Hilfe eines standardisierten Fragebogens erho-
ben.

Ergaben sich blickdiagnostisch Hinweise auf das Vor-
liegen einer Mykose oder Onychomykose, wurde Pati-
entenmaterial zum Anlegen eines Nativpraparates und
einer Kultur entnommen.

Anlésslich der Untersuchungen duBerten 49 der 144
Spieler den Verdacht, dass bei ihnen eine Tinea pedis
vorliegen konne.

Der Auspriagungsgrad der Verdnderungen im Zwi-
schenzehenbereich wurde von der iiberwiegenden
Mehrzahl der Spieler jedoch als gering betrachtet. Der
mitunter auftretende Juckreiz wurde jedoch als
auBerst storend empfunden; bei 5 Spielern stand ein
akut entztindlicher Prozess im Vordergrund.

Viele der untersuchten Spieler war es nicht klar, dass
auch ihre Nagel von Pilzen infiziert werden konnen.

So ist es nicht weiter verwunderlich, dass lediglich 18
Spieler (8%) den Verdacht duflerten, an einer Ony-
chomykose zu leiden.

Die mykologischen Voruntersuchungen legten den
Verdacht nahe, dass bei 43 Spielern eine Tinea pedis
interdigitalis, und gar bei 71 Spielern eine Onychomy-
kose bestand. Nach der Materialentnahme erfolgte die
mykologische Diagnosesicherung tiber das Nati-
vpréparat und tiber die Kultur.
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Ein positives Nativprdparat lag bei 38 Spieler vor, bei
denen aufgrund der Blickdiagnose das Vorliegen einer
T. pedis interdigitalis vermutet wurde.

Die Verdachtsdiagnose Mykose vom Mokassin - Typ
konnte durch das Nativpraparat bei 2 der drei Ver-
dachtsflle bestétigt werden.

Der Nachweis fiir eine Onychomykose tiber das Nati-
vpraparat wurde bei 62 Spielern erbracht (43%).

Der kulturelle Nachweis der Pilze tiber die ITO - REFAI
- Technik und mittels Ausstreichens auf Reis - / Selek-
tivagar mit der damit verbundenen Identifizierung der
Erreger gelang lediglich bei 36 Spielern, bei denen eine
Tinea pedis vermutet worden war.

Abb. 3: In aller Regel gibt es ihn nicht - den Sportler typischen

Pilz. Bei FuBballern, Liiufern, Schwimmern oder Skifahrern ist
Trichophyton rubrum der am hiiufigsten machgewiesene Pilz.

Als haufigste Ausloser der Tinea pedis konnten neben
Trichophyton rubrum (27x) und Trichophyton inter-
digitale (19x), Epidermophyton floccosum (0x), T. ter-
restre (2x) auch die Hefen C. albicans (6x), C. parapsi-
losis (5x) und C. guilliermondii (2) differenziert wer-
den.

Aus den Nigeln der untersuchten Spieler wurde 23x T.
rubrum, 18x T. interdigitale, 6x E. floccosum, 8x Can-
dida Spezies (6x C. albicans, 2x C.parapsilosis) und 3x
Aspergillus fumigatus nachgewiesen.

Dabei lagen héufig (5x!!) T. rubrum bedingte Infektio-
nen vergesellschaftet mit C. albicans vor.

Bei den diagnostizierten Interdigitalmykosen fiel auf,
dass sie sehr oft von gram (-) Bakterien begleitet
waren. Hierbei wurden hauptsachlich P. mirabilis -
Stamme isoliert.

Therapie

Zur Behandlung der diagnostizierten Mykosen bei den
Spielern wurden diverse Zubereitungen des Antimy-
kotikums Ciclopirox / Ciclopiroxolamin eingesetzt.

Fir die Interdigitalmykose wurde das Ciclopirox Gel
verwendet, da es sehr rasch in die vorgeschadigte Haut
einzieht und dabei gleichzeitig einen angenehm
kiihlenden Effekt auslost. Ein Verschmieren beim Vor-
liegen von mazerativen Interdigitalmykosen (Schmier-
seifeneffekt) durch die Gelformulierung unterbleibt.
Nicht zuletzt wegen dieser Eigenschaft wird das Ciclo-
pirox Gel bei sportiv bedingten Mykosen nach einer
aktuellen Umfrage bei Dermatologen bevorzugt einge-
setzt.

Ein substanzspezifischer Vorteil des Ciclopirox besteht
weiterhin darin, dass es nach den vorliegenden Unter-
suchungsergebnissen als einziges Antimykotikum
gegeniiber gram (-) - Bakterien in klinisch relevanten
Konzentrationen wirksam ist und damit bei Anwen-
dung das Auftreten eines gram (-) - FuBinfektes ver-
hindern sollte.

Die medikamentdse Erstversorgung der an einer Ony-
chomykose erkrankten Spieler erfolgte mit dem Ciclo-
pirox Nagellack. Der Nagellack verfiigt von allen zur
Verfiigung stehenden Topika tiber das breiteste Wirk-
spektrum und zeichnet sich zudem durch seine sporo-
zide Wirkung aus, die gerade bei vorhandenen GEL-
BEN STREIFEN zum Tragen kommt. Fiir die Desin-
fektion der FuBiballschuhe wurde Ciclopirox Puder
empfohlen.

Durch seine spezielle galenische Formulierung lasst er
sich sehr gut verteilen (Pudernebeleffekt!) und nimmt
dabei die im Schuh befind-

liche Feuchtigkeit rasch
auf. Dem Pilz wird somit
das ftur ihn bendtigte
feuchte Milieu entzogen;
gleichzeitg werden die
Pilze und deren Uberdaue-
rungsformen, die Sporen,
durch die fungizid und
sporozid wirkende Sub-
stanz abgetotet. Einer
Autoinfektion tber die
FufBiballstiefel kann somit
ein Riegel vorgeschoben
werden. H
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Fragen und Aspekie

zur Prophylaxe und

Therapie von Systemmykosen
mit lfraconazol

Mykologie Forum:

Herr Dr. Glasmacher, Sie haben sich eingehend mit
dem Thema Prophylaxe von Pilzinfektionen beschéf-
tigt. Ist die Prophylaxe von Pilzinfektionen tatsichlich
sinnvoll?

PD Dr. Glasmacher:

Ob eine Vorbeugung sinnvoll ist oder nicht hingt
immer von der Haufigkeit ab, mit der die Erkrankung
in einer bestimmten Patientengruppe auftritt und wie
hoch die Sterblichkeit dieser Erkrankung ist. In Risiko-
gruppen treten invasive Pilzinfektionen bei 5 - 15 % der
Patienten auf. Die Sterblichkeit dieser Infektion liegt
im Bereich bis zu 50 %. Daher ist es fiir bestimmte Pati-
enten sinnvoll, eine Pilzprophylaxe durchzufiihren.

Mykologie Forum:

Welche Patienten sollen also Ihrer Meinung nach eine
Prophylaxe erhalten?

PD Dr. Glasmacher:

Es gibt noch keine allgemein giiltige Antwort auf diese
Frage. Aber ich glaube, es ist sehr klar, dass man Pati-
enten abgrenzen kann, die ein sehr hohes Risiko
haben, eine invasive Mykose zu erleiden. Dazu gehéren
Patienten, mit einer Neutropeniedauer von mehr als 10
Tagen. Besonders Patienten mit allogener Knochen-
mark-transplantation sind gefahrdet, insbesondere sol-
che, die eine Graft versus Host Reaktion unter Korti-
koidtherapie zeigen. Auch Patienten mit Organtrans-
plantationen, sollten eine Prophylaxe erhalten, da hier
AbstoBungsreaktionen intensiv begegnet werden
muss.

Mykologie Forum:

Sie fiihrten eine Metaanalyse randomisierter Studien
mit Itraconazol (Sempera ®)durch. Was ist das Ergeb-
nis?

Priv. Doz. Dr. med.

Axel Glasmacher,
Oberarzt in der Abteilung
~Himatologie und
Onkologie” des
Universititsklinikums

Bonn

PD Dr. Glasmacher:

Wir untersuchten 13 Studien, die zusammen 3597 neu-
tropenische Patienten umfassen und bewerteten diese
in einer Metaanalyse. Die Ergebnisse dieser Studie, die
bald publiziert wird, ergab eine Senkung der Inzidenz
invasiver Mykosen um mehr als 50%. Dabei wurde
sowohl die Inzidenz invasiver Aspergillusinfektionen,
als auch die Sterblichkeit durch invasive Mykosen um
mehr als 50% gesenkt. Dies konnte bisher fiir keine
andere antimykotische Substanz gezeigt werden.

Mykologie Forum:

Worin liegt der Vorteil der ,neuen“ Darreichungsfor-
men von Itraconazol, dem Saft und der intravendsen
Formulierung?

PD Dr. Glasmacher:

Die orale Losung und die intravenése Formulierung
erlauben es erstmals auch bei neutropenischen Pati-
enten ausreichende Serum- und Gewebsspiegel zu
erreichen. Das Problem bei der zuerst eingefiihrten
Itraconazol-Kapsel ist, dass diese bei neutropenischen
Patienten nicht ausreichend resorbiert wird und es
sehr schwer ist, wirksame Serumspiegel zu erreichen.
All unsere Studien, sowohl die, die wir selbst in Bonn
durchgefiihrt haben, als auch die oben erwidhnte Meta-
analyse zeigen, dass Itraconazol bei einer ausreichen-
den Dosierung eine sehr gute Wirksamkeit gegen inva-
sive Mykosen hat.

Mykologie Forum:

Welche Blutplasmaspiegelkonzentrationen sollten
Ihrer Meinung nach mindestens erreicht werden?
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PD Dr. Glasmacher:

Lange Zeit war man der Auffassung, dass 250 ng/ml
(gemessen mit HPLC) als Talspiegel ausreichen wiir-
den. Unsere Ergebnisse haben aber gezeigt, dass 500
ng/ml oder mehr nétig sind, um auch eine Wirkung
gegen Aspergillusspezies zu erreichen. Diesen Wert
erreicht man erheblich schneller, wenn man eine Auf-
sattigungsdosis verwendet, um dem hohen Vertei-
lungsvolumen der Substanz Rechnung zu tragen und
ein Steady-State zu erreichen.

Mykologie Forum:

Welche Ergebnisse gibt es zum Einsatz von intravend-
sem Itraconazol in der empirischen Therapie?

PD Dr. Glasmacher:

Es gibt bisher zwei Studien, die beide randomisiert,
kontrolliert gegen konventionelles Amphotericin B
durchgefiihrt worden sind. Beide Studien zeigen eine
Gleichwertigkeit in Effizienz und eine Uberlegenheit
in der Vertraglichkeit fiir intravendses Itraconazol.

Mykologie Forum:

Welche Ergebnisse gibt es zum Einsatz von Itraconazol
bei nachgewiesenen Aspergillusinfektionen?

PD Dr. Glasmacher:

Es gibt drei Studien von Dupont, Stevens und Denning,
die Kapseln oder teilweise orale Losung eingesetzt
haben. Die Studien, welche allerdings wenig neutro-
penische Patienten aufgenommen haben, zeigen ein
gutes Ansprechen auf diese Behandlung. Es gibt eine
kleinere Studie von Caillot mit 31 Patienten, die intra-
venoses Itraconazol eingesetzt hat und verglichen mit
anderen Substanzen auch gute Ergebnisse erzielt hat.

Mykologie Forum:

Gibt es Wechselwirkungen von Itraconazol mit andern
Arzneimitteln?

PD Dr. Glasmacher:

Itraconazol ist wie alle Azole ein Medikament, das
Cytochrom P450 inhibiert. Dieses Enzym, ist fiir den
Arzneimittelabbau sehr wichtig. Das ist ein Klassenef-
fekt. Itraconazol, wirkt fast ausschlieBlich auf das
Unterenzym 3A4. Daher gibt es einige Medikamente,

r

die iiberhaupt nicht mit Itraconazol kombiniert wer-
den diirfen.

Andere Medikamente kann man gut kombinieren,
wenn man ihre Dosis reduziert. Ein Beispiel hierfiir ist
das Cyclosporin, das tiber ein Monitoring sehr gut
angepasst werden kann. Weitere Medikamente wer-
den iiber ihre Wirkung dosiert und angepasst zum Bei-
spiel die Calciumkanalblocker. Jeder Arzt, der Itraco-
nazol einsetzt, sollte sich an Hand der Fachinformation
Janssen-Cilag
GmbH) iiber die Wechselwirkungen informieren.

(pharmazeutischer ~ Unternehmer:

Mykologie Forum:

Wie bewerten Sie den Stellenwert von Itraconazol aus
pharmakodkonomischer Sicht?

PD Dr. Glasmacher:

Wirtschaftliche Aspekte werden im Krankenhaus
immer wichtiger. Die Antwort auf Ihre Frage ist nicht
ganz einfach, weil ausgefeilte Studien dazu fehlen, aber
es gibt Teilaspekte, mit denen wir uns der Antwort
ndhern konnen.

Itraconazol ist deutlich teurer als konventionelles
Amphotericin B, aber der Preis ist giinstiger als die der
anderen neueren Antimykotika. Sehr wichtig ist natiir-
lich die Wirksamkeit und diese ist bei ausreichender
Dosierung gegeben. Sehr wichtig ist auch das Neben-
wirkungsspektrum eines Antimykotikums. Itraconazol
ist sehr viel vertrdglicher als konventionelles Ampho-
tericin B. Wir wissen aus sehr guten Studien, dass die
erhohte Toxizitédt des konventionellen Amphotericin B
einen langeren Krankenhausaufenthalt und Kosten fiir
Nierenersatzverfahren verursacht. Daher kommt man
im Ganzen betrachtet zu einer giinstigen Bewertung
des Itraconazoleinsatzes, besonders nach Einfithrung
von fallbezogenen Abrechnungssystemen, den DRGs,
die uns bevorstehen.

Vielen Dank fiir das Gesprdch!

Anschrift unseres Gespréachspartners:
Priv.-Doz. Dr. Axel Glasmacher
Medizinische Klinik und Poliklinik I
Abteilung fiir Himatologie und Onkologie
Universitdat Bonn

53105 Bonn

Tel.: 0228-287-5507 - Fax: 0228-287-5849
mail: glasmacher@uni-bonn.de
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Mit dem diesjahrigen Claudius Galenus Preis (Prix
Galien 2003) wurde in Frankreich das neue Antimy-
kotikum Voriconazol (VFEND®) ausgezeichnet. Unter
der Schirmherrschaft des Ministeriums fiir Forschung
und neue Technologien verlieh deren Ministerialbe-
auftragter Claudie Haignere am 14. Mai 2003 den
begehrten Wissenschaftspreis an die Firma Pfizer fir
die Entwicklung des Antimykotikums VFEND®.

Die Bewertungskommission des Prix Galien begriin-
dete ihre Entscheidung fiir die Auszeichnung von Vori-
conazol damit, dass mit dessen Verfiigbarkeit ein
grofer Forschritt in der Therapie lebensbedrohlicher
Mykosen, insbesondere Aspergillosen
erreicht worden sei. Wie in Studien nachgewiesen
werden konnte, verbessert Voriconazol die Uberle-
bensrate um mindestens 22 %, d. h., dass die bisherige
Rate von 31% auf 53 % gesteigert werden konnte. Ein
weiteres entscheidendes Kriterium ist die hohe
Ansprechrate mit der Voriconazol-Therapie auf Fluco-
nazol-resistente Candidosen sowie Scedosporium- und

invasiver

Fusarium-Infektionen.

Zur moglichen Therapiedauer duBerte sich die Kom-
mission dahingehend, das mit Voriconazol 73 Tage the-
rapiert werden konne gegeniiber 12 Tagen mit her-
kémmlichen Substanzen.

Invasive Mykosen sind schwerwiegende Erkrankun-
gen, die mit einer Letalititsrate von 40 bis 90% ein-
hergehen, bei zerebralem Befall bis 100 %. Insgesamt
stellen invasive Mykosen 6-10% aller nosokomialen
Infektionen dar, wobei iberwiegend Patienten mit the-
rapie- bzw. krankheitsbedingter Immunschwiche
betroffen sind.

Voriconazol zeichnet sich durch eine besonders gute
Vertraglichkeit aus und ist bereits bei Kindern ab zwei
Jahren einsetzbar.

Bei immunsupprimierten Patienten wird Voriconazol
zur initialen antimykotischen Therapie empfohlen und
erreicht rasch einen hohen Wirkspiegel. Es kann
sowohl parenteral wie auch oral verabreicht werden
und ist damit flexibel in der Anwendung. Mit den mei-
sten Antiinfektiva und Immunsuppressiva ist Vorico-
nazol problemlos gleichzeitig einsetzbar, was beson-
ders fiir Patienten nach Organtransplantation von
grofiem Vorteil ist.

Seit September 2002 steht Voriconazol in Europa zur
Verfiigung und wurde jetzt von der Prix Galien Kom-
mission als das Antimykotikum bezeichnet, das sich
aufgrund seiner iiberzeugenden Wirksamkeit und
guten Vertrdglichkeit zum Standard in der Therapie
schwerer, invasiver Aspergillosen entwickeln konnte

und damit bisherige Substanzen ablost. (ghw)
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24. bis 26. September 2003
VIl. Libecker Fachtagung fir

Umwelthygiene

ywSchutzmafnahmen vor mikrobiellen Belastungen des

Innenraumes*

Veranstalter: Institut fiir Medizinische Mikrobiologie
und Hygiene, Universitdtsklinikum Schleswig-Hol-
stein, Campus Liibeck und des Centralbureau voor

Schimmelcultures (CBS) Utrecht (NL)

Tagungsort: Medizinische Universitat zu Liibeck, Insti-
tut fiir Med. Mikrobiologie und Hygiene, Ratzeburger
Allee 160, 23538 Liibeck, Horsaal und Kurssaal Tran-

sitorium (T1)

Orgnisation:
Dr. R. Keller, Tel. 0451-5002796,

e-mail: Reinhard.Keller@hygiene.ukl.mu-luebeck.de

Dr. K. Senkpiel, Tel. 0451-5002812

e-mail: Klaus-Senkpiel@hygiene.ukl.mu-luebeck.de

28. September bis
1. Oktober 2003
~Joint Meeting”:

9th Congress of the European Confederation of

Medical Mycology

7th Trends in Invasive Fungal Infections
Amsterdam, Niederlande
www.ecmm-tifi2003.org

—-—

28. Sept. bis
1. Okt. 2003 -

Jagungs-
Kalender,2003

Dresden 55. Tagung der

Deutschen Gesellschaft
for Hygiene und
Mikrobiologie (DGHM)

in Zusammenarbeit mit der Deutschen

Veterinarmedizinischen Gesellschaft (DVG),

Fachgruppe Bakteriologie und Mykologie

Information und Anmeldung:
Intercom Konferenzservice
TU Dresden GmbH

Diana Meissner, Zellescher Weg 3, 01069 Dresden
Tel. 0351-4633/6292, Fax 0351-4633/7049

www.dghm.org

VFEND 50 mg, 200 mg Filmtabletten

VFEND 200 mg Pulver zur Herstellung einer Infusionslosung
Wirkstoff: Voriconazol

Zusammensetzung: Arzneilich wirksamer Bestandteil:
1 Filmtablette enthalt 50 mg/200 mg Voriconazol. 1 Durch-
stechflasche enthdlt 200 mg Voriconazol. Sonstige Bestand-
teile: Filmtabletten: Tablettenkern: Lactose-Monohydrat,
vorverkleisterte Stiarke aus Mais, Croscarmellose-Natrium,
Povidon, Magnesiumstearat. Filmiiberzug: Hypromellose,
Titandioxid (E 171), Lactose-Monohydrat, Triacetin. Pulver:
Natrium-beta-cyclodextrin-sulfobuthylether (SBECD), Wasser
fiir Injektionszwecke. Anwendungsgebiete: invasive Asper-
gillosen; Fluconazol-resistente, schwere invasive Candida-In-
fektionen (einschl. C. krusei); schwere Pilzinfektionen durch
Scedosporium spp. und Fusarium spp. In erster Linie fiir
immunbeeintrachtigte Patienten mit progressiven, mogli-
cherweise lebensbedrohlichen Infektionen. Gegenanzeigen:
Uberempfindlichkeit gegen Voriconazol oder einen der
sonst. Bestandteile; gleichzeitige Behandlung mit CYP3A4-
Substraten wie Terfenadln Astemizol, Cisaprid, Pimozid, Chi-
nidin, Ergot-Alkaloide wie Ergotamin u. Dihydroergotamin,
Rifampicin, Carbamazepin, Phenobarbital und Sirolimus.
Nicht anwenden bei Schwangerschaft oder nur bei zwingen-
der Indikation, ggf. wirksame VerhiitungsmaB8nahmen; bei
zwingender Indikation in der Stillzeit: abstillen. Teilnahme
am Straenverkehr oder das Bedienen von Maschinen beim
Auftreten von voriibergehenden Sehstorungen. Nebenwir-
kungen: Sehr haufig: Fieber, Kopfschmerzen, Bauchschmer-
zen, Ubelkeit, Erbrechen, Durchfall, periphere Odeme,
Hautausschlag, Sehstorungen wie veranderte/verstarkte visu-
elle Wahrnehmung (Verschwommensehen, Farbensehen,
Photophobie). Haufig: Schiittelfrost, Grippesymptome,
Asthenie, Riickenschmerzen, Brustschmerzen, Reaktionen u.
Entziindungen d. Injektionsstelle, Hypotonie, (Thrombo)-
phlebitis, erhohte Leberwerte (einschl. ASAT, ALAT, aP, GGT,
LDH, Bilirubin), (cholestatische) Gelbsucht, Gastroenteritis,
Hypoglykamle Thrombozytopenie, Anamie (einschl. makro-
zyt.-/mikrozyt.-/normozyt./ megaloblast.-/aplastischer Ana-
mie), Leukopenie, Panzytopenie, Serumkreatininerhohung,
Benommensein, Halluzinationen, Verwirrtheit, Depres-
sionen, Angstlichkeit, Tremor, Unruhe, Parasthesie, Atem-
notsyndrom, Lungenodem, Sinusitis, Purpura, Pruritus,
Gesichtsodem, maculopapuloser Hautausschlag, Cheilitis,
vermehrte Lichtempfindlichkeit d. Haut (bes. bei Lang-
zeitbehandlung), Alopezie, exfoliative Dermatitis, akutes Nie-
renversagen, Hypokaliamie, Hamaturie. Gelegemllch aller-
gische Reaktionen, anaphylaktische Reaktion, Quincke-0-
dem, Arznelmlttelexanthem Ekzem, Psoriasis,
Stevens-]ohnson-Syndrom, Urticaria, Peritonitis, Vorhof-
arrhythmien, Bradykardie, Synkope, Tachykardie, ven-
trikuldre Arrhythmien, Kammerflimmern, LebervergroBe-
rung, Leberversagen, Hepatitis, Choleocystitis, Gallensteine,
Pankreatitis, Verstopfung, Duodenitis, Dyspepsie, Gingivitis,
Glossitis, Zungenodem, Nebennierenrindeninsuffizienz,
Lymphadenopathie, Agranulozytose, Eosinophilie,
Verbrauchskoagulopathie, Myelosuppression, Erhohung d.
Harnstoff-Stickstoffwerte, Albouminurie, Hypercholesterinamie,
Arthritis, Ataxie, Hirnodem, Doppeltsehen, Hypoasthesie,
Nystagmus, Schwindel, Blepharitis, optische Neuritis,
Papillenodem, Skleritis, Geschmacksstorungen, Nephritis.
Selten: supraventrikulédre Tachykardie, kompletter AV-Block,
Uberleitungsstérungen, Knotenarrhythmie, Hypertonus,
pseudomembranase Colitis, hepatisches Koma, Lymphangitis,
Hyperthyreose, Hypothyreose, Guillain-Barre-Syndrom, okulo-
gyre Krisen, extrapyramidal-motorisches Syndrom, diskoider
Lupus erythematodes, Erythema multiforme, toxische epi-
dermale Nekrolyse, Netzhautblutungen, Hornhauttriibun-
gen, N. opticus-Atrophie, Nierentubulusnekrose. In seltenen
Fallen und in Zusammenhang mit schweren Grunderkran-
kungen: schwere Lebertoxizitat, Gelbsucht, Hepatitis und
Leberversagen mit Todesfolge.

Abgabestatus: Verschreibungspflichtig.

Pharmazeutischer Unternehmer: PFIZER Limited, Rams-
gate Road, Sandwich, Kent CT13 9NJ, Vereinigtes Konigreich.
Reprasentant in Deutschland: PFIZER GmbH, 76139 Karls-
ruhe.

Wirkungsweise: Das breite antimyzetische Wirkspektrum von
VFEND beruht auf d. enzymatischen Hemmung der lebens-
notwendigen Ergosterol-Biosynthese der Pilzzelle. Dosie-
rung: Anfangsdosis (1. Tag, jew. alle 12 Std.): Filmtabletten:
400 mg (> 40 kg KG); 200 mg (< 40 kg KG); I.v.: 6 mg/kg KG.
Erhaltungsdosis (nach 24 Std.): Filmtabletten: 200 mg
(> 40 kg KG); 100 mg (< 40 kg KG); i.v.: 4 mg/kg KG. Wechsel-
wirkungen: Engmaschige Uberwachung erfordern: Ciclospo-
rin, Tacrolimus, orale Antikoagulantien wie Warfarin, Phen-
procoumon u. Acenocoumarol, Sulfonylharnstoffe, Statine
wie Lovastatin, Benzodiazepine wie Midazolam, Vinca-Alka-
loide wie Vincristin u. Vinblastin, Prednisolon, Phenytoin,
Rifabutin, Omeprazol, HIV-Protease-Hemmer wie Saqui-
navir, Amprenavir und Nelfinavir, nichtnukleoside Reverse-
Transkriptase-Hemmer wie Efavirenz und Nevirapin.
PackungsgroBen und Preise: VFEND 50 mg: 30 Filmtab-
letten (N1), € 658,69; 100 Filmtabletten (N3), € 1889,67;
Klinikpackung. VFEND 200 mg: 30 Filmtabletten (N1),
€ 2232,45; 100 Filmtabletten (N3), € 6423,49; Klinik-
packung. VFEND 200 mg Pulver zur Herstellung einer Infu-
sionslosung: Packung mit 1 Durchstechflasche (N1), € 263,48;
Klinikpackungen. Bitte beachten Sie

auBerdem die  Fachinformation.

Stand: Mdrz 2002

Quellen:

*Uberlegenheit gegeniiber Amphoteri-
cin B bei Aspergillosen (Herbrecht,R. et
al. (2002), N Engl | Med, Vol. 347, Nr 6,
408-415)

www.pfizer.de
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