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Fentikonazol nőgyógyászati alkalmazása

Póka Róbert dr.

Debreceni Egyetem, Általános Orvostudományi Kar, Szülészeti és Nőgyógyászati Intézet, Debrecen

Kémiai tulajdonságok
A fentikonazol egy széles spektrumú 
antimikotikum (1. ábra). A hatóanyag 
alapvegyülete az imidazol, ami egy he-
terociklusos aromás vegyület. A három 

szén- és két nitrogénatom által alkotott 
gyűrű a természetben is előfordul, 
nukleinsavak és aminosavak alkotó 
elemét képezi. Az imidazol gyűrűt tar-
talmazó fungicid hatású származékok 
kifejlesztése 1969-ben kezdődött. Ezt 

megelőzően már 1949-től ismertek 
voltak hatékony antifungális szerek 
(nystatin, gri seofulvin), azonban 
hepatotoxicitásuk miatt fokozatosan 
háttérbe szorultak. Az imidazol szár-
mazékok a citokróm-P450-hez kap-

A közlemény egy átfogó ismertetés a fentikonazol hatóanyag genitális nyálkahártya-candidiasisban (vulvovaginitis, 
vaginitis, fertőzéses fluor) való alkalmazhatóságáról. A fentikonazol erős fungisztatikus és fungicid hatással bír a 
dermatofitákra (a Trichophyton, a Microsporum és az Epidermophyton minden fajtájára), a Candida albicans-ra, valamint 
a bőr és a nyálkahártya gombás fertőzéseinek egyéb kórokozóira. Ezen túlmenően a fentikonazol gátolja a Candida albicans 
savanyúproteináz-elválasztását is. In vivo tengerimalacok esetében a dermatofiták és a Candida okozta bőrgombásodás 7 
nap alatt gyógyult. A feltételezett hatásmechanizmus a gombás fertőzéseknél a következő: gátolja az oxidáló enzimeket, 
aminek következménye a peroxidok felszaporodása és a gombasejtek pusztulása; közvetlen hatást gyakorol a sejtmemb-
ránra. Összehasonlító klinikai vizsgálatok szerint a már forgalomban lévő antifungális szerekhez képest a fentikonazol több 
kedvező tulajdonsággal bír.
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The aim of this review is to provide fully comprehensive description of Gynoxin products that are marketed by Valeant 
Pharma Hungary Ltd. for use in Candida infection of the genital mucosa (vulvovaginitis, vaginitis, vaginal discharge caused 
by Candida species). Fenticonazole has strong fungistatic and fungicid effect on dermatophytae (Trichophyton, 
Microsporum and Epidermophyton species of all kinds), on Candida albicans as well as on other microbial pathogens of 
cutaneous and mucosal infections. Furthermore, fenticonazole suppresses production and activity of aspartate proteinases 
which plays a crucial role in mucosal adhesion of fungi. In hamsters, in vivo experiments showed that cutaneous fungal 
infections ca used by dermatophytae or Candida species can be cured by fenticonazole treatment within 7 days. Gynoxin 
has also been shown to exert antibacterial effect on Gram positive microorganisms. The most significant mechanism of 
fenticonazole’s action is suppression of oxidative enzymes leading to accumulation of peroxides and subsequent 
destruction of fungal cellular membranes. Fenticonazole has been shown to be effective against Trichomonas vaginalis 
infection both in vivo and in vitro. According to the results of clinical studies, fenticonazole has a number of advantages in 
comparison to other antifungal agents that can be used with the same indication.
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csolódva gátolják a gombák sejtmemb-
ránjának ergoszterol szintézisét. A 
gyógyszerfejlesztés következő fázisát 
jelentette a triazol típusú orálisan aktív, 
de kevésbé hepatotoxikus szerek kifej-
lesztése.

Az 1981-ben felfedezett fentikonazol 
előnye vetélytársaival szemben az, hogy 
hatékonysága a hüvelyre jellemző savas 
közegben a legmagasabb (1, 2). A fen ti-
konazol a többi imidazol származékkal 
ellentétben jelentős gátló hatást fejt ki a 
Candida albicans savanyú proteináz en-
zim termelésére, ezáltal gátolva a gomba 
hüvely nyálkahártyájához történő adhé-
zióját (3).

Preklinikai vizsgálatok
A farmakokinetikai vizsgálatok mind 
állatkísérletekben, mind emberi alkal-
mazás során elhanyagolható mértékű 
bőrön keresztüli felszívódást mutattak 
(4). A preklinikai biztonságossági, kró-
nikus toxicitási vizsgálatokban a 6 hó-
napig alkalmazott napi 40-80-160 mg/
kg-os per os adagokat a patkányok és 
kutyák jól tolerálták, egyes esetekben 
enyhe vagy mérsékelt toxicitási tüne-

tek mutatkoztak (patkányoknál a máj 
tömegének növekedése volt megfigyel-
hető 160 mg/kg-os napi adag mellett, 
azonban ezt egyetlen esetben sem kí-
sérte hisztopatológiai elváltozás, ku-
tyák esetében 80 és 160 mg/kg-os napi 
adagok mellett az SGPT-érték átmene-
ti megemelkedését tapasztalták, amit a 
máj tömegének megnövekedése kí-
sért).

A Gynoxin nem befolyásolja a férfi 
és a női nemi szervek működését, és 
nincs hatása a reprodukció első fázisára 
sem. Reproduktív toxicitási vizsgála-
tokban – más imidazolokhoz hasonló-
an – embrió letalitást figyeltek meg 
olyan nagy per os adagok (20 mg/kg) 
alkalmazása során, amelyek 20-60-szor 
meghaladják a női hüvelyen keresztül 
felszívódó adagot. A Gynoxin nem mu-
tatott teratogén tulajdonságokat patká-
nyok és nyulak esetében. A Gynoxin 
készítmények nem bizonyultak muta-
génnek 6 mutagenitási vizsgálat során.

A Gynoxint a tengerimalacok és a 
nyulak kielégítő mértékben tolerálták. 
Törpemalacok esetében, amelyek bőre 
morfológiailag és funkcionálisan is ha-
sonló az emberi bőrhöz, és általában 

jelentős mértékben érzékeny a külön-
böző irritáló szerekre, kiváló eredmé-
nyeket kaptak (4–6).

Az orálisan aktív gombaellenes sze-
rekkel szerzett több évtizedes klinikai 
tapasztalat sem múlta felül a lokálisan 
alkalmazható fentikonazol hasznossá-
gát (7,8).

Dóziskereső vizsgálatok

Nőgyógyászati műtéteket megelőzően 
alkalmazott 200 mg, 600 mg és 1,000 
mg lokális fentikonazol három dózisa 
után 12 órával csak az 1000 mg-os ada-
gok után figyeltek meg dózisfüggő 
koncentráció-emelkedést a hüvely 
nyál kahártya szöveteiben, a kisebb dó-
zisoknál 3 és 12 órával az alkalmazás 
után stabil szöveti koncentrációt mér-
tek (9). Bertulessi és munkatársai 24 
egészséges önkéntesen végzett tolera-
bilitási vizsgálatában a 200 mg-os és 
600 mg-os hüvelykapszulák kontakt 
szenzitizáló hatása ritkán (mindkét ka-
ron 1-1 eset) volt megfigyelhető és 
enyhe mértékű volt (10). Nyílt vizsgá-
latban a 3 dózisú 200 mg-os hüvely-
kapszula, az egydózisú 600 mg-os hü-
velykapszula és az egydózisú 1000 mg-
os hüvelykapszula mikológiai haté-
konysága 75-85%-os volt a kezelést 7 
nappal követő értékelés során (11).

Összehasonlító klinikai 
vizsgálatok
A fentikonazol és más antifungális sze-
rek összehasonlítására számos klinikai 
vizsgálat történt.

Brewster és munkatársai kis eset-
számú vizsgálatában a fentiko nazol és 
a klot rimazol 7 napos helyi alkalmazá-
sa mind két karon 95%-ban eliminálta 
a hüvelyi candidiasist, azonban a fenti-
ko nazol csoportban 4 esetben alakult 
ki relapszus 6 héten belül (12). Egy ha-
sonló kettős vak randomizált vizsgálat-
ban a fentikonazol hatásának kialaku-
lása lényegesen gyorsabb volt, mint a 
mitrakonazolé (13). Studd és munka-
társai 600 mg-os fentikonazol és 500 
mg-os klotrimazol hüvelytabletta haté-
konyságát hasonlították össze 50 bete-
gen (14). Egy héttel a kezelés után 
mindkét csoportban 70% körüli tünet-

1. ábra: A fentikonazol molekula szerkezete



mentességet, 3 hét után pedig 60% kö-
rüli mikológiai hatásosságot észleltek. 
Ugyanilyen dózisok összehasonlítása 
során Wiest és munkatársai nagyobb 
esetszámú vizsgálatban 90%-os szimp-
tomatikus és mikológiai hatékonyságot 
igazoltak mindkét csoportban (15). Az 
egydózisú 600 mg-os fentikonazol és a 
szintén egydózisú 500 mg-os clot-
rimazol még nagyobb esetszámú ran-
domizált összehasonlítása során 
Lawrence és munkatársai megerősítet-
ték ezt az értéket, de az 1 hónappal ké-
sőbbi utánkövetési vizsgálat során a 
fenti ko nazollal kezelt csoportban ma-
gasabb volt (84% vs. 69%) a gyógyultak 
aránya (16). A fentikonazol 200 mg-os 
és a mikonazol 400 mg-os napi adagjá-
val végzett 3-napos kezelések összeha-
sonlítása során Muńoz Reyes és mun-
katársai nem észleltek statisztikailag 
jelentős hatékonyságbeli különbséget, 
de a mikonazol csoportban jelentősen 
több irri tatív mellékhatás fordult elő 
(17). A fentikonazol rövid kurzusú (3 
naponta 600 mg-os hüvelykapszula 3 
alkalommal) 2012-ben az egydózisú 
orális flukonazollal is összehasonlítot-
ták (18). A vizsgálat eredménye alap-
ján a fenti ko nazol gyorsabban szünteti 
meg a panaszokat (2 vs. 4 nap), de az 1 
hónapos záróvizit alkalmával hasonló 
gyógyulási arányt (80% vs. 77,5%) 
eredményez.

Hatékonyság növelése 
probiotikumokkal
Kovachev és munkatársai 436 nőben 
vizsgálták a probio tikumok hatását a 
hüvelyi candidiasisban 15%-os gyako-
risággal megfigyelhető azol-rezisz ten-
cia kialakulására (22). A randomizált 
vizsgálat mindkét karán 150 mg per 
os flu ko nazolt és 600 mg hüvelyi 
fenti konazolt alkalmaztak egy dózis-
ban. A második karon az azol kezelé-
sek utáni 5. naptól 10 napon át Lacto-
bacillus acidophilus, L. rhamnosus, 

Strep  to coc cus thermophilus, és L. del-
brueckii subsp. bulgaricus tartalmú 
vaginális probiotikumot alkalmaztak 
lokálisan. Az első csoportban 30% 
volt a relap szus gyakorisága és 80%-
ban figyeltek meg perzisztáló pana-
szokat szemben a második karban 
megfigyelt 31%-kal. A probiotikumok 
adjuváns alkalmazása jelentősen nö-
velte az azol-kezelések szimptomati-
kus és mikrobiológiai hatékonyságát, 
és jelentősen csökkentette a recidívák 
előfordulási gyakoriságát.

Hazai forgalomban lévő 
fentikonazol készítmények
A Gynoxin orvosi rendelvény nélkül is 
kiadható gyógyszer.

A Gynoxin 200 mg lágy hüvelykap-
szula 200 mg fenti konazol-nitrátot tar-
talmaz (megfelel 175,7 mg fentiko na-
zolnak) hüvelykapszulánként (5). 
Javallata, ellenjavallatai, kiszerelése és 
segédanyagai a 600 mg-os hüvelykap-
szuláéval azonosak. Alkalmazása során 
egy 200 mg-os kapszula helyezendő a 
hüvelybe este lefekvés előtt három na-
pon keresztül. Ha a tünetek továbbra is 
fennállnak, a kezelést 3 nappal később 
meg lehet ismételni. A hüvelykapszulát 
mélyen a hüvelybe (a fornixig) kell fel-
helyezni. A visszafertőződés elkerülése 
céljából a partnernél a makkot és a 
fitymát egyidejűleg Lomexin krémmel 
kell kezelni.

A Gynoxin 600 mg lágy hüvelykap-
szula 600 mg fenti konazol-nitrátot tar-
talmaz, ami fehér, homogén olajos 
szusz penzió csaknem fehér vagy hal-
ványsárga, átlátszatlan, ovális alakú 
lágy zselatin kapszulába van töltve (4). 
Al kal mazásának javallata a genitális 
nyálkahártya candidiasisa (vulvo vagi-
nitis, vaginitis, fertőzéses fluor). Ada-
golása során egy 600 mg-os kapszula 
felhelyezése javasolt a hüvelybe este le-
fekvés előtt egy alkalommal. Ha a tü-
netek továbbra is fennállnak, a kezelést 

3 nappal később meg lehet ismételni. A 
hüvelykapszulát mélyen a hüvelybe (a 
fornixig) kell felhelyezni. A visszafer-
tőződés elkerülése céljából a partner-
nél a makkot és a fitymát egyidejűleg 
Lomexin krémmel kell kezelni. Ellen-
javallatok: a készítmény hatóanyagával 
vagy bármely segédanyagával szembe-
ni túlérzékenység, valamint terhesség 
vagy szoptatás. Ha a készítmény sérü-
lésekhez ér, illetve a kapszulának a hü-
velybe történő felhelyezésekor enyhe 
égő érzés léphet fel, ami gyorsan meg-
szűnik. A Gynoxin-készítmények helyi 
alkalmazása során, különösen, ha tar-
tósan használják őket, túlérzékenység 
alakulhat ki a készítményekkel szem-
ben. Ilyen esetben alkalmazásukat ab-
ba kell hagyni, és orvoshoz kell fordul-
ni a megfelelő terápia megbeszélése 
céljából.

A Gynoxin 2% hüvelykrém 20 mg 
fentikonazol-nitrátot tartalmaz (meg-
felel 15,57 mg fentikonazolnak) 1 g hü-
velykrémben (6). A fehér, homogén 
krém javallatai és ellenjavallatai meg-
egyeznek a Gynoxin hüvelykapszulá-
kéval. Alkal mazása során kb. 5 g kré-
met az applikátor segítségével mélyen 
a hüvelybe kell juttatni. A készítményt 
a mosható és többször használható 
applikátor felhasználásával kell alkal-
mazni este lefekvéskor és – szükség 
esetén – reggel is. A vissza fertőződés 
elkerülése céljából a partnernél a mak-
kot és a fitymát egyidejűleg Lomexin 
krémmel kell kezelni. Ha a krém sérü-
lésekhez ér, illetve a krémnek a hüvely-
be történő behelyezésekor enyhe égő 
érzés léphet fel, ami gyorsan megszű-
nik. A készítmény helyi alkalmazása 
során, különösen, ha tartósan használ-
ják, túlérzékenység alakulhat ki a 
krémmel szemben. Ilyen esetben a ké-
szítmény alkalmazását abba kell hagy-
ni, és orvoshoz kell fordulni a megfele-
lő terápia megbeszélése céljából.
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Következtetések
Összefoglalva megállapíthatjuk, hogy

•  a fentikonazol a többi imidazol 
származékkal ellentétben jelentős 
gátló hatást fejt ki a Candida albi-
cans savanyú proteináz enzim ter-
melésére, ezáltal gátolva a gomba 
hüvely nyálkahártyájához történő 
adhézióját;

•  a fentikonazol Candida albicans 

elleni fungicid hatékonysága más 
imidazol származékokkal eltérően 
4-es PH-értéken, a hüvelynyálka-
hártyáéval megegyező közegben a 
legmagasabb;

•  a fentikonazol széles hatásspekt-
rummal bír: a fertőzést okozó Can-
dida törzsek ellen már alacsony 
kon centrációban is hatékony;

•  hatása gyorsan alakul ki és tartós, 
más antifungális szerekhez képest 
kevesebb relapszussal alkalmazha-
tó és

•  jól tolerálható, használata egysze-
rű könnyű és kényelmes, jobb 
compliance-t és magasabb gyógy-
ulási arányt eredményez.

A közlemény megjelenését a Valeant Pharma Magyarország Kft. támogatta. A közlemény tartalma a szerző eredmé-
nyeit és önálló álláspontját tükrözi és nem tekinthető a Valeant Pharma Magyarország Kft. szakmai vagy egyéb tá-
jékoztatásának vagy állásfoglalásának. A megemlített termékek használatakor az érvényes alkalmazási előírás az 
irányadó.
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