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Clanek navazuje na dfive publikovanou problematiku chorob sliznice dutiny Gstni. Zaméfuje se na moznosti specifického farmako-
terapeutického zasahu pfi feSeni onemocnéni sliznice Ustni dutiny pomoci lokalni terapie s dirazem kladenym pfedevsim na lokalni

antiseptika, nesteroidni antiflogistika, kortikosteroidy, lokalni antibiotika, chemoterapeutika a antimykotika.
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Local drugs for oral mucosa diseases

The article builds on previously published issue about diseases of the oral mucosa. It is focused on the possibility of specific pharmacothera-

peutic intervention to mucosal diseases by local therapy with particular emphasis on local antiseptics, non-steroidal anti-inflammatory
drugs, corticosteroids, topical antibiotics, chemotherapeutics, and antifungals.
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Soucasna moderni farmakoterapie sliznice
ustnf dutiny se zameéfuje na co nejcilenéjsi 1écbu
a odstranovani vyvolavajici pFiciny onemocnént.
DuleZitou a nedilnou soucésti velkého mnozstvi
lécebnych postupl viak stale zUstava mirnéni
pro pacienta nepffjemnych projevd spojenych
s propuknutim ustni choroby. Modernim tren-
dem posledni doby je i vyvoj novych lékovych
forem, jejichZ cilem je zvy3ovani pacient compli-
ance pomoci zlepseného komfortu uzivani, mir-
néni nezadoucich ucinkl nebo zjednodusovani
aplika¢niho schématu (obrazek 1).

Lokalni antiseptika

Jednd se o pomocna Iéciva pfi terapii bak-
teridInich zanétlivych onemocnéni Ustni sliznice
a ddsni. Dale se uzivaji k 1é¢bé zanétlivych one-
mocnéni dychacich cest, kterd jsou doprovazena
bolesti v krku.

Antiseptika ze skupiny tenzid(

Radu latek ze skupiny lokélnich antiseptik Ize
zatadit mezi povrchové aktivni. Jejich Ucinek je
podminén inhibici rdstu mikroorganizmd a také
zasahem do autolytickych mechanizmad bunky.
Nejvétsi pocet zastupct této skupiny patf me-
zitzv. kvarterni amoniové soli, které se obecnée
skladaji z pozitivné nabité hydrofilni aminové
skupiny a dlouhého hydrofébniho alkylového
fetézce. PGsobf inhibi¢né na rist grampozitiv-
nich i gramnegativnich baktérif, dale na houby,
kvasinky a také na nékteré prvoky. Maji schop-
nost véazat se na proteiny a nukleové kyseliny,

narusuji integritu membran a tim zpUsobujf
prosakovanf intrabunécného obsahu. U nékte-
rych mikroorganizmd, které jsou schopné vyuzi-
vat tato léciva jako jediny zdroj energie a uhliku,
se mUze vyvinout plazmidy zprostfedkovana
rezistence (1, 2).

Benzalkonium chlorid
(Benzalkonii chloridum)

Benzalkonium chlorid patif do skupiny kvar-
ternich amoniovych soli, jez majf silnou schop-
nost denaturovat proteiny. Mechanizmus anti-
septického Ucinku latky je zaloZen na jeji vazbé
na vnitfnf stranu bakteridlni membrany a naru-
senf jejf struktury pomocf alkylového fetézce.
Mimo pouZiti v dutiné ustnf jako antiseptika
Ize benzalkonium chlorid pouzit také pro zvy-
seni penetrace léciva sliznici dutiny Ustni, napf.
pfi lé¢bé Behgetovy choroby cyklosporinem.
Vhodné je podani ve formé Ustni vody, nebo
pastilek v davce okolo 1 mg benzalkonium chlo-
ridu na jednu davku (Septolete®, Septolete D,
Coldrex proti bolesti v krku®) (3, 4).

Cetylpyridinium chlorid
(Cetylpyridinii chloridum)

Pyridinium chloridy jsou kvarterni amo-
niové baze, které se lisi délkou N-alkylového
fetézce. Ten vyrazné ovliviuje jejich vlastnosti -
s rostouci délkou fetézce (od Sestiuhlikatého
az po sestnactiuhlikaty) se zvysuje pfedevsim
jejich antifungalni pasobeni. Cetylpyridinium
chlorid (CPC) je sloucenina se sirokym spekt-
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rem antimikrobidln{ aktivity (bakterie, kvasin-
ky, houby). U¢inek podminuje kladné nabita
aminova skupina, ktera se véaze k negativné
nabitym proteindm na povrchu mikroorga-
nizmu, coz déle zpUsobuje rozvrat integrity
bunécné membrény a vyliti bunécného obsa-
hu. Byl prokdzan pozitivni vliv na gingivitidu
souvisejici s tvorbou zubniho plaku, Uc¢inkuje
pfi parodontitidé i zdpachu z ust. Pravidelné
uzivani Ustnf vody s obsahem cetylpyridinium
chloridu velmi t¢inné pasobi na kandidézy, po-
dobné jako chlorhexidin. Obé latky predstavuijf
v této indikaci vhodnou alternativu k lokdInim
antimykotikdm. Pfipravky s obsahem cetylpyri-
dinium chloridu jsou dostupné v mnoha Iéko-
vych formdch - v gelu, spreji, pastilkdch nebo
v Ustni vodé. Ty obvykle obsahuji 0,1 az 1%
cetylpyridinium chloridu u kapalnych pfipravkd,
1,2-1,5mg CPC v jedné pastilce, pfipadné 1 mg
uc¢inné latky na 1 g gelu (Neoseptolete® Halset®,
Calgel®) (2,3, 5, 6).

Benzoxonium chlorid
(Benzoxonii chloridum)

Benzoxonium je kvartérni amoniova slou-
Cenina s antibakteridlnimi, antivirovymi a anti-
mykotickymi vlastnostmi. PouZiva se jako latka
omezujici tvoreni zubniho plaku nebo v terapii
popdlenin. Lze jej aplikovat ve formé pastilek ob-
sahujicich 1 mg benzoxonium chloridu v 1 pas-
tilce, spreje obsahujiciho 2mg v 1 ml roztoku
a ve formé oralniho roztoku obsahujiciho 0,5 mg
v 1 mlroztoku (Orofar®) (3, 7).
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Dequalinium chlorid
(Dequalinii chloridum)

Dequalin je kvartérni amoniova sl s bakteri-
ostatickymi a antifungalnimi ucinky. V soucasné
dobé u nds nenfregistrovan zadny oralnf pfipra-
vek obsahujici tuto Uc¢innou latku (3, 8).

Benzethonium chlorid
(Benzethonii chloridum)

Benzethonium pUsobi antisepticky u mir-
nych infekci Ustni sliznice. V soucasnosti u nas
nenfi registrovany zadny antisepticky pfipravek
s touto ucinnou latkou (3, 9).

Dalsi lokalni antiseptika
Jéd, jod-povidon
(lodum, lodpolyvidonum)

J6d a jeho derivaty jsou pravdépodobné
nejsilngjsimi a nejsirokospektralnéjsimi antisepti-
ky. Elementérni jod se jiz vyskytuje pouze ve for-
mé magistraliter pfipravovanych lékopisnych
roztokU lodi solutio aquosa, ethanolica a glyce-
rolica. V primyslové vyrobé nahradily jodové
roztoky jiz v padesatych letech minulého stoletf
roztoky jodpovidonu (komplex jédu s polyvi-
nylpyrrolidonem), které zpdsobuji méné ¢asto
lokdInf podrézdéni a nejsou tak extrémné bar-
vivé. Mezi dalsi vyhody jodpovidonu patii mala
rezistence mikroorganizmu a nizka cena. Jéd je
schopen rychle prostupovat bunécnou mem-
branou a pdsobit na klicové skupiny mastnych
kyselin, nukleotidd a protein v cytoplazmé,
¢imz dochézi béhem nékolika sekund k bunéc-
né smrti. Spektrum ucinku zahrnuje bakterie,
plvodce tuberkuldzy, houby, viry, prvoky a né-
které bakterialni spory. Nejvétsi nevyhodou jsou
alergické reakce u velkého procenta pacientd.
Pouzitf je kromé téchto jedincl kontraindiko-
vano u pacientt se snizenou funkci stitné Zlazy
a u téhotnych a kojicich zen. Vyrabf se ve formé
ordlniho spreje nebo koncentratu pro pripravy,
které obsahuji 85 mg jodpovidonu v T ml rozto-
ku (Jox®) (3,9, 10).

Chlorhexidin glukonat
(Chlorhexidini gluconas)

Chlorhexidin je bisbiguanid ucinny proti
sirokému spektru grampozitivnich i gramne-
gativnich bakteri. Jeho baktericidnf uc¢inek, diky
kterému zamezuje tvoreni zubniho plaku, je
zprostiedkovan srdzenim cytoplazmy pfimo pfi
pouziti Ustni vody. Bakteriostaticky efekt pak
nastava diky adsorpci chlorhexidinu na povr-
chu dutiny ustni a ndslednému postupnému
uvolhovani v mensim mnozstvi. Diky tomu,
7e ma charakter kationtu, je schopen vézat
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Obrdzek 1. L éCiva a lékové formy uzivané v terapii onemocnén sliznice dutiny Ustni
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se elektrostaticky na negativné nabitou bunéc-
nou sténu bakterii a tim narusovat jeji funkce.
Mezi nevyhody chlorhexidinu patif hotka chut
a hnédé zbarveni zub(, ke kterému dochazi pfi
Casté aplikaci. Chlorhexidin se obvykle aplikuje
ve formé roztoku, gelu, zvykacich tablet, pasti-
lek a nejcastéji ve formé Ustni vody (Corsodyl®,
Septofort®, Drill®, Hexoral®) (3, 11).

Triclosan

Triclosan je antimikrobidIni latka ze skupiny
bis-fenoll Uc¢inna proti sirokému spektru mikro-
organizm(, proti plisnim, kvasinkdm a plvodcdim
ky inhibici cyklooxygenazy a lipooxygendzy a ta-
ké snizenim tvorby vyznamnych prozanétlivych
faktor(. Narozdil od antiseptickych latek, jako je
chlorhexidin, vykazuije triclosan vyssi rozdélovacf
koeficient a diky tomu vyssi prostupnost tkdnémi.
Triclosan ma prokazatelné pozitivni vliv na sni-
Zovani tvorby zubniho plaku, zlepSuje projevy
zanétu dasni, pasobi proti vzniku zubniho kazu,
zubniho kamene a proti zdpachu z Ust bez toho,
aby dochdzelo ke zménadm pdvodni mikroflory
v dutiné Ustni. Je obsaZen v zubnich pastéch,
uUstnich vodach, pletovych vodéch a mydlech.
V souc¢asné dobé u nas nenf registrovan zadny
pfipravek pro ordInf pouZiti s triclosanem jako
Ucinnou latkou, kromé zubnich past (3, 12, 13).

Ambazon (Ambazonum)
Ambazon je derivatem 1,4-benzochinonu.
Diky své schopnosti vazat se na bunécnou
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membranu, nukleové kyseliny a proteiny vy-
kazuje Siroké spektrum antibakterialni aktivity,
pusobitaké mirné protivirdm. V sousasné dobée
unds nenfregistrovan zadny oraIni lécivy pfipra-
vek s obsahem této lécivé latky (3, 14).

Tridekanamin
(Tridecanamini hydrogenadipas)

Jedna se o alifaticky amin, ktery pUso-
bi antibakteridlné a také proti kvasinkam.
Nejcastéji se pouziva pfi akutnich i chronickych
zanétech dychacich cest, je vhodny jako do-
plnék antibiotické 1é¢by. Lze jej podavat napt.
v pastilkédch obsahujicich 5mg tridekanaminu
(Septisan®) (3, 15).

Amylmetakresol (Amylmetacresolum)
Amylmetakresol je antiseptikum, které pd-
sobi baktericidné proti bakteriim vyvolavajicim
infekce dutiny Ustni a mandli, pdsobf také proti
nékterym virlm a kvasinkdm. PouZiva se pfi za-
nétech sliznice dutiny ustnf a dasni, bolestech
v krku, angindch a zanétech dychacich cest.
Tato Uc¢inna latka se nachézi v pastilkach, kde je
obsazena v mnozstvi 0,6 mg spolu s dichlorben-
zenmethanolem a lidokainem. Forma spreje ob-
sahuje 2,92 mg amylmetakresolu v 1 ml roztoku
(Strepsils®, Strepsils plus®, Neoangin®) (3).

Gencianova violet
(Methylrosanilinii chloridum)

Gencidnova violet je trifenylmethanové in-
tenzivné fialové barvivo s mirnym antiseptickym



ucinkem. Pdsobf proti grampozitivnim kokdm,
zejména proti Staphyloccocus aureus, vykazu-
je také Ucinek antifungdlini. Pouziva se k lécbé
kandiddz, aftdznich stomatitid a dalsich Ustnich
chorob. Jeji vyhodou je relativné maly vyskyt
iritacl a Ucinnost i ve styku s télesnymi exsudaty.
Aplikuje se v roztoku, ktery je na nasem trhu
dostupny jako 0,5% vodny roztok nebo jako 2%
vodno-etanolicky roztok (3, 9, 16).

Nesteroidni antiflogistika
Benzydamin (Benzydaminum)

Benzydamin je nesteroidni antiflogistikum,
které narozdil od ostatnich latek z této skupiny,
jezjsou kyselé povahy, mé charakter slabé baze.
Konkrétni mechanizmus ucinku nenf zcela ob-
jasnén — mélo nebo prakticky viibec neinhibuje
syntézu prostaglandind, daleko vyznamnéjsi je
inhibice cytokind, tvorby oxidativnich produk-
td neutrofild a TNF a. Rozhodujici pro Ucinek
benzydaminu je jeho tkdnova koncentrace —
pro optimalni Ucinek v dutiné Ustnf je potfeba
dosazeni 30-100 umol/I. Vykazuje nespecifickou
antibakteridni aktivitu. Pdsobf i na fadu bakte-
rif, které jsou rezistentni k antibiotiklm, jako je
ampicilin nebo tetracyklin, s nimz navic pdsobf
synergicky. Benzydamin ve formé Ustni vody
se pouziva k 1é¢bé tonzilitid a pharyngitid, kde
prokazatelné snizuje bolestivost. Také je casto
aplikovan pfi lé¢bé dysfagii a u zanétl Ustni
sliznice po orofaryngeéini chemoterapii. Na na-
sem trhu je dostupny ve formeé 0,15% orélniho
roztoku ke kloktédni nebo potiréni, ve formeé
0,15% a 0,3% spreje a ve formé 0,5% zubni pasty.
Pastilky jako zastupci pevné Iékové formy ur¢ené
k rozpoustén( v Ustech obsahuji obvykle 3mg
benzydaminu (Tantum verde® Tantum verde P,
Tantum lemon®) (3, 17, 18).

Flurbiprofen (Flurbiprofenum)

Flurbiprofen je nesteroidni antiflogistikum,
které neselektivné inhibuje cyklooxygenazu.
Kromé typického analgetického, antipyretic-
kého a antiflogistického ucinku vykazuje i Uci-
nek fungistaticky (Trichophyton, Microsporum,
Epidermophyton). Citlivé na flurbiprofen jsou
rovnéz kvasinky (Candida albicans) nebo bakterie
(Staphylococcus aureus). Na nasem trhu se flurbi-
profen vyskytuje jako Gcinna latka v pastilkach
obsahujicich 8,75 mg ucinné latky v jedné pas-
tilce (Strepfen®) (3, 19).

Cholin salicylat (Cholini salicylas)

Cholin salicyldt je nesteroidnf antiflogis-
tikum s antiflogistickym, antipyretickym a lo-
kalné anestetickym Gcinkem. U¢inkuje stejné

jako ostatni nesteroidni antiflogistika bloka-
dou syntézy prostaglandin(. Pouziva se k lé¢-
bé bolesti pfi zanétlivych nebo viedovitych
onemocnénich v dutiné Ustni a pfi profezavani
zub( u déti. V kombinaci s antiseptikem ce-
talkonium chloridem se nachazi v pfipravku
obsahujicim 87,1 mg cholin salicyldtu na 1g gelu
(Mundisal gel®) (3, 16, 20).

Kortikosteroidy
Triamcinolon, dexamethazon
(Triamcinoloni acetonidum,
Dexamethasonum)

Triamcinolon i dexamethazon jsou ucinné
glukokortikoidni hormony se silnym protiza-
nétlivym, vazokonstrikénim a antiproliferativ-
nim Ucinkem. Triamcinolon a dexamethazon
se pouzivaji u neinfekénich zanétlivych, ero-
zivnich nebo ulcerdznich l1ézf Ustni sliznice.
Navzdory fadé nezddoucich ucinkd je triam-
conolon Iékem prvni volby u autoimunitnich
onemocneéni, jako je napf. ordlnf lichen planus.
U kortikosteroidl je tfeba vzdy zvazovat jejich
pouziti kvlli fadé vedlejsich ucinkd, jako jsou
poruchy minerdlniho metabolizmu, cukrovka,
gastritidy, Cushinglv syndrom nebo zavislost
diky zméndm v endogenni produkci hormoni.
Kortikosteroidy efektivné prostupuji dlazdicovi-
tym epitelem, na druhou stranu ale minimélné
pfestupujf do systémového obéhu. Ke speci-
fickym efektlm u lokéIniho uziti patii zmény
v mikrofléfe dutiny Ustni, zplsobené imuno-
supresivnimi vlastnostmi kortikosteroidd, které
mohou vést napt. k rozvoji ordlnich kandidéz.
Kortikosteroidy mohou byt aplikovény ve formé
ustni vody, masti, geld, depotnich preparét pod
|éze nebo tablet. V sou¢asné dobé u nds nenf
registrovan Iék obsahujici triamcinolon, ktery
by byl pfimo urcen pro pouziti v dutiné ustni.
Dexamethazon je obsazen v koncentraci 1 mg
ucinné latky na 1g oralni pasty (Dexaltin oral
paste®) (3, 16, 21).

Lokalni antibiotika
a chemoterapeutika
Hexetidin (Hexetidinum)

Hexetidin je chemoterapeutikum se Sirokym
antimikrobialnim spektrem. Kromé bakterii by-
lo prokazéno jeho plsobenf také na kvasinky.
Ve formé spreje je vhodné hexetidin pouzi-
vat po chirurgickych zékrocich v dutiné Ustn,
kdy docasné nahrazuje bézné cisténi zubd.
Zabranuje tvorbé zubniho plaku a plsobi pre-
ventivné proti pfipadné bakteridlni kontaminaci.
Hexetidin je u nds dostupny v koncentraci 0,1 %
kloktadla a roztoku pro Ustni vyplachy a ve formé
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ordIniho spreje obsahujiciho 1,92 mg hexetidinu
v 1 mlroztoku (Stopangin®) (3, 22).

Fusafungin (Fusafunginum)

Fusafungin je peptidové antibiotikum,
které Ucinkuje bakteriostaticky na fadu pato-
gennich mikroorganizm. Nezévisle na téchto
Pravdépodobny mechanizmus tohoto plsobent
spociva ve zvysent aktivity NK bunék, stimulaci
lymfocytl k produkci IL-2 a inhibici prozanétli-
vych cytokin(. Diky tomu je fusafungin vhodny
k lé¢bé faryngitidy, tonsilitidy nebo bolesti v krku
s omezenou moznostf [é¢by systémovymi anti-
biotiky, steroidy nebo protizanétlivymi lécivy.
Fusafungin je dostupny v topické formé jako
nosninebo ordlni sprej v tlakovém obalu obsa-
hujicim 5mg v 1 mlroztoku, tedy 125 ug v jedné
odmeérené davce (Bioparox®) (3, 22).

Lokalni antimykotika
Klotrimazol (Clotrimazolum)

Klotrimazol je imidazolovy derivat s Sirokym
antifungalnim spektrem. Jeho Ucinek spociva
v inhibici sterol 14-a-demetylazy, mikrosomal-
niho enzymu zavislého na cytochromu P-450.
Déle blokuje influx vdpniku do jadernych bunék
a vapnikem aktivované Kt-kandly v erytrocytech,
diky cemuz reverzibilné inhibuje bunéc¢nou pro-
liferaci. Je povazovan za lécivo prvnivolby v lé¢-
bé a profylaxi oralnich a vagindlnich kandidéz.
Lokalné je velmi Gc¢inny, mimo jiné i u kandidéz
doprovazejicich onemocnéni AIDS. Clotrimazol
je ve svété bézné dostupny ve formé pastilek,
které se ale musf aplikovat az pétkrat denné
po dobu 14 dn(, proto je snaha vyvinout léko-
vou formu, napf. ve formé bukalniho bioadhe-
zivniho filmu, kterd by umoZnovala prodlouzené
uvolnovani é¢iva. Na nasem trhu neexistuje
clotrimazol dostupny v lékové formé urcené
pfimo pro pouziti v dutiné Ustni, proto se po-
uzivajf vaginalni tablety s obsahem 100 nebo
200mg clotrimazolu (Candibene® Canesten®,
Clotrimazol AL®) (3, 16, 23).

Nystatin (Nystatinum)

Nystatin je makrolidové antibiotikum ze sku-
piny polyend. M4 siroké spektrum antifungalni
ucinnosti, je neabsorbovatelné. Mechanizmus
ucinku spociva ve vazbé na steroly bunécné
membrany, diky které dojde k ovlivnénibunécné
permeability a vyliti buné¢ného obsahu. V sou-
¢asné dobé patif mezi zdkladnf Iéciva pouzivana
k 1é¢bé orélni kandidozy. Pouziva se ve formé
ustnfvody obsahujicf suspendovany nystatin. Je
dobfe sndsen i u imunodeficientnich pacientd
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s vysokym rizikem rozvoje kandidoézy, u kterych
se podava z profylaktickych dvodt — vznika
na néj mnohem méné rezistence nez na azo-
lové antimykotika. V sou¢asné dobé neni u nds
registrovan lék s touto Ucinnou latkou vhodny
pro ordlni podant (3, 24).

Natamycin neboli pimarycin
(Natamycinum)

Natamycin je polyenové antibiotikum s an-
tifungdlnimi Ucinky, jez vykazuje nizkou toxicitu
v0ci savcim burkam. Mechanizmus Ucinku nata-
mycinu je odlisnych od ostatnich polyenovych
antimykotik, interaguje totiZ s ergosterolem,
ale narozdil od pfibuznych latek neménf per-
meabilitu buné¢né membrany. Ergosterol méa
v burice vice funkci, mimo jiné se Ucastni en-
docytozy, ktera je klicova v procesu klicenf spor.
Pouziva se k l1é¢bé onemocnéni, jako je napt.
bronchopulmondlinf aspergiléza nebo mykoticka
keratitida, a dalsich povrchovych onemocnéni
zpUsobenych houbovitymi pdvodci. Na na-
sem trhu nejsou v soucasné dobé registrovany
|écivé pfipravky s touto uc¢innou latkou urcené
pro ordlni podani (3, 25).
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