1 Souhrn

V na8i praci jsme potvrdili, Ze paroxetin a fluoxetin, latky ze skupiny
selektivnich inhibitord zpétného vychytavani serotoninu (SSRI) maji antimykoticky
ucinek proti Candida spp. a nékterym dalSim houbovym organismim-Trichosporon
beigelii a Saccharomyces cerevisiae. Nami nalezené hodnoty MIC pro obé
antidepresiva se pohybuji pro vSechny mykotické organismy v desitkach-stovkach
pg/ml.

Hodnoty MIC jsou vys$Si v porovnani s prumérnymi plazmatickymi hladinami
paroxetinu a fluoxetinu (desitky az stovky ng/ml). Za urcitych okolnosti, napf. pfi
kumulaci v centralnim nervovém sytému nebo poruchach ¢&i blokaci eliminace se
mohou koncentrace in vivo blizit MIC stanovenym in vitro.

Pomoci metody checkerboard (vysledky vyjadfeny jako FIC indexy pro
jednotlivé kmeny a kombinace) jsme testovali vliv SSRI na pouzivana antimykotika.
PFi kombinaci amfotericinu B (AMB) s obéma antidepresivy jsme nalezli adicni efekt
vuci vSem testovanym kmendm, vac&i jednomu z nich dokonce uc€inek synergni.
Spolupodani SSRI s flucytosinem je pro vSechny kmeny indiferentni, opét pouze
v jednom pfipadé adi¢ni. Poslednim testovanym antimykotikem byl flukonazol (FLZ).
Nami stanovené vysledky byly nejvice variabilni pravé u této antifungalni latky, a to
od adice pres indiferenci az po antagonismus. Velmi zajimavé je, ze pro flukonazol
rezistentni kmeny dosahuje kombinace FLZ se SSRI spiSe adi¢niho a indiferentniho
ucinku. Takze muUzeme pfi kombinaci téchto latek zvratit rezistence kmenU pro
flukonazol. Opét omezenim pouziti v praxi jsou vysoké koncentrace antidepresiv, pfi
kterych byly tyto vysledky nalezeny.

Plazmatické hladiny SSRI v8ak mohou stacit k ovlivnéni patogenity
mikroorganismu. SSRI vykazuji aktivitu i proti Sirokému spektru bakterii, plisobi na
replikaci vira HIV, zvySenim hladiny serotoninu v téle a inhibici tvorby prostaglandind
ovliviiuji a podporuji €innost imunitniho systému. Tyto latky jsou schopny potencovat
ucinek klasickych antibiotik a antimykotik, dokonce zvratit rezistenci nékterych
odolnych mikroorganismi a protozoi (jak bakterii, tak chlorochin rezistentni

Plasmodium falciparum).

SSRI mohou byt nadéjnou skupinou pro l1é¢bu infekénich nemoci, mohou se stat
uzite€nym doplfikem a alternativou stavajicim terapeutickym postupim, je vSak nutné
je podrobit dalSim a detailngjSim vyzkumum.



