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Amag: Tinea versikolor lipofilik bir maya olan Malassezia furfur'un neden oldugu sik rastlanilan yiizeyel bir mantar
infeksiyonudur. Tinea versikolorda tedavi secenekleri arasinda topikal ketokonazol sampuan ve sistemik itrakonazol
yer almaktadir. Calismamizda tek basina kullantlan itrakonazol ile itrakonazol ve %2 lik ketokonazol sampuanin
bitlikte uygulamalarinin tedavideki etkinliklerinin retrospektif olarak degetlendirilmesi amaglandi.

Materyal-Metod: Polikligimize 1998-2002 yillart arasinda basvuran ve tinea versikolor tanist konulan hastalarin
dosyalar incelendi. Tedavisinde sadece itrakonazol ve itrakonazol ile birlikte ketokonazol %2 sampuan kullanilan
yaygin tutulumlu olgular ¢alismaya alindi.

Bulgular: Calisma grubu 29 (%56.9) erkek, 22 (%43.1) bayan toplam 51 olgudan olustu. Hastalarin 32 (%062.7)’si
itrakonazol, 19 (%37.3)’u itrakonazol ile birlikte ketokonazol %2 sampuan kullanmistt. Sadece itrakonazol kullanan
olgularin 21 (%065.6)’in tedaviye yamt verdigi, 11 (%34.4)’in tedaviye yanit vermedigi, itrakonazol ile birlikte
ketokonazol sampuan kullanan grupta ise bu oranlarin sirastyla 17 (%89.5) ve 2 (%10.5) oldugu belirlendi. Veriler
istatistiksel olarak degerlendirildiginde her iki tedavi yontemi arasinda anlamli fark olmadig tespit edildi.

Sonug: Calismamizda itrakonazol ile bitlikte ketakonazol sampuan kullanan grupta iyilesme otrant yiksek olmakla
bitlikte istatistiksel fark anlamli degildir. Ancak siddetli ve yaygin lezyonu bulunan olgularda sistemik tedaviye ek
olarak ketakonazol sampuan kullaniminin iyilesmeye katk1 saglayacagini distinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Tinea Versikolor, Itrakonazol, Ketokonazol Sampuan.

Comparing Efficacy Of Itraconazole Versus Itraconazole Plus 2% Ketoconazole Shampoo In The
Treatment Of Pityriasis Versicolor: Retrospective Study

Background and Design: Tinea versicolor is a frequent supetficial fungal infection caused by a lipophilic yeast;
Malessezia furfur. Topical ketoconazole shampoo and systemic itraconazole can be used for the treatment of tinea
versicolor. In this study, the efficiency of itraconazole versus itraconazole plus 2% ketoconazole shampoo in the
treatment of tinea versicolor is evaluated retrospectively.

Materials and Methods: The patients, who were admitted to dermatology department between 1998-2002 and
diagnosed as tinea versicolor, were retrospectively evaluated. The patients who had disseminated lesions and were
administered only itraconazole and itraconazole plus 2% ketoconazole shampoo were enrolled in the study. Fifty
one patients; 29 (56.9%) male, 22 (43.1%) female were examined. Thirty two (62.7%) patients were administered
itraconazole and 19 (37.3%) patients itraconazole plus 2% ketokonazole shampoo.

Results: In the itraconazole group 21 (65.6%) patients recovered, and 11 (34.4%) patients did not. In the
itraconazole plus 2% ketoconazole shampoo group the result were 17 (89.5%) and 2 (10.5%) respectively. These
results showed that there was no significant difference in efficacy between the two treatment methods.

Conclusion: In this report, it is shown that the recovery ratio in tinea versicolor lesions was higher in itraconazole
plus 2% ketoconazole shampoo group than single itraconazole group, but this result is not statistically significant,
and it is concluded that 2% ketoconazole shampoo may be combined by itraconazole in for the treatment of
generalized tinea versicolor lesions.
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Tinea versikolor (T. Versikolor, Pitiriyasis versikolor) genellikle boyun, kollarin proksimali ve gévde st bolgesinde

lokalize olan, sik rastlanilan, kronik, yiizeyel bir mantar infeksiyonudur. Hastalik seboreik bélgelerde normal florada
bulunan, lipofilik bir maya olan Malassezia furfur’un (Pityrosporum ovale veya Pityrosporum orbiculate) predispose
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faktorler sayesinde blastospor formundan megelial
forma doniigmesi sonucu ortaya ¢ikar. T. versikolor
gelisiminde eksojen ve endojen bir takim predispoze
faktorler rol oynar. En 6nemli eksojen neden yiksek
sicakltk ve nemdir, tropikal bolgelerde daha sik
goriilmesi muhtemelen bu faktérlerle actklanabilir. En
o6nemli endojen faktorler ise yaglt deri, hiperhidroz,
herediter faktorler, kortikosteroid tedavisi ve immiun
yetmezliktir.!?  Lezyonlar  iyi = sturl, bir  iki
santimetreden tim g6vdeyi kaplayacak buyuklige
ulagabilen, siklikla birbiriyle birlesmeye meyilli pembe,
beyaz, acik veya koyu kahve renkte olabilen, ve tizeri
ince furfurase skuamla kapli makullerdir.?

T. versikolorda topikal ve sistemik bir ¢ok tedavi
secenegi vardir. Propilen glikol, ketokonazol, ¢inko
piritiyon, selenyum siilfid iceren sampuanlar ve cesitli
topikal antifungal ilaglar bir ¢ok hastada tedavi
segenegi olmustur. Sistemik tedavi rekiirren hastalikta,
yaygin tutulumda veya topikal tedaviye yanitsiz
hastalarda tercih edilmektedir.l? Itrakanozol giiclii
keratofilik ve lipofilik 6zellige sahip triazol grubu bir
antifungal ilactir. Diger azol grubu antifungaller gibi
14-alfa-demetilaz enzimini inhibe edetek mantar
hiicre membraninda sterol sentezini bozar.* Bir ¢cok
calismada T. versikolor’da %2  ketakonazol

sampuanin  Mallesezia  furfurun (M.  furfur)
gelismesini  direkt olarak inhibe ederek etkenin
eliminasyonunu  sagladigi, kisa sirede skuamlar

kaldirdigt ve iyi tolere edildigi gosterilmistir.’
Calismanin amact T. Versikolor tanist almis ve tek
basina itrakonazol ile itrakonazol ve %2 ketokonazol
sampuan tedavisi uygulanmis hastalarin retrospektif
olarak incelenmesi ve her iki tedavi yOnteminin
sonuglarinin karsilastirtlmasidir.

GEREC ve YONTEM

Calisma grubumuza 1998-2002 yillari arasinda Inoni
Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatloloji poliklinigine
bagvuran ve tinea versikolor tanist konulan hastalar
olusturdu. Hastalarin dosyalart retrospektif olarak
incelendi. Onceden  belitlenen  kayit formlarina
dosyalardan sadece itrakonazol ve itrakonazol ile
birlikte ketokonazol %2 sampuan kullanilan yaygin

tutulumlu olgular kaydedildi.

Calismadaki hastalar, son iki ay icinde sistemik
antifungal ve steroid, son bir ay icinde topikal
antifungal almamus, kan sayimi ve rutin biyokimyasal
degetleri normal, gebeligi ve laktasyonu olmayan
bireylerdi. Ttrakonazol her iki grupta 200 mg/glin
toplam 7 giin olarak verilmisti. Ikinci grup
itrakonazole ek olarak glnasirt toplam 5 kez ve
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vicutta 5 dakika kaldiktan sonra durulanarak
uygulanan %2 ketakonazol sampuan tedavisi alan
hastalardan olustu.

Calismaya alinan hastalarin hepsi tedavi 6ncesi ve
sonrasinda lezyondan hazirlanan preperatlarin %20
KOH solusyonuyla 10x ve 40x buyitme ile 1stk
mikroskobunda degerlendirilmis, M.furfurun klasik
kisa genis kiime yapmis hifalarinin  bulunmasi
mikolojik olarak pozitif kabul edilmisti. Gruplarin
karstlastirilmasinda istatistiksel analiz icin Fishet’in
kesin ki-kare testi uyguland.

BULGULAR

Calismamizda 32(%062.7)’si itrakonazol, 19 (%37.3)u
itrakonazol ile birlikte ketokonazol %2 sampuan
kullanan, yaslar1 13-57 (28.23£9.39) arasinda degisen
29(%56.9) erkek, 22(%43.1) kadin toplam 51 olgu
degerlendirildi.

Sadece itrakonazol kullanan 32 olgunun 21
(%65.6)’nin  tedavi ile klinik ve mikolojik olarak
tamamen iyilestigi saptands, 11 (%34.4)’nin ise klinik
olarak lezyon boyutunda azalma kaydedilmis olmakla
birlikte mikolojik olarak iyilesmenin  olmadig
saptandi. Ttrakonazol ile birlikte %2 ketokonazol
sampuan kullanan grupta ise tam iyilesme 17(%89.5)
hastada gozlenmigti, hastalarin 2 (%10.5)’inde ise
lezyonda azalma olmakla birlikte mikolojik etken
porzitif olarak kaydedilmisti (Tablo 1). Hastalarin
sonuglart yluzde olarak farklt olmakla birlikte, veriler
istatistiksel olarak degerlendirildiginde her iki tedavi
yontemi arasinda anlamli farkin olmadigt tespit edildi

(p=0.0561).

Tablo 1: {trakonazol ve itrakonazol ile %2 sampuan ile tedavilerin
sonuglart.

Ttrakonazol Itrakonazol ve
ketokonazol %2

sampuan
n % n %
Tedavi edilen hastalar 32 (%062.7) 19 (%37.3)
Klinik ve mikolojik diizelme olan 21 (%65.60% 17 (%89.5)*
Klinik ve mikolojik diizelme olmayan 11 (%34.4) 2 (%10.5)

* Istatistiksel olarak anlamsiz, p=0.0561

Tedavi sonrast ve kontrollerde tim hastalarin kan
saymmit ve rutin biyokimyasal testleri normaldi. Dosya
incelemesinde tedaviyle ortaya ¢ikan herhangi bir yan
etki kaydedilmemisti.

TARTISMA

Son dénem caligmalarda T. versikolot’un tedavisi ile
ilgili topikal ve sistemik antifungal ilaglarin in vitro ve
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in vivo etkileri kanitlanmistir. T. versikolor’da uzun
sire tedavi gereksinimi ve rekiirrens sikligi nedeniyle
yeni tedavi protokolleri Onerilmektedir. Sistemik
antifungallerin son doénemde Ozellikle yaygin ve
rekiirren lezyonlarda gtvenli, etkili ve kisa streli
kullaniabilmeleri tercih edilme sikligini arttirmustir.
Ketokonazol, flukonazol ve itrakonazol T.
versikolorda etkili bulunmus antifungal ajanlardir.6’
Ketokonazol 5 ve 10 giin gibi kullanimlarinin oldugu
calismalar  bildirilmistir. Bohogal ve arkadaslar
ketokonazol 400mg tek doz (Grup I) ve 200 mg 10
glin ketokonazol (Grup 2) ile 400 mg flukonazol tek
doz (Grup 3) ve 150 mg/haftada toplam dort hafta
(Grup 4) uygulayarak  karsilastirmali  calisma
yapmiglardir. Dérdiincti haftada Grup 1°de 66.6%,
Grup 2’de 73.3%, Grup 3’de 80% ve Grup 4’de
59.9% klinik basari, mikolojik bagar1 ise sirastyla Grup
1’de %53,3, Grup 2’de %73.3 Grup 3’de %82.2 ve
Grup #4de ise %064.4 elde etmislerdir.® Baska bir
calismada ise ketakonazol tek doz 400 mg
etkinliginin, 10 gin 200 mg kadar etkili oldugu
bulunmus.” Dogan ve arkadaslart T. versikolor
tedavisinde ¢ farklt grupta tek doz 150 mg, iki hafta
araliklarla iki doz 150 mg ve 300 mg tek doz
flukonazol tedavilerini karsilastirmugslar ve 300 mg tek
doz flukonazolin %80 hastada diizelme sagladig
tespit etmislerdir.!” Yine Faergemann ve arkadaslar
tek doz flukonazol ile %80 bagari elde etmisler ve
tedavi sonrasi takiplerinde rekiirrens izlememisler.!!

Son dénem calismalarda T. versikolot’un itrakonazol
ile kisa streli tedavisinin bagarili ve glivenli olduguna
dair yaymlar bildirilmistir. Hickman plasebo kontrolld,
¢ift-kér, randomize c¢aligmasinda ginlik 200 mg
itrakonazol ile toplam 7 giin tedavi sonrast plaseboya
gore %94 basart ve % 6 rekiirrens elde etmistir.!?
Yine Cuce ve arkadaslart 200 mg itrakonazol ile 5 ve 7
gunlik tedavi strelerinde %90 basart elde etmisler ve
her iki  grup  arasinda  istatistiksel  fark
bulamamuglardir.!® Karincaoglu ve arkadaglar1 400mg
tek doz itrakonazol ile tedavi ettikleri hastalarmn 3.
haftada kontrollerinde %70.4, 6. haftada ise %66.6
basart elde etmislerdir.'* T. versikolorun rekiirrens
insidansinin  yitksekligi nedeniyle proflaktik tedavi
calismalart  gindeme gelmisgtir. Faergemann ve
arkadaglar1 itrakonazol tedavisini randomize ve
plasebo kontrolli t¢ grupta karsilastirmuglardir. Actk
grup giinde 200 mg 7gtin itrakonazol tedavisi almuis, 2.
grupta 12 saat arayla 200 mg her ay tek giin toplam
alt1 ay itrakonazol ile proflaktik tedavi uygulanmis, 3.
gruba ise yine ginde iki kez ayda tek gln 6 ay
boyunca plasebo ile tedavi etmislerdir. Mikolojik kiir
oranlari acgitk grupta %92, proflaktik tedavi alanlarda
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%88 ve plasebo grubunda ise %57 oraninda tespit
etmislerdir.!>

Topikal ilaglar lokalize veya reklrren olmayan
lezyonlarda tercih edilen preperatlardir. Topikal % 2
ketakonazol sampuan en sik kullanilan, diger azollere
gore daha etkili ve glivenli ve bir preperattir. Lange ve
ark. ketakonazol %2 sampuanin tek giin ve 3 giin Ust
tste kullanimi ile tedavisinin yapildigy, her iki grubun
plasebo ile karsilastirildigi ¢ok merkezli bir ¢alisma
yapmuslardir. Her iki grupta ketakonazol sampuan
plaseboya gore belirgin etkili bulunmus ve tedaviden
31 giin sonra 3 gin uygulaniminin %73, tek giin
uygulanimin %069 ve plasebonun ise %5 klinik cevabi
tespit edilmistir.3"1¢ Topikal tedaviler ile sonuglar iyi
olmakla beraber bu grup ilaclarda 6nemli sorun
uygulama  zorlugu ve  rekirrens  sikhigidir.!?
Klinigimizde oldugu gibi tilkemizdeki bir ¢cok klinikte
sistemik ~ ve  topikal  antifungal = kombine
kullanilmaktadit. Literatirde ise muhtemel olarak ila¢
etkinligini gdstermek amaciyla ilaglar tek basina,
plasebo veya baska bir ilagla karsidagtirma amacl
kullaniddigr  i¢in  kombine tedaviye rastlanmad.
Itrakonazol 'T. versikolor tedavisinde etkin ve
guvenilir olarak kullanilmaktadir. Bizim retrospektif
calismamizda itrakonazol ile bitlikte ketakonazol
sampuan kullanan grupta iyilesme orani biraz daha
yiksek olmakla birlikte istatistiksel fark anlamli
degildi. Ancak siddetli ve yaygin lezyonu bulunan
olgularda sistemik tedaviye ek olarak ketakonazol
sampuan kullaniminin iyilesmeye katki sagladigini ve
ketokanozol sampuan ile proflaktik tedavinin ekzojen

ve endojen olarak T. versikolora predispoze
hastalarda ucuz, givenilir ve etkili oldugunu
distinmekteyiz.
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