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Ozet

Pitiriyazis versikolor, ézellikle sicak nemli iklimlerde predispozan faktérlerin varliginda ortaya ¢ikan ve tekrarla-
maya egilimi olan derinin ylizeyel mantar infeksiyonudur. Son yillarda, kullanim kolayliklari ve niiksleri azaltma-
lari agisindan, pitiriyazis versikolor tedavisinde yeni sistemik antifungaller segcenek haline gelmislerdir.

Bu ¢alismada sistemik antifungallerden flukonazol ve itrakonazoliin pitiriyazis versikolorlu hastalarda klinik etkin-
ligini degerlendirmek amaglandi. Bunun igin, Istanbul Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali poliklinigine bas-
vuran, pitiriyazis versikolor tanili 72 hastanin 33’iine tek doz 400 mg flukonazol, 39'una 5 giin stireyle giinde
200 myg itrakonazol verildi. Iki aylik takip sonucunda flukonazol grubunda % 81,8 iyilesme, % 6 niiks; itrakona-
zol grubunda % 84,6 iyilesme, % 5,1 niiks saptandi. Sonuglar istatiksel olarak anlamli bulunmad.

Pitiriyazis versikolor tedavisinde flukonazol ve itrakonazoliin yeterli ve esit etkinlikte oldugu, ancak kisa stireli
kullanimin flukonazol i¢in bir avantaj saglayabilecegi sonucuna varildi.
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Summary

Background and design: Pityriasis versicolor is a common superficial fungal skin infection which occurs parti-
cularly in warm and humid climates in the presence of predisposing factors and which tends to recur. Recently,
new systemic antifungal agents have become preferable in the treatment of pityriasis versicolor due to their
simplicity in application and ability to decrease recurrence. In this study, the efficacy of fluconazole and itraco-
nazole, two mostly utilized systemic antifungals, on patients suffering from pityriasis versicolor was aimed to be
evaluated.

Materials and methods: 72 patients diagnosed as pityriasis versicolor in the Istanbul University, Istanbul Me-
dical Faculty, Department of Dermatology were investigated in the study. 39 of these patients were given 200
myg itraconazole per day for five days and the rest were given a single dose of 400 mg fluconazole only once
throughout the study. The clinical and mycological evaluations were held right before the research began and
at the 14th, 30th and 60th days after the treatment ended, by statistical comparison of the rates of improve-
ment, responselessness and recurrence, using the ‘student-t’, ‘chi-square’ and ‘Fischer's exact tests’ methods.
Results: There was not significant difference between the statistical results of the two groups obtained from the
evaluations at the 14th, 30th and 60th days. The clinical and mycologic improvement rates were 81.8% in the
fluconazole-given group and 84.6% in the itraconazole-given group at the 60th day. Recurrence was recorded
in two patients of each group when the study ended and none of these showed signs of serious side effects.
Conclusion: ltraconazole and fluconazole applied in the above mentioned posologies have shown to be com-
petent with each other in means of effectiveness and safety in the successful treatment of pityriasis versicolor;
however, the shorter period of treatment with fluconazole may be considered as an advantage of this agent
over itraconazole.
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Pitiriyazis versikolor derinin sik gériilen yiize-
yel mantar infeksiyonlarindandir. Ozellikle si-
cak ve nemli iklimlerde sik goriiliir ve tekrar-
lamaya egilimlidir. Daha ¢ok topikal ajanlarla
tedavi edilen pitiriyazis versikolorda son yil-
larda kullanim kolayliklari ve niiksleri azalta-
bilmelerinden dolayi sistemik tedaviler 6n
plana ¢ikmaya baslamistir®®. Sistemik ajanlar
arasinda en ¢ok kullanilanlar flukonazol ve it-
rakonazoldir. Bu iki ilacin klinik etkinligini

arastiran gok sayida galisma olmakla bera-
ber karsilastirmali calisma sayisi fazla degil-
dir. Bu galismada itrakonazol ve flukonazo-
ltin en sik kullanilan dozlarinin klinik etkinlik-
leri karsilastinimistir.
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Anabilim Dali Poliklinigine Ekim 2001 - Nisan 2002 ta-
rihleri arasinda basvuran, pitiriyazis versikolor tanili 112
hasta s6zIU onayla incelemeye alindi. Bu hastalarin 12'si
kriterlere uymadigindan (gebelik, sistemik hastalik, yas,
sistemik-topikal antifungal ilag kullanimi ) ¢alismaya alin-
mad.. 28'i ise takipsizlik nedeniyle degerlendirme digi bi-
rakildi. Calisma sonunda toplam 72 hastanin sonuglari
degerlendirildi. Hastalarin yas araig 18-59 arasindayd..
Calismaya alinan hastalarin 34'ti (% 47,2) kadin, 38'i
(% 52,8) erkekti.

Hastalarin tani ve takipleri, klinik muayene ve mikolojik la-
boratuvar incelemeleriyle yapildi. Klinik muayenede gov-
de ve ekstremitelerdeki lezyonlarda eritem, skuam, hiper-
pigmentasyon ve hipopigmentasyon bulgular incelendi.
Laboratuvar incelemesinde lezyon bélgesinden yapilan
deri kazintilar % 20 potasyum hidroksit (KOH) ile mu-
amele edilerek mikroskopta incelendi ve mantar sporlari
veya hifleri arand.

Klinik ve laboratuvar incelemeleriyle pitiriyazis versikolor
tanisi konan hastalarin biyokimya (BUN, kreatinin,
SGOT, SGPT, alkalen fosfataz) ve kan sayimi inceleme-
leri yapildi. incelemeler sonucunda uygun bulunan hasta-
lar galismaya alindl.

Hastalar bagvuru sirasiyla, cinsiyet ve yaslan dikkate ali-
narak iki gruba dagitildi. Bir gruba (n=39) 5 giin siireyle
itrakonazol 200 mg / giin , diger gruba (n=33) flukona-
zol 400 mg / giin tek doz halinde tedavileri verildi. Teda-
vi 6ncesinde ve tedavinin bitiminden sonraki 15, 30 ve
60. giinlerde klinik ve mikolojik muayeneler tekrarland.
Klinik muayenede eritem, skuam ve hiperpigmentasyo-
nun kaybolmasi ‘iyilesme var’ bulgularin devam etmesi
‘iyilesme yok' seklinde degerlendirildi. Hipopigmentas-
yon ise, iyilesme sonrasinda da uzun stire devam edebi-
leceginden, tedaviye yanitsizlik kriteri olarak dikkate alin-
madi. Direkt mikolojik incelemede mantar hif ve sporlari-
nin saptanmamasi ‘eradikasyon’, hif ve sporlarin goril-
mesi ise ‘direng’ olarak kabul edildi. Her iki grupta, énce-
ki klinik ve mikolojik incelemeleri negatif iken daha sonra
ki muayenelerde pozitif bulunan hastalar ‘klinik’ ve ‘miko-
lojik’ ntiks olarak kaydedildi. Elde edilen sonuglar incele-
nerek her iki gruptaki iyilesme, yanitsizlik ve niiks oranlari
deg@erlendirildi. Veriler istatiksel olarak karsilastirildi. Bu
amagla student - t, ki-kare ve Fisher kesin ki - kare ( Fis-
her's exact test ) testleri kullanildi.

Bulgular

Toplam 72 hastanin 34t kadin, 38'i erkekti. Kadinlarin
yas ortalamasi 27,52 erkeklerin 24,75 idi. Degerlendir-

meler klinik sonuglar ve mikolojik sonuglar olmak tzere
iki grupta yapildi. Tedavi bitiminden sonraki 14. gtinde
flukonazol grubundaki hastalarin 25'inde (% 75,8) klinik
ve mikolojik iyilesme itrakonazol grubundaki hastalarin
32'sinde (% 82,1) klinik ve mikolojik iyilesme tespit edil-
di. Flukonazol grubunda 8 (% 24,2) itrakonazol grubun-
da ise 7 (% 17,9) hastada klinik iyilesme yoktu. Ki-kare
testine gore iki gruptaki sonuglar arasindaki fark istatik-
sel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).

Tedavi bitiminden sonraki 30. giinde, flukonazol grubun-
da 28 (% 84,8) kiside klinik ve mikolojik, itrakonazol gru-
bunda 34 (% 87,2) kiside klinik, 35 (% 89,7) kiside miko-
lojik iyilesme goriildi. Flukonazol grubunda 5
(% 15,2) kiside klinik ve mikolojik, itrakonazol grubunda 5
(% 12,8) kiside klinik, 4 (% 10,3) kiside mikolojik iyilesme
yoktu. Fisher'in kesin ki-kare (Fisher's exact test) testiyle
yapilan istatiksel degerlendirmede iki grubun 30. giin so-
nuglan arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Tedavi sonrasi 60. giinde flukonazol grubunda 27 (%
81,8) kiside, itrakonazol grubunda 33 (% 84,6) kiside
klinik ve mikolojik infeksiyon bulgular negatifti. Flukona-
zol grubunda 6 (% 18,2) kiside, itrakonazol grubunda 6
(% 15,4) kiside klinik ve mikolojik infeksiyon bulgulari
tespit edildi. Bu hastalardan flukonazol grubundan 2
(% 6) ve itrakonazol grubundan 2 (% 5,1) kisi 6nceden
infeksiyon bulgular kaybolmus olup tekrarlama g&osteren
hastalardi ve klinik ve mikolojik niiks olarak degerlendiril-
di. Ki-kare testine gére 60. glindeki sonuglarda her iki
grup arasinda istatiksel olarak anlamli farkllik saptanma-
di (p>0,05) (Tablo I, I).

Tartisma

Pitiriyazis versikolordaki ideal sistemik tedavi rejimleri ki-
sa sureli ve dislk dozlarda kullanilan, yiiksek klinik- mi-
kolojik kiir ve duslik niiks oranlarina sahip tedavilerdir'®.
Giinlimiizde pitiriyazis versikolorun sistemik yolla tedavi-

Tablo I: 60. giindeki klinik ve mikolojik sonuglar

lyilesme var lylesme yok | Toplam
Flukonazol 27 (% 81,8) 6 (% 18,2) 33
itrakonazol 33 (% 84,6) 6 (% 15,4) 39
Toplam 60 (% 83,3) 12 (% 16,7) 72

Tablo II: 60. gtinde her iki gruptaki niiksler

Niiks sayisi
Flukonazol 2 (% 6)
ltrakonazol 2 (% 5,1)
Toplam 4 (% 11,1)
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sinde Ulizerlerinde en ¢ok durulan ajanlar flukonazol ve it-
rakonazoldiir. Bu ilaglar ketokonazole gére benzer etkin-
lige ancak daha duslk yan etki potansiyeline sahip olma-
lari nedeniyle tercih edilmektedir.

Pitiriyazis versikolorun sistemik tedavisinde itrakonazol
ve flukonazol degisik doz ve stirelerde kullanilmaktadir.
itrakonazoliin 5-7 gin stireyle giinde 200 mg, flukonazo-
Itin tek doz 400 mg olarak kullanimi yaygindir'>''. Her iki
ilagla ayr ayri yapilan galigmalarda iki ilacin da etkili oldu-
gu gosterilmistir®”. Dogan ve arkadaslari* toplam 30 has-
tadan olusan g¢alismalarinda flukonazolti 150 mg tek doz,
bir hafta arayla iki kez 150 mg ve tek doz 300 mg seklin-
de kullanmiglar, dért hafta sonraki kontrolde iki doz 150
mg ve tek doz 300 mg flukonazoliin etkili oldugunu bil-
dirmislerdir. Karincaoglu ve arkadaslari® 27 hastadan
olusan calismalarinda tek doz 400 mg itrakonazolin 6
hafta sonraki kontrolde %70,4 iyilesme orani sagladigini
bildirmislerdir. Ancak tlkemizde iki ilacin ayni anda kulla-
nilarak etkinliklerinin karsilastinldigr galisma bulunma-
maktadir. Montero ve arkadaslarinin' yaptigi calismada
450 mg tek doz flukonazol, bir hafta arayla iki kez 300
mg flukonazol ve 7 giin stireyle 200mg/giin itrakonazol
olmak Uzere Ui¢ gruba ayrilan toplam 90 hastada kullanil-
mis; bir hafta arayla iki kez verilen 300 mg flukonazoltin
tek doz 400 mg flukonazolden daha Ustiin ve 7 glinliik
200 mg/glin itrakonazol tedavisiyle ayni etkinlikte oldugu
bildiriimistir. Kése® 600 mg flukonazolii ve 400 mg itra-
konazoll glinliik iki esit doza boéliinmis halde 15 giin sU-
reyle kullandigi galismasinda tedavi sonrasi 12. haftada
flukonazol grubunda %388, itrakonazol grubunda %80
mikolojik iyilesme orani bildirmislerdir.

Bu calismada her iki ila¢g daha distk doz ve slirelerde
kullaniimistir. ikinci ay sonunda itrakonazol grubunda %
84,6 ve flukonazol grubunda % 81,8 olarak elde edilen
klinik —mikolojik iyilesme oranlari pitiriyazis versikolor te-
davisinde bu tedavi sekillerinin yiiksek etkinlige sahip ol-
dugunu gostermistir. Calismada elde edilen sonuglar
toplu olarak incelendiginde iki grupta da 14, 30, ve 60.
guinlerdeki klinik - mikolojik iyilesme oranlarinin hemen
hemen ayni oldugu goriilmektedir. Hipopigmentasyon
dikkate alinmadiginda, klinik iyilesmeyle birlikte mikolojik
iyilesme de saglanmaktadir. 30. glin sonunda, her iki
grupta klinik — mikolojik iyilesme oranlar artig gostermis
ve calisma boyunca gorilen en Ust seviyeye ¢ikmistir
(flukonazol % 84,8 — itrakonazol % 89,7 mikolojik iyiles-
me). Onceki galismalarda da gozlemlenen bu durum kar-
sisinda, pitiriyazis versikolorun flukonazol veya itrakona-
zol ile tedavisi sirasinda ilaglarin maksimal etkilerini birin-
ci ayda gosterdikleri ve maksimal iyilesme oranlarinin or-
talama bir ay sonra izlendigi séylenebilir. Sistemik fluko-
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nazol ve itrakonazol tedavilerinin etkileri ikinci aydan son-
ra azalmaya baslamakta ve niikslerin meydana geldigi
go6zlenmektedir. Ancak galismamizdaki iyilesme oranlari
tatmin edicidir ve niiks orani gok diistiktr.

Montero ve arkadaslari’® galismalarinda sadece kiir oran-
lar agisindan 7 glin 200mg/glin itrakonazolt tek doz
450 mg flukonazolden daha etkili bulmuslarsa da kir +
iyilesme seklinde degerlendirme yaptiklarinda ikisi ara-
sinda farkllik kalmamaktadir. Bu galismada da 14, 30 ve
60. glinlerde itrakonazoliin iyilesme oranlan flukonazole
gore biraz daha yiiksek olmakla beraber farklar istatiksel
olarak anlamli bulunmamistir. Buna dayanarak pitiriyazis
versikolorun tedavisinde, verilen dozlarda itrakonazol ve
flukonazoliin esit etkinlikte oldugu sonucuna variimistir.
Niks oranlari her iki ilag i¢in de dustktir ve bu agidan
aralarinda bir farklilik yoktur.

Calisma sonunda her iki ilacin da pitiriyazis versikolor te-
davisinde ylksek derecede etkinlige sahip olduklan ve
birbirlerine gére 6nemli bir Gstinliiklerinin olmadigi g6-
rilmustir. Her iki ilag da pitiriyazis versikolor tedavisinde
bu dozajlarla basarili bir sekilde kullanilabilirler. Ancak
flukonazoliin tek dozluk kullanimi uyum agisindan &nemli
bir avantajdir.
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