AZOLLER

- Imidazol ve triazol tirevi ilaclar azoller grubu olarak adlandirilir.

« Imidazol ve triazol tirevleri ayni etki mekanizmasina ve antifungal spektruma
sahiptirler. Genis spektrumlu fungistatik ilaclardir.

- KETOKONAZOL, MIKONAZOL, KLOTRIMAZOL,
IMIDAZOLLER TIOKONAZOL, BIFONAZOL, OKSIKONAZOL,
EKONAZOL, IZOKONAZOL, SULKONAZOL

AZOLLER 1. KUSAK
FLUKONAZOL, iTRAKONAZOL

TRIAZOLLER

2. KUSAK

'VORIKONAZOL, POSAKONAZOL,
iISAVUKONAZOL, RAVUKONAZOL,
ALBAKONAZOL




AZOLLER

Etki Mekanizmalari: 14-a demetilazi (bir
CYP450 enzimi) inhibe ederek ergosterol
sentezini lanosterolin ergosterole
donlUstigu asamada inhibe ederler.
Ergosterol biyosentezinin inhibisyonu
mantarin hicre membran yapisini,
permeabilitesini ve islevini bozarak hicre
gelisimini engeller.

-Mantarlardaki CYP450 enzimine
memelilerdekinden ¢ok daha duyarlidirlar.
(Triazollerin mantarlardaki CYP450 enzimine
selektifligi imidazollerden daha fazladir.)

- Imidazoller genellikle kutanéz
enfeksiyonlarda lokal olarak
uygulanirken, triazoller kutanoz
ve sistemik mikozlarin tedavi ve
profilaksisinde sistemik olarak
uygulanirlar.

« Triazol ilaglar sistemik veriliste
imidazol ilaglara Ustunlerdir:
Daha uzun etkili; doz intervalleri
daha uzun, direkt toksik etkileri
daha dUsuk ve imidazollerin
sistemik veriliste yaptigi gibi
endokrin yan etkilere sebep
olmazlar.

raiid




Imidazoller

> KETOKONAZOL
> MIKONAZOL

> KLOTRIMAZOL
> TIOKONAZOL
> BIFONAZOL

> OKSIKONAZOL
> EKONAZOL

> IZOKONAZOL
> SULKONAZOL

MUSTAHZARI BULUNAN
iIMIDAZOLLER

o KETOKONAZOL
o MIKONAZOL
o KLOTRIMAZOL
o TIOKONAZOL
o BIFONAZOL
o OKSIKONAZOL
0 IZOKONAZOL

% Farma




Ketokonazol

« Mide-bagirsak kanalindan hizli emilir. Asidik ortam ketokonazolin suda
¢6zUNnUrlugunu artirarak absorpsiyonunu artirir; bu nedenle oral kullanimda
yemekten hemen once veya yemek sirasinda alinmasi gerekir. (Antiasid, H2
reseptor blokoru ve ppi kullanimi ve yaslilik absorpsiyonu azaltir.)

 Vicut sivilarina ve dokularina iyi yayilim gosterir.

» Karacigerde onemli oranda metabolize edilir; safraya atilir ve fegesle itrah edilir.

e Eliminasyon yarilanma 6mrU uzundur. Plazma proteinlerine %84-99 baglanir.

« Endokrin bezlerde steroid sentezinde rol alan sitokrom P450 enzimini inhibe eder.

« Ketokonazolin antifungal etkisinin disinda baska etkileri de vardir: Insanda sterol
sentezini (aldosteron, testosteron, kortizol...) inhibe edebilir ve gi¢lU tromboksan
sentez inhibitoridir.

Farma




Ketokonazol

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Dermatofitlerin biyUk kismi, Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei,
Candida parapsilosis, Candida tropicalis, Candida lusitaniae, Blastomyces dermatidis,
Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatum

ENDIKASYONLARI

0 Dermatofitoz, yizeyel kandidiyazis, kronik mukokitanoz kandidiyazis, vajinal kandidiyazis
tedavisinde kullanilir. Kronik mukokUtanoz kandidiyazis tedavisinde en iyi ilactir.

0 Sadece cildi kapsayan enfeksiyonlarda (pitiriasis versicolor, seboreik dermatit) ketokonazol

sampuan seklinde kullanilmaktadir.

o O

Onikomikozis, tinea capitis, tinea barbae enfeksiyonlarinda oral kullanimi vardir.
Agir olmayan sistemik mantar enfeksiyonlarinda kullanilabilir.

&0 Farma




Ketokonazol

Yan Etkileri

« Bulanti, kusma, karin agrisi ve diyare gibi GIS bozukluklar yapabilir.
« DOkUntU ve kasinti yapabilir.
« Ciddi yan tesir olusturma potansiyeli vardir.

« Karaciger enzimlerinde artisa ve hepatite sebep olabilir. Ozellikle 2 haftadan
uzun sUre kullanilmasi halinde ortaya ¢ikar. Hepatit olusmasi halinde erken farkina
varabilmek adina hastaya belirtileri anlatilmahdir: Grip-benzeri belirtiler, sarilik,
koyu renk idrar, acik renk diski gibi durumlarla karsilasmasi halinde mutlaka en
yakin zamanda doktora basvurmasi gerektigi soylenmelidir.

Farma




Ketokonazol

Yan Etkileri

« Ketokonazol endokrin bezlerde steroid sentezinde rol alan sitokrom P450 enzimini
inhibe ettigi icin endokrin yan etkilere sebep olur. Adrenal kortekste glukokortikoid
sentezini, testiste testosteron sentezini ve diger androjenlerin sentezini inhibe eder
ve kadinlarda da estradiol sentezini bozmaktadir.

« Erkeklerde jinekomasti, libido azalmasi, impotens ve yUksek dozlarda oligospermiye
sebep olabilir.

 Kadinlarda menstrual duzensizlige neden olabilir.
» Gebelerde, emzirenlerde ve karaciger fonksiyonlari bozuk olanlarda kontrendikedir.

« CYP3A4 enzimini inhibe ettigi icin bu yoldan metabolize olan tum ilaglarla

etkilesimi vardir.
Farma




Ketokonazol

TURKIYE'DE KETOKONAZOL iCEREN MUSTAHZARLAR

e KETORALTABLET 200 MG

e KETORAL KREM %2
e NIZORAL KREM %2

e KETORALVAJINAL SUPPOZITUVAR 400 MG

e KETORAL SAMPUAN %2
¢ KONAZOL MEDIKAL SAMPUAN %2

%FarmaSunu




Mikonazol

« Sadece lokal olarak kullanilir.
 Plazma proteinlerine %9o civarinda baglanir.
« Baslica karacigerde metabolize edilir.

« Mikonazol trigliseritlerin ve yag asitlerinin de sentezini etkiler ve oksidatif
enzimleri inhibe ederek hicre ici relatif oksijen miktarini artirir.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Dermatofitlerin, Candida tirleri, Epidermophyton floccosum, Microsporum,
Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes, Malessezia furfur,
Pityrosporum ovale

Yan Etkileri

« Uygulanan bolgede yanma, kasinti, karincalanma sik gorulir.

&0 Farma




Mikonazol

ENDIKASYONLARI

0 Candida tirU mantarlarin ve dermatofitlerin yaptigi yizeyel mikozlarin tedavisinde lokal

olarak kullanilir.
O Tinea capitis, tinea pedis, tinea corporis pitiriasis versicolor, seboreik dermatitte kullanilabilir.

0 Vajinal kandidiyaziste lokal kullanilir (ovul, krem).

* PERS-MANT JEL
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Klotrimazol

« Sistemik olarak kullanilmaz, lokal uygulanir. Lokal uygulamada sistemik
absorpsiyon dusuk duzeydedir.

« Bazigram (+) bakterilere de etkisi vardir.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Dermatofitler, Candida ve diger maya mantarlari, Malassezia furfur, Aspergillus
fumigatus, Cephalosporium, Cryptococcus, Epidermaphyton floccosum,
Trichophyton rubrum

%% Farma




Klotrimazol

ENDIKASYONLARI

0 Dermatofitlere bagl yizeyel cilt enfeksiyonlarinda -tinea pedis, tinea corporis, tinea
cruris-, pitiriyazis versikolor, eritizmmada lokal olarak kullanilir.
0 Vajinal kandidiyaziste kullanihr.

TURKIYE'DE KLOTRIMAZOL ICEREN MUSTAHZARLAR

e CANESTEN KREM %2
* GYNO CANESTEN VAJINALTABLET 500 MG

@FarmaSunu




Tiokonazol

« Topikal ve intravajinal olarak uygulanir; sistemik absorpsiyon ¢ok azdir.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei, Candida parapsilosis, Candida
tropicalis, Candida lusitaniae

ENDIKASYONLARI

0 Kandidal vulvovajinit, vajinoz, trikomonal vajinitte kullanihr.
0 Dermatofit ve mantarlarin sebep oldugu deri enfeksiyonlarinin tedavisinde; tinea pedis, tinea
kruris, tinea korporis, tines unguium, tinea versicolorda kullanilir.

Yan Etkileri

« Uygulama bdlgesinde periferik 6dem olusabilir. 32 Farma




Tiokonazol

e DERMO-REST KREM %1

e« DERMO-TROSYD DERI KREMI %2
e TIOCAN KREM %21

e TIOCURE KREM %1

¢« GYNO-TROSYD VAGINAL MERHEM %6.5

e GYNOMAXVAIJINAL OVUL (+tinidazol)
e GYNOMAXXL VAJINAL OVUL (+tinidazol+lidokain)
e TRIVAG OVUL (+tinidazol+lidokain)

e« DERMO-RESTTIRNAK SOLUSYONU %28
¢« DERMO-TROSYD TIRNAK COZELTISI %28

Farma




Bifonazol

« Lokal olarak uygulanir.
Yan Etkileri

« Uygulama bolgesinde agri, periferik 6dem olabilir.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Dermatofitler, Candida tirleri, mayalar, kifler, Tricophyton tirleri

ENDIKASYONLARI

0 Tinea pedis, tinea manuum, tinea corporis, tinea inguinalis, pitiriyazis versicolor, yizeysel
kandidiyazis tedavisinde kullanilir.
O Eritizma tedavisinde kullanilir.

« MYCOSPOR KREM %1 * Farma




Oksikonazol

« Lokal uygulanur.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Trichophyton mentagrophytes, Epidermophyton flokosum, Trichophyton rubrum,
Malessezia furfur

ENDIKASYONLARI

O Tinea pedis, tinea cruris, tinea corporis tedavisinde kullanilir.
O Pitiriazis versicolor tedavisinde lokal kullanimi vardir.

% Farma




Oksikonazol

Yan Etkileri

« Uygulama yerinde kasinti, yanma olabilir.

e OCERAL DERISPREYI %2
e OXEZOLE DERISPREYI %2
e ZOLEXOL DERISPREYI %2

e OXEZOLE KREM %21
e OCERAL KREM %1 10g
e ZOLEXOL KREM %2

Farma




|lzokonazol

« Lokal uygulanur.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Basta Candida albicans olmak Uzere deri ve mukozada enfeksiyona yol agan
mantarlar

ENDIKASYONLARI

0 El, ayak, kasik ve genital bolgede yerlesen yiuzeyel mantar enfeksiyonlarinin tedavisinde
kullantlir.
0 Eritizma tedavisinde kullanilabilir.

Yan Etkileri

« Uygulama yerinde tahrig, yanma olabilir.

&% Farma




|lzokonazol

* OLY KREM %1
e TRAVOGEN KREM %1

e ALBACORT KREM (+diflukortolon valerat)
e FUGGY KREM

e FUGISID KREM

e FUNGOID KREM

e FUNOCORD KREM
e [ZOCORT KREM

e [ZOSOL S KREM

e [ZOVEF KREM
 MANTAZOL KREM
e OLY PLUS KREM

e TRAVACOL KREM

e TRAVAZOL KREM

e TRAVOCORT KREM
e TRODERM KREM

e TROKAR KREM

* OLYSPREY %1
 GYNO-TRAVOGEN OVUL 600 MG

Farma




Triazoller

1. KUSAK
> FLUKONAZOL
> ITRAKONAZOL

2. KUSAK

> VORIKONAZOL
TERKONAZOL

> POSAKONAZOL
ISAVUKONAZOL
RAVUKONAZOL
ALBAKONAZOL

MUSTAHZARI BULUNAN
iIMIDAZOLLER

1. KUSAK
o FLUKONAZOL
o ITRAKONAZOL
2. KUSAK
o VORIKONAZOL
o POSAKONAZOL

0 Farma




Flukonazol

« Ilk kullanilan triazol antifungal ve hem oral hem de parenteral verilise uygun ilk
azoldur.

« Etki mekanizmasi ve spektrumu ketokonazole benzemekle beraber
ketokonazolden daha az toksiktir, daha pahalidir ve farkl olarak suda
¢ozunebildigi icin parenteral solusyonu yapilabilmektedir.

« TUm triazoller icerisinde en az etkili olandir.
« Oral yoldan absorpsiyonu tama yakindir; besinler biyoyararlanimi etkilemez.

 Kicuk molekullu ve lipofiliktir; BOS ve diger vicut dokularina genis 6l¢ide dagilir.
BOS'taki konsantrasyon plazmanin yaklasik %50-60"1 kadardir.

» Baslica bobreklerden ¢cogu degismeden atilir; idrar yolunda guglu antifungal etki

gosterir. Eliminasyon yarilanma 6émruU uzundur (27 saat). -




Flukonazol

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Spektrumu maya ve bazi dimorfik mantarlarla sinirhdir.
Candida albicans, Candida parapsilosis dahil bazi Candida tirleri, Cryptococcus
neoformans

ENDIKASYONLARI

Bircok mukokuitanoz kandidiyazis sekline karsi etkilidir.

Vulvovajinal kandidiyaziste oral tek doz; orofaringeal kandiyazis ve diger kandiyazislerde oral
yoldan kullanilir.

0 Kemik iligi nakli alicilarinda ve immuUn yetmezligi olan hastalarda invaziv fungal enfeksiyon
profilaksisinde kullanilir.

Sistemik kandidiyazis ve Coccidioides menenijiti tedavisinde kullanimi vardir.

AIDS hastalarindaki kriptokokal menenijit tedavisi ve niksin 6nlenmesinde kullanimi vardiry .

O O

o O




Flukonazol

Yan Etkileri

« Amfoterisin B, flusitozin ve ketokonazolden daha az toksiktir.
 En sik bulanti, kusma gibi GIS yan etki olusturur.

 Bas agrisi ve deri dokuntUsune neden olabilir.

 Ketokonazolden farkli olarak saglkl gonudllGlerde testosteron, estradiol ve kortizol
sentezini etkilemez; deney hayvanlari Uzerine daha az fototoksik oldugu
gorulmustur.

« Kalpte QT arahgini uzatabilir; bu etkiye sahip baska ilaglarla birlikte kullanildiginda
dikkatli olunmalidir.

« Fenitoin, sulfonilureler, varfarin ve siklosporin ile birlikte alindiginda bu ilaglarin
plazma konsantrasyonunu yukseltir.

« CYP3A4 enzimini diger azollerden daha az inhibe eder. Farma




Flukonazol

e CANDIFLU IV INF.COZ. 2 MG/ML INF. TORBA

e CANDISEPT IV INF.ICIN COZ. FLAKON 2 MG/ML
e FLUCOFEXIVINF.COZ. FLAKON 2 MG/ML

e FLUJECT IV INF.COZ. FLAKON 2 MG/ML

e FLUKODEKS IV INF.COZ. 2 MG/ML

e FLUKOL IV INF.COZ. FLAKON 2 MG/ML

e FLUKOPOL IV INF.COZ. 2 MG/ML INF. TORBA

e FLUZAMED IV INF.COZ. FLAKON 2 MG/ML

e FUNGAN IV INF. 2 MG/ML

e LUMEN INF.COZ. FLAKON 2 MG/ML

e SELFLEKS FLUKOSEL IV INF. COZ. TORBA 2 MG/ML
e TRIFLUCAN IV INF.COZ. 2 MG/ML FLAKON

e ZOFUNOL IV INF.COZ. FLAKON 2 MG/ML

Farma




Flukonazol

e KANDIZOL SURUP 50 MG/10 ML
e TRIFLUCAN SURUP 50 MG/10 ML

« CANDIDIN KAPSUL 150 MG

« CANDIMAX KAPSUL 150 MG

e CANDINAZOL SERT KAPSUL 150 MG
 FLUCAN KAPSUL 150 MG
 FLUZAMED KAPSUL 150-200 MG

e FLUZOLE KAPSUL 50-150 MG
 FUNGAN KAPSUL 150 MG

e TRIFLUCAN KAPSUL 100-200 MG

e TRIZOL KAPSUL 50-100-150 MG

e ZOLAXKAPSUL 50-100-150-200 MG

 FLUZAMED GOZ DAMLASICOZ. %0.3
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Itrakonazol

« Flukonazole gore daha genis spektrumlu bir antifungaldir.

« Mide-bagirsak kanalindan absorpsiyonu yaklasik %55'dir; besinler ve asidik ortam
absorpsiyonu artirir. Oral yolla kullanilan tablet ve kapsiller yemekle ve asitli bir
icecekle birlikte alindiginda emilim artar; ancak oral solusyon formunda olanlarda
besin emilimi azalttigi icin a¢ karnina alinmalidir.

« Kemik ve yag dokusu dahil vicut dokularina iyi dagilim gosterir.

« Daha cok karacigerde metabolize edilir.

Farma




Itrakonazol

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Maya ve bazi dimorfik mantarlar
Candida turleri, Histoplasma, Paracoccidioides, Sporothrix, Blastomyces

ENDIKASYONLARI

Blastomikoz, sporotrikoz, parakoksidiomikoz ve histoplazmoz tedavisinde kullanilir.

Kemik iligi nakli alicilarinda ve immun yetmezligi olan hastalarda sistemik mikoz enfeksiyon
profilaksisinde iv kullanilir.

o Diger antifungallerin etki etmedigi veya yetersiz kaldigi sistemik mikozlarin tedvisinde
kullanimi vardir.

o O

%% Farma




Itrakonazol

Yan Etkileri

 En sik bulanti, kusma gibi GIS yan etki olusturur.

« Dokuntu yapabilir; 6zellikle bagisikligr baskilanmis hastalarda sik gozlenmektedir.
« Hipokalemi, hipertansiyon, 6dem ve bas agrisina sebep olabilir.

« Karaciger enzimlerinde yukselme yapabilir. Hepatotoksik etkisi, baska
hepatotoksik etkili ilaglarla birlikte kullanildiginda ortaya ¢ikabilir.

» Negatif inotropik etkisi vardir bu nedenle bu etkiyi olusturan ilaglarla (kalsiyum

kanal blokorleri gibi) ve kalp yetmezligi gibi ventrikuler fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda kullanilmamalidir.

 Ketokonazolden daha az yan etki olusturur.

« Zayif nefrotoksik etkisi vardir.
Farma




Itrakonazol

TURKIYE'DE iITRAKONAZOL iCEREN MUSTAHZARLAR

e CANDISTAT SERT KAPSUL 100 MG

e FUNIT MIKROPELLET KAPSUL 100 MG

e ITRASPOR 100 MG MILKROPELLET KAPSUL TO K
* |TRAXYL MIKROPELLET KAPSUL 100 MG

e SPOREX 100 MG MIKROPELLET KAPSUL-DERMATOLOJIK MANTAR ENF. ICIN

¢ SPORANOXORAL COZ. 10 MG/ML

AG
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Vorikonazol

« Hem oral hem de iv kullanilan genis spektrumlu bir antifungaldir.
« YUksek oral biyoyararlanimi vardir ve vicut dokularina iyi dagilim gosterir.

« Karacigerde metabolize edildikten sonra metabolitleri baslica bobreklerden atilir.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Candida turleri, Scedosporium, Fusairum turleri, Aspergillus

ENDIKASYONLARI

0 Flukonazole direngli sistemik kandida, aspergilozis enfeksiyonlarinda kullanilir.
0 Fusarium ve Scedosporium kaynakli ciddi enfeksiyonlarda kullanimi vardir.

0 Farma




Vorikonazol

Yan Etkileri
« Fazla yan etkisi vardir. Bu yan etkilerden dolayi en fazla 6 ay kullanilr.
» Mide-bagirsak problemleri, periferik 6dem, gérme bozuklugu yapabilir.

e Sarilik, dermatit, ates, 1siga duyarlilik, kemik iligi depresyonu, tiroid bozuklugu
yapabilir.

« QT araligini uzatma potansiyeli vardir.

 YUksek dozda gorsel ve isitsel halUsinasyonlara ve hepatotoksisiteye neden
olabilir.

« Pek cok ilacla etkilesimi vardir (Ornegin rifampin, rifabutin, karbamazepin, St.
John's wort ile birlikte kullanimi kontrendikedir).

Farma




Vorikonazol

e FUNGAVOR IV INF.COZ.TOZ FLAKON 200 MG

e TROZASIN IV INF.COZ. LIYOFILIZETOZ FLAKON 200 MG
e VFEND IV INF.COZ.TOZ 200 MG

e VIPRAZOL IV INF.COZ. FLAKON 200 MG

e VORANEX IV INF.COZ.TOZ 200 MG

e VORAZYRIVINF.COZ. FLAKON 200 MG

e VORIGEN IV INF.COZ.TOZ 200 MG

e VORIJECT IV INF.COZ. LIYOFILIZETOZ FLAKON 200 MG
e VORIKANDIN IV INF.COZ. HAZ.TOZ 200 MG

e VORIXINF.COZ.TOZ FLAKON 200 MG

e VFEND FILM KAPLITABLET 50-200 MG
e VORENT FILM KAPLITABLET 200 MG

e VORIFULL FILM KAPLITABLET 200 MG
e VORZOL FILM TABLET 50-200 MG

e VFEND ORAL SUSP.TOZ 40 MG/ML
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Posakonazol

« Oral ve iv kullanilabilen genis spektrumlu antifungaldir.
e Oral biyoyararlanim azdir; besinlerle birlikte alindiginda artar.

 Gastrik pH'y1 artiran ilaglar oral emilimi azaltir bu nedenle birlikte kullanilmamalidir.

ANTIFUNGAL SPEKTRUM
Candida turleri, Scedosporium, Aspergillus, Zygomycetes turleri

ENDIKASYONLARI

0 Bagisikhgi baskilanmis kisilerdeki sistemik Candida ve Aspergillus enfeksiyonlarinin tedavisi ve
profilaksisinde endikedir.

0 Scedosporium ve Zygomycetes kaynakli sistemik enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilir. ...,
w25 Farma




Posakonazol

Yan Etkileri
« Siklikla bulanti, kusma gibi GIS yan etkiler olusturur.

« Istah azalmasi, hipokalemi, hipomagnezemi, elektrolit dengesizligi, hipertansiyon
yapabilir.

« Dokuntu, kasinti, ates, alerjik reaksiyona sebep olabilir.
« Bas donmesi, bas agrisi, uyku hali yapabilir.
« Notropeni yapabilir.

« Karaciger enzimlerini yukseltebilir.

Farma




Posakonazol

* NOXAFIL INF. KONSANTRE COZ. 18 MG/ML
e POSECTIOIVINF.COZ. HAZ. KONSANTRE 18 MG/ML

e FUGAFYL ORAL SUSP. 40 MG/ML
e NOXAFIL ORAL SUSP. 40 MG/ML
e POSAKSIN ORAL SUSP. 40 MG/ML

e NOXAFIL ENTERIK TABLET 100 MG
¢ POSAGIL GASTRO-REZISTANTABLET 100 MG

TOK
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