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ÖZET 
Topikal uygulanmak üzere hazırlanmış % 1 konsant­

rasyonda griseofulvin solüsyonunun tinea korporls teda­
visindeki etkinliğini araştırmak amacıyla çift kör rando-
mize, plasebo kontrollü bir klinik çalışma yapıldı. Çalışma, 
20 ilaç, 11 plasebo tedavisi uygulanan 31 hasta üzerinde 
yürütüldü. Çalışmanın başlangıcında ve tedavinin 7 ve 
14. günlerinde semptomlar kontrol edildi. 14. gün sonu­
cunda hastaların tedaviye cevapları değeriendiriloiğinde, 
ilaç tedavisi alan grupta % 70 hasta tam şifa olarak değer­
lendirilirken, plasebo tedavisi alan grupta tam şifa gözlen­
medi. Plasebo tedavisi alan hastaların %73'ü tedaviye 
cevap vermedi. Sonuçlar topikal grıseofulvin solüs­
yonunun tinea korporis tedavisinde hem güvenilir, hem 
de etkili bir yöntem olduğunu göstermektedir. 
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S U M M A R Y 
The efficacy of a new formulation of griseofulvin as a 

topical solution (1%) in the treatment of tinea corporis 
was investigated in a double blind randomized, placebo 
controlled clinical study. The study was done In 20 drug 
treated and 11 placebo treated subjects. Symptoms were 
assessed on entry and following 7 and 14 days of treat­
ment. In the overall assessment of patient response at 
day 14. 70% of patients in the active treatment group 
were graded as having experienced complete cure, as 
none of the placebo treated patients experienced com­
plete cure. Of the patients receiving placebo, 73% failed 
to respond. The results show that thisormulation of topi­
cal griseofuivin is both safe and effective in the treatment 
of tinea corporis. 
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Griseofulvinin topikal uygulanımı üzerine yapılan 
klinik çalışmalar sonuç olarak topikal uygulanımın oral 
uygulanım kadar etkili olduğunu göstermesine rağmen, 
günümüzde yaygın olan, oral kulianım şeklidir. Topikal 
kullanımı sınırlayan etkenlerin başında, ilacın güçiü hl-
drofobik özelliği ve polar çözücülerde çözünmemesi ne­
deniyle stabll bir solüsyonunun hazırlanamamasıdır. 
Griseofuivin, etanol, kloroform, D M S O , dimetilformamld 
ve etanol, kloroform içinde ancak sınırlı oranda çözü­
nür. Süksinik asit gibi bazı organik asitler ilacın çözü­
nürlüğünü artırmakla beraber, dokulara karşı irritan ol­
duklarından kullanılamazlar (1). 
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Yapılan son çalışmalarda griseofulvinin anhidroz 
çözücü sistemlerinde hazırlanan topikal preparatları kul­
lanılarak ilacın derma! bariyerden efektif penetrasyonu 
sağlanmış ve başarılı sonuçlar alınmıştır. 

Bu çalışmada, griseofulvinin anhidroz bir çözücü 
sisteminde %1 konsantrasyonda hazırlanan topikal for-
mülasyonu tinea korporis tedavisinde kullanılmış, ça­
lışma grubunun sonuçlan plasebo tedavisi verilen kont­
rol grubunun sonuçları ile karşılaştırılmıştır. 

1 Y E L VE M E T O D 
Çalışma, Ankara Numune Hastanesi Deri ve Züh­

revi Hastalıklar polikliniğine başvuran, klinik ve mıkolojik 
muayene sonucunda tinea korporis tanısı konarı 18 ka­
dın, 13 erkek olmak üzere toplam 31 hasta üzerinde 
yapıldı. Hastaların yaşlan 9-59 arasında değişmekte idi. 
20 hasta çalışma grubuna, 11 hasta ise kontrol grubu­
na randomize olarak alındı. 

Tinea korporis tanısı klinik olarak konduktan sonra 
yapılan mikroskobik incelemelerle doğrulandı. Bir ay ön-
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Tablo 1. 14. gunun sonunda tedaviye cevap 

Tedavi rt Tam şifa Mikolojik şifa 

Qriseof ulvin 20 14 
Plasebo 11 — 
Total 31 14 

Şekil 1. Topikal griseofulvin kullanan hastada tedavi öncesi 
görünüm. 

cesine kadar sistemik antifungal tedavi, 14 gün önce­
sine kadar sistemik steroid veya topikal antifungal 
alanlar ve 7 gün öncesine kadar topikal steroid kulla­
nılmış olanlar çalışmaya alınmadı. 

Topikal uygulama için griseofulvin, benzilalkol, 
aseton, izopropil alkol ve guciacol gllserileter içeren 
anhidroz bir çözelti içinde %1 konsantarsyonda çözüle­
rek hazırlandı. 

Kontrol grubu aktif preparatın eksipiyanlarından 
hazırlanan plasebo solüsyonunu, çalışma grubu ise %1 
griseofulvin solüsyonunu iki hafta boyunca hergün 
günde 2 kere lezyonların üzerine uyguladılar. 

Hastalar 7. ve 14. günlerde kontrole çağırıldılar, 
klinikteki değişiklikler ve mikroskopik bulgular not edildi. 

Başarısızlık 

6 — — 
1 2 8 
7 2 8 

Şekil 2. Topikal griseofulvin kullanan hastada 14 günlük tedavi 
sonrası görünüm. 

14. günün sonunda tedaviye cevap şu şekilde değer­
lendirildi: 1) Tam şifa: Rezidüel semptom olmaksızın 
klinik ve mikroskopik olarak düzelme 2) Mikroskopik 
şifa: Mikroskopik bulgular menfi, rezidüel eritem ve-
veya deskuamasyon mevcut 3) Kısmi cevap: Rezidüel 
bulgular ve-veya patojen mikroskopik olarak mevcut, 
ancak klinik bulgularda gerileme var. 4) Başarısızlık: 
Tedaviye cevapsızlık veya klinikte kötüleşme. 

S O N U Ç L A R 

Tedavi süresinin bitiminde, %1 griseofulvin solüs­
yonu kullanan grupta 20 hastanın 14'ünde tam şifa 
gözlenirken plasebo kullanan gruptaki 11 hastanın hiç­
birinde tam şifa saptanmadı . P lasebo a lan grupta 
başarısızlık 8 hastada gözlenirken çalışma grubunda 
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Şekil 3. Placebo kullanan hastada tedavi öncesi görünüm. Şekil 4. Placebo kullanan hastada 14 günlük tedavi sonrası 
görünüm. 

tedavi sonucu başarısızlık tespit edilmedi. Bu sonuçlar 
çok gözlü düzenlerde ki kare testi ile karşılaştırıldığında 
aradak i fark is ta t is t ikse l o larak anlaml ı bu lundu 
(p<0.05). 

14 günlük tedavi süresinin bitiminde grupların teda­
viye cevapları Tablo 1'de özetlenmiştir. Çalışma ve pla-
sebo grubundaki 2 hastanın tedavisinin 1. ve 14. günle­
rindeki klinik tabloları Şekil 1,2,3 ve 4'de gösterilmiştir. 

Çalışma süresince hastalar aplikasyonu takiben 
yanma ve batma duygusu ve deri kuruluğu dışında bir 
yan etki belirtmediler (çalışma grubunda 3, kontrol gru­
bunda 4 hasta). Ancak bu yakınmalar, hastaların tedaviyi 
bırakmalarını gerektirecek düzeyde olmadıklarından, yan 
etkiler nedeni ile çalışma dışı bırakılan hasta olmadı. 

TARTIŞMA 
Topikal bir ilacın terapötik etkinliği, absorbsiyona 

ve etki edeceği bölgede yeterli konsantrasyonda penet-
rasyonuna bağlıdır. Lokal uygulanan ilaçların etki göste­
rebilmeleri için, boynuzsu hücre tabakasından penetre 
olmaları gerekir. Stratum korneumdan penetrasyon, to­
tal transdermal absorbsiyon prosesinin hız kısıtlayıcı 

basamağıdır. Yeterli bir penetrasyonun sağlanması için 
ilaç İyi tolere edilen, toksik olmayan bir çözücü içinde 
yeterli konsantrasyonda çözünmüş olmalıdır (2). 

Griseofulvinin topikal uygulanımı ilk olarak 1959 
yılında Goldman ve Preston tarafından denenmiştir (3). 
Günümüze kadar yapı lan çal ışmalarda kul lanı lmak 
üzere griseofulvinin dimetilsülfoksid, dimeti lasetamid, 
dimetilformamid, etil alkol, gliserinformol, polietilenglikol 
400 veya izopropil alkol içinde hazırlanmış %1 kon­
santrasyondaki çözeltileri ve lanolin, arakis yağı, parafin 
bazında hazırlanmış %1 konsantrasyondaki merhem 
formu hazırlanmıştır (2,4). 

Oral ve topikal grlseofulvin tedavilerinin etkinliklerini 
karşılaştıran bazı çalışmalar yapılmış, A.R.fvlartin'in yap­
tığı klinik çalışmada oral yoldan kullanılan ilaç daha etkili 
bulunmakla beraber, topikal uygulanan %1 konsant­
rasyondaki griseofulvin merheminin de lezyonlarda belir­
gin bir düzelme sağladığı tespit edilmiştir (4,5). 

Epstein VV.L, Shah V . P . ve Riegelman S. tarafın­
dan yapılan, oral alımı takiben stratum korneumdaki 
griseofulvin düzeylerini belirlemeye yönelik bir çalışma­
da, ilacın oral alınımını takip eden sekiz saat içinde 
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gün sonunda %89, plasebo kullanılan lezyonlarda İse 
%20 oranında bulmuşlardır. Aynı araştırmacılar 100 ti­
nea pedis hastasına 4 hafta süre ile %1 topikal griseo­
fulvin solüsyonu uygulamışlar, 4 hafta sonunda %79.2, 
tedavinin bitiminden 2 hafta sonra ise %80.9 oranında 
mikolojik şifa saptamışlardır (14). 

Biz de, yaptığımız çalışma sonucunda %1 kon­
santrasyonda hazırlanmış griseofulvin topikal solus 
yonunun tinea korporis tedavisinde güvenilir ve etkili 
bir alterne tedavi yöntemi olduğu sonucuna vardık. 
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