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afecteazad straturile superficiale ale pielii, anexele pielii

cioae

Micozele superficiale-

(par si foliculii polisebacei), unghiile si mucoasele

Epidermomicoze (epidermifitii, dermatofitii):
Herpesul circinat (tricofitic) . Trichophyton - afecteaza pielea glabra
Pitiriazis versicolor - Microsporum (Malassesia) - afecteaza tocele si gatul
Epidermofitia inghinald - Epidermophyton(Tinea cruris) - regiunea inghnala
Epidermofitia interdigitalo-plantard - Tinea pedis - afecteazad piciorele
Epidermofitia mdinilor - Epidermophyton (Tinea manum)- pe palme si
degete

Eritrasma - Corynebacterium minutissimum - fata internd si superioarad a
coapselor, pliurile inghino-genitale

Onicomicoze (Tinea unguium) - Tricophyton - maini,




Micozele superficiale

- Pilomicoze - pdrul si foliculii polisebacei

- Pilomicoze uscate:

- Microsporia - Microsporum - mai frecvent la copii, rar la adulti (barbd etct

- Tricofitia - Tricophxton - mai fecvent la copii, f.rar la adulti

- Favusul - Tricophxton - f.rar Intdlnit.

- Pilomicoze umede.

- Kerion celsi - Tricophxton - bdieti de varta scolard, rar la fetite si adulti

- Sicosisul tricofitic - Tricophxton - la barbati (barba si mustati)

- Candidoze - Candida (C.albicans) - nu au specificitate de
varsta si sex

- Candidozele mucoaselor

Candidozele cutanate




Micoze profunde
(sistemice)

Candida, Aspergillus Cryptococcus Blastomyces
Histoplasma



Infectiile micotice la gravide sunt prezentate prin:

Graviditatea si fungii

candidoza vulvovaginala;

candidoza disseminatd (endocarditd, endooftalmitd etc., cauzate
de imunodeficientd);

criptococoza diseminata (pe fundal de imunodeficienta cu
afectarea mai multor organe, indeosebi creierului);

concidioidoza (afecteaza preponderent pulmonii, iar la gravide risc
crescut de diseminare cu dezvoltarea meningitei, osteomielitei);

histoplasmoza diseminatd (pe fundal de imunodeficientd cu
afectarea nodulilor limfatici, ficatului, splinei);

aspergiloza (afecteaza de r'eguld pulmonii iar la gravide poate
disemina, pe fundal de imunodeficientd, cu afectarea rinichilor si
creierului);




Pronosticul afectiunilor mico
la mama:

- Graviditatea nun influenteaza riscul
contamindrii si evolutiei criptococozei si
hidtoplasmozei;

» Evolutia candidozei nu se modifica in
graviditate, creste riscul vulvovaginitei

candidozice, Tndeosebi in trimestrul IIT si
la nastere (30-45%);

» Coccidioidoza are o evolutie mai grava, iar
formele diseminate se finiseaza cu deces.
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Pronosticul afectiunilor micotice la

» Pericol de infectare cu candida (stoma
candidozica la nou-nascut);

» Infectarea transplacentara in caz de
coccidioidomicoza Th 50% moartea fatului;

» Criptococoza la gravide nu influenteaza
asupra fatului;




Clasificarea antimicoticelor
- A. Antibiotice antimicotice

Grizeofulvina  nistatina levorina
nGTGmiCina GmeTeriCinG B o AMGOTEPHUNNE |
. B Antimicotice de sinteza f"’
- Derivatii de imidazol B A _'

. Ketoconazol mikonazol clotrimazol ecohazol,
Izoconazol trioconazol oxiconazol bifocanazol,
Sulconazol

. Derivatii de triazol

*  Fluconazol itraconazol terconazol, voriconazol,
ravuconazol, pozaconazol, albaconazol etc.
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Calsificarea antimicoticelor

+ Alilaminele: naftifina trebinafina
- Morfolinele: amarolfina
+  Tiocarbanilidele halogenate: Fluonilida

+ Echinocandine: capsofungina, micafungina,
anidulafungina.

+  Diverse structuri: buclosamida, ciclopirox
tolnaftat, tolciclat fluocitozina

C. Preparate combinate: poliginax, triderm,
travocort,candid, micozolon, macmiror, cllonD J

micofit, pimafucort etc. (%
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ANTIMICOTICELE
MODUL DE UTILIZARE

Exclusiv local :

clotrimazol, econazol, izoconazol, bifonazol :
oxiconazol, terconazol, tioconazol \

histatina hatamicina

naftifina, tolnaftat, tolciclat, amorolfina, ciclopirox
biclosomida, acid undecilenic, iod, rezorcina, acid
salicilic,

Exclusiv sistemic:

Fluconazol  voriconazol, itraconazol, ravuconazol,
grizeofulvina

Local si sistemic:

- miconazol amfotericina B  fluocitozina terbinafina

etoconazol (actualmente exclus dupa EMA)




Antimicoticele pentru tratamentul
micozelor sistemice (viscerale)

I. Antibiotice antimmicotice
Amfotericina B

- II. Derivatii de imidazol

Miconazol ketoconazol
- III. Derivatii de triazol
. Fluconazol itraconazol voriconazol
- IV. Derivatii de 5-fluoro-citozin
. fluocitozina

- V. Alilaminele

Terbinafina




IT. Antimicoticele pentru uz local
A. cu actiune specifica

- Antibiotice antimicotice

Grizeofulvina  nistatina natomicina levorina
preparate combinate (poliginax, pimafucin, micofit, pimafucort etc)

- Derivatii de imidazol
. Clemizol clotrimazol bitoconazol miconazol Econazol
Izoconazol tioconazol ketoconazol Oxiconazol

+ derivatii de triazol

Terconazol itraconazol fluconazol

- Alilaminele
. Naftifina terbinafina
- Diverse grupe

Tolnaftat tolciclat  ciclopirox buclosamida fluonilida eftc.




Antimicoticele destinate tratamentului
micozelor superficiale.
B. Antimicoticele cu actiune nespecifica

Halogenii . preparatele iodului, polividon-iod

PP@pGPGTZ'C sulfului: unguent de sulf, preparatele ce
contin sulf Tn asociere cu sulfatul de zinc; oxidul si stearatul de
zinc, talcul, oxidul de zinc si acidul salicilic

Compusii organo-mer'curi: boratul de fenilmercur
asocierea baratului de fenilmercur cu oxid de titan, vitamina A.
Compusii zincului:  oxidul de zinc, sulfatul de zinc,
preparatele acestora asociate cu sulfatul de cupru, acidul
salicilic gi sulful

., halogenofanolii: resorcina clorcrezol
solutia cloroformica de timol hexaclorofen

b\dbnol,



Antimicoticele nespecifice locale

* Halogenochinolinele : vioform, clorchinaldol

- Acizii fenoli: ac. sdlicilic si preparatele lui combinate
» Colorantii: albastru de metilen, violetul de gentiand
‘ Der'ivatii de nitrofuran: nifuratel

- Compusii cuaternari de amoniu:

* clorura de benzolconiu

- clorura de clomifen

* clorura sau bromura de cetilpiridimiu
* clorura de decualiniu




Categoria B

+ Ciclopirox, terbinafina

- Oxiconazol, miconazol, clotrimazol,
- Amfotericina B, nistatina,
Categoria C

* Grizeofulvina, Capsofungina, micafungina,

- Fluconazol, itraconazol, ketoconazol, econazol,
fluocitozina

Categoria D - Voriconazol,

sMaria Fernanda Reis Gavazzoni Dias, 2013



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Dias%20MF%5Bauth%5D

Fluconazolul in sarcina

Fluconazolul, Tn conditii experimentale, a demonstrat
o crestere dependenTa de dozd a efectelor adverse
asupra fatului

Dozele de 5 pdnd la 10 mg/kg, nu a provocat efecte
adverse fetale, cele de 25 si 50 mg/kg, a determinat
afectarea cresterii in greu‘ra’re materne, cresterea
greutatii placen’rel si foxicitate fetala (var'la’rn
scheletice si dilatarea pelvisului renal).

Dozele mai mari (80 pana la 320 mg/kg) au condus la
embrioletalitate, anomalii de formare a coastelor,
palatului si osificari craniofaciale anormale. (posubll
da’rorl’ran inhibdrii sintezei de estrogeni)

Yusuf Cem Kaplan et al., 2015



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kaplan%20YC%5Bauth%5D

Fluconazolul In sarcina

» utilizarea pe termen lung de fluconazol (400-800 mg/
primele trei luni de sarcind (primul frimestru) poate fi
asociatda cu malformatii congenitale grave la nou-nascuti
(deformari ale oaselor capului si fetei, defecte ale
buzelor si maxilarului, coaste subtiri, slabiciune musculara,
afectiuni articulare, deformari ale femurului si afectiuni
cardiace);

* 0 dozd unica de 150 mg fluconazol, pentru tratamentul
candidozei vaginale Tn timpul sarcinii, nu pare a fi asociata
cu defecte congenitale;

* pacientele trebuie sa informeze medicul ginecolog/medicul
de familie in cazul in care sunt/raman insarcinate gi
urmeaza un tratament cu fluconazol.

* Fluconazolul pentru tratamentul vulvovaginitei
candidozice categoria C, iar pentru celelalte indicatii

= [P categoria D

150 mr Saasnss

FDA



Ketoconazolul in sarcina

+ Formele pentru administrarea orala sunt
suspendate (ordinul MS RM nr.1366 din
28.11.2013), iar cele pentru utilizare topica
continua sa fie permise;

- Ketoconazolul sistemic, de rand cu
hepatotoxicitatea, la fat poate deregla
sinteza hormonilor sexuali si Th
suprarenale, poate influenta diferentierea
organelor genitale la fat.
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Natamicina Tnh sarcina

* Preparat lipsit de efectul teratogen chiar
Th doze de 100 mg/zi;

+ Toxicitate redusa;

+ Activitatea marcata pe Candida albicans;

* Posibilitatea de utilizare in termenii
precoci ai graviditatii

» Se recomandd cate un supozitor vaginal pe
searad timp de 6 zile Th candidoza vaginala

MumadpyuymnH’
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Amfotericina B in sarcina

» Efectivin tratamentul micozelor locale si
sistemice;

* La administrarea interna practic nu se
absoarbe si este inofensiv pentru fat;

* La administrarea intravenoasa poate
manifesta oarecare toxicitate pentru fat,

* Nu se recomanda pentru tratamentul
vulvovaginitei candidozice la gravide si
ginecopate (efectele toxice sistemice:)

f@‘




Nistatina in sarcina

- In tratamentul si profilaxia candidozelor cavitatii
bucale, intestinale si vaginale

* Cu scop profilactic Th tratamentul de durata cu
antibiotice, Tndeosebi administrate intern;

- Practic nu se absoarbe la administrarea interna
sau intravaginala;

* Nu poseda embriotoxicitate si teratogenitate
Jenkins P., 1981




Frincipiile de Tratament al
vulvovaginitei candidozice

» candidoza necomplicata (acuta) - cure
scurte de terapie locala si/sau
sistemica;

» candidoza complicata (cronica) -
cure de durata si terapia de
prevenire a recidivelor;
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Tratamentul vulvovaginitei
candidozice

Tratamentul local

Avantajele:
Actioneazd nemijlocit asupra focarului infectios:;
Reactii adverse minime;

Dezavantajele:

Repartizearea neuniforma pe suprafata mucoasei cu posibilitate
unor microfocare ce pot fi cauza recidivelor;

Imposibilitatea elimindrii sistemice a infectiei candidozice n alte
rezerbuare (intestin, cavitatea bucald) cu posibilitatea recidivelor;

Incomoditatea administrarii ce reduce complianta la fratament si
calitatea vietii pacientei.

Tratamentul sistemic:

Distributia in tot organismul cu posibilitatea influentei asupra
focarelor de diferita localizare;

Comoditatea Tn administrare.




Echinocandinele Th sarcina

+ G Koflal and M Ruhnke, 2011

» echinocandine (capsofungina, )au
potential embriotoxic si ar trebui sa
fie folosite numai in timpul sarcinii sau
la femei care aldpteaza, daca
beneficiile overweigh riscurile

4@‘
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kofla%20G%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ruhnke%20M%5Bauth%5D

Va multumesc pentru
atentie



Azolii: spectrul de
actiune

- Sensibili:

- Blastomyces dermatidis
Candida albicas, C. Tropicalis, C. glabrata
Cryptococcus neuroformans
Histoplasma capsulatum
Coccidioides immitis
Paracoccidioides brasiliensis
Trichophyton sp
Epidermophyton flocasum
Microsporum sp.( Malassezia sp. )
Pityresporum sp.

- Moderat sensibili:

Sporotrix schenki
Aspegillus spp

ezis’renti :



Mecanismul de actiune

» Inhiba 14-alfa-steroldemetilaza (o enzima
a citocromului P-450) cu blocarea
transformarii lanosterolului Tn ergosterol
(steroid esential al membranei fungice),
consecutiv creste permeabilitatea
membranei citoplasmatice. In rezultaat se
acumuleaza 14-alfa-metilsterolii ce
deregleaza densitatea fosfolipidelor

Dro einelor membranare, inclusiv ATP-
[&Z2lor si enzimelor lantului respirator.

.



Mecanismele rezistentei

* Mutatii ale genei ERG11 ce codeaza 14-alfa-
steroldemetilaza ca rezultaat ghemul citocromului
nu poate interactiona cu azolii, dar este accesibil
pentru substratul natural - lanosterol

* Efluxul azolilor din celula prin intermediul
transportorilor, inclusiv ATP-dependenti
(C.albicans si glabrata);

- Intensificarea sintezei 14-alfa-steroldemetilazei




Triazolii
» Sunt de o perspectiva mai mare ca
derivatii de imidazol deoarece:

- Se metabolizeaza mai lent sau nu se
supun metabolizarii;

- Mai slab inhiba sinteza sterolilor di
celulele umane:

"\
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Farmacocinetica
- Absorbtia:

absorbtie buna, neinfluentata de elimente antiacide, cimetidina
biodisponibilitatea de circa 90%

+ se administreaza intern si i/v

- Distributia

- concentratia maxima peste 0,5-1,5 ore de la ingerare
cuplarea cu proteinele plasmatice 11-12%
volumul aparent de distributie 0,81/kg si este echivalent un
volum total de apd ih organism

se distribuie larg in fesuturi si lichide, crednd inclusiv in licvor.,
saliva, sputd, secretia vaginala concentratii aproape echivalente
cu cele din ser

urile pielii, unghii gi sudoratie creaza nivele mai

erioare ca in plasma




Farmacocinetica

* Metabolismul:
* nu se supune metabolismului

- Eliminarea :

+ preponderent (80%) sub forma neschimbata prin
urina

- excretia preparatului este proportionala cu
clearanceul creatininei (la 40ml/min se micsoreaza
doza cu 50% sau se creste intervalul intre

(nistrari de 2 ori, iar la 20ml/min respectiv cu

07 sau de 3 ori)

0,5 - 25-30 ore, care permite administrarea
bdata Tn zi sau odata T™n saptamina la tratamentul




Indicatiile der. trioazol

» Derivatii de triazol se indica n:

» candidoza vaginalg;

» micozele cutanate, bucale, oculare;
* ohicomicoze,

* micoze sistemice (aspergiloze,
candidoze, criptococoze,
histoplasmoze, sporotricoze,

~acoccidioidoze, blastomicoze).

o



Reactiile adverse.

Derivatii de triazol sunt mai bine suportati ca cei
de imidazol cu actiune sistemica.

Fluconazolul si itraconazolul pot fi responsabili de
urmatoarele reactii adverse:

az)gastroinfesfinale (greata, voma, diaree, dureri
abdominale, cresterea enzimelor hepatice etc.);

neurologice (cefalee, ameteli, nevrita periferica

(f.rar);

reactii alergice (eruptii cutanate, sindromul
Stevens-Johnson etc.);

diverse (hipokaliemie, hipertrigliceridemie, edeme,
birertensiune arteriald, alopecie etfc.).

fectele teratogene ale fluconazolului s-au
determinat la anumale.



Fluconazolul

Contraindicatiile:

sensibilitatea la preparat si derivatii
azolici

in timpul lactatiei , graviditatii
Precadutiile:

Th afectiunile hepatice (controlul
functiilor' hepatice)

in timpul graviditatii (Th deosebi in
@‘
“ :; icozele sistemice grave se contrapune
\ efectul pozitiv si riscul posibil).




Reactiile adverse ale

fluconazolului

* La utilizari peste 7 zile survin:

+ Greata- 7,3%, voma - 1,7%

+ Cefalee- 1,9%, eruptii - 1,8%

- Dureri abdominale - 1,7%, diaree - 1,5%

* La doze 400mg/zi timp Tndelungat -
alopecie reversibila

+ Cazuri letale de insuficienta hepatica si
sindrom Stivens-Jonson

* Cazuri de vicii cardiace i de dezvoltare a
= gaselor la copiii la care mamele au utilizat
eparatul Tn timpul graviditatii.




Derivatii de imidazol

* Preparatele cu actiune sistemica si
locala.

+ Indicatiile si regimul de dozare.
Ketoconazolul se utilizeaza in profilaxia si
tratamentul urmatoarelor micoze:

+a) infectiilor sistemice si de organ: in
histoplasmoza; blastomicoza;
coccidioidomicoza; paracoccidioidomicoza;

+ b) infectii topice: dermatomicoze,
candidoze cutanate, vaginale, intestinale;

A‘.:_:;-w ze ale pielii, parului si mucoaselor, ce

u raspund la tratamentul local.




Contraindicatiile si
recautiile.

Ketorlazolul este contraindicat:
Th sarcina si lactatie;
Tn asociere cu amfotericina B;
n afectiunile hepatice grave
sensibilitate la preparat.
Se administreaza cu precautie:
femeilor cu varsta peste 50 ani;
pacientilor cu afectiuni hepatice si manifestari alergice la
medicamente Th anamneza;
bolnavilor cu dereglari ale functiilor corticosuprarenalelor.

Crema nu se foloseste in oftalmologie; graviditatea si lactatia
necesitd prudentad, in vederea efectulur pozitiv gi riscului
reactiilor adverse.

etonazolul se utilizeazd cu precautie in cazul asocierii cu:

ticoizii, inductorii enzimelor hepatice, anticoagulantele
irecte, H2 si H1-histaminoblocantele, antiacidele, alcoolul si
paratele hepatotoxice.




Reactiile adverse.

La administrarea ketoconazolului se pot dezvolta:

reactii adverse gastrointestinale (greatd, voma,
diaree, dureri abdominale, cresterea enzimelor
hepatice, hepatitd toxicd, etc.);

reactii adverse endocrine (datorita inhibarii
citocromului P-450, se inhiba sinteza de steroizi
corticosuprarenali (testosteron Th special,
glucocortocizi);

la doze mari - ginecomastie, diminuarea libidoului,
oligospermie, tulburdri menstruale, impotenta);

reactii adverse neurologice (comnolentd, cefalee,
i) si reactii alergice.



Reactiile adverse

La utilizarea intfravenoasa, miconazolul
poate fi responsabil de reactii adverse
grave:

alergice (pana la soc anafilactic);
dureri anginoase;

dereglari hematologice (reducerea
agregdrii trombocifelor, modificarea
reologiei sangelui) etc.

Miconazolul, la utilizarea internd, poate
provoca: greata, diaree, prurit, erupti
eeanate,

'qr'll.q cea topica - iritatii $i macerarea
pielii.




Derivatii de imidazol
Preparatele cu actiune locala.
Indicatiile Clotrimazolul se indica n:
micozele pielii, pliurilor, piciorului;
pitiriazis versicolor;
eritrasma;
ohicomicoze;
micoze, cu piodermie secundara;

infectii genitale, cauzate de candide si
richomonaze sau bacterii;

area cdilor genitale Tnainte de nastere.




Reactiile adverse.

» Clotrimazolul si alti derivati de imidazol, Tn
dependenta de modul de administrare, pot
fi responsabili de aparitia unor reactii
adverse :

* a) la utilizarea pe piele (urticarie, prurit, -
descuamare, eritem, senzatii de intepaturi,
edeme);

* b) la administrarea intravaginald (senzatie
de arsura locald, crampe abdominale,
urinare frecventa, eruptii cutanate);

om0 utilizarea interna (iritatia mucoasei
avitatii bucale (bomboane pentru supt) si
hastrointestinala, cistita, disurie,
leucopenie cresterea transaminazelor



ANTIBIOTICELE
ANTIMICOTICE

+ Spectrul de actiune. Amfotericina B are
un spectru antimicotic larg si include:
Candida albicans, Cryptococcus
neoformans, Blastomyces dermatitidis,
Histoplasma capsulatul, Sporotrix
schenckii, Coccidioides immitis,
Paracoccidioides brasiliensis, Aspergillus
fumigates, Penicillium marneffei, Mucor,




Spectrul de actiune

» Nistatina cuprinde Th spectrul de actiune
fungi, implicati Th micozele superficiale
provocate de: Candida albicans,
Cryptococcus neoformans, Histoplasma
capsulatul, Microsporum audouini,
Epidermophyton, Tricophyton.

» Natamicina este un antibiotic polienic, cu
spectru larg fatad de levuri si dermatofiti,
precum si fatad de Aspergillus,

LLis homonas.

rizeofulvina este activa fata de
Jermatofiti: Microsporum,

miAA~ArmAanihvwvitAarn a1 Tricranmihvi+ANn




Indicatiile amfotericinei
B

infectii micotice sistemice grave:
- candidomicoze (meningite, septicemie, endocardite);
- aspergiloze;
- histoplasmoze;
- cocciodiodomicoze (diseminatd, meningiala etc);
- criptococoze (meningite etc);
- blastomicoze;

- meningoencefalita provocata de amelule din genul
nagleria gruber:i;

- micoze pulmonare,
- cistite micotice; ¢

g0 zele cutaneo-mucoase, ungheale si preungheale,
itiriazisul capului si eczema seboreica.




Indicatiile
» Nistatina se prescrie in: candidoze
orofaringiene, digestive si vulvo-vaginale;
candidoze cutanate si ale portiunilor piloase;
profilaxia si fratamentul complicatiilor
micotice ale tratamentului antibacterian.

* Natamicina se administreaza in: micozele pielii
si mucoaselor (orofaringiene, digestive, vulvo-
vaginale); Tn onicomicoze; dermatomicoze,
otomicoze, Th keratita fungicd, micozele
respiratorii (inhalator).

+ Grizeofulvina se utilizeaza preponderent in

entul dermatomicozelor: epidermofitie,
icofitie , microsporie, favus, iar uneori si al
icomicozelor.




Contraindicatiile si precautiile
Amfotericinei B

este contraindicata n:
afectiunile hepatice si renale grave;
Tn dereglari ale hemopoezei:
n diabetul zaharat
sensibilitate la preparat.
Se administreaza cu precautie:

la asocierea cu benzilpenicilina, carbenicilina, tetracicling,

gentamicina, kanamicina, polimixina B, nitrofurantoina, .
reparatele de calciu si potasiu, clorura de natriu, metaraminolul

in solutii, din cauza incompatibilitatii.

Rifampicina, tetraciclina, minociclina, flucitozina, cloromfenicolul,

polimixina - potenteazd efectele amfotericinei si permit

micsorarea dozelor.

Aminoglicozidele si alte preparate nefrotoxice potenteaza
nedorite asupra rinichilor.

arcursul tratamentului va fi necesar controlul functiilor
ale, hepatice, a sangelui periferic si al electrolitilor.




Contraindicatiile si
recautiile grizeofulvinei

riseofulvina este Contraindicata n:
- graviditate; porfirie;
lupusul eritematos sau sindromul respectiv;
* tumori; afectiuni hepatice si renale organice.
Preparatul trebuie utilizat cu precautie:
* Tn timpul lactatiei;
la utilizarea metodelor de contraceptie, din cauza
efectelor negative asupra sferei reproductive;

la asocierea cu alcoolul (accentuarea efectelor
acestuia);

yentii, activitatea carora necesita atentie
oritd si pdstrarea reactiilor motorii.




Reactiile adverse ale
Amfotericinei B.

Amfotericina B este un antimicotic cu toxicitate
mare, din care cauza se folosete Tn cazurile grave si in
conditii de stationar, cu monitorizarea functiei renale,
a formulei sanguine si echilibrului electrolitic.

In timpul perfuziei intfravenoase se pot produce:

+ febra cu frisoane, greata, vome, diaree, mialgii,
artralgii, flebita locala, aritmii (foarte rar fibrilatie
ventriculara), modificdri tensionale (hipotensiune
arteriald, soc) ;

reactii alergice (rar), manifestate prin dispnee,
hipotensiune, congestie.

inistrarea intrarahidiand pot surveni cefalee,

reri lombare si Tn membrele inferioare, parestezii si
e tulburdri de sensibilitate, dificultati de mictiune.




Reactiile adverse ale
rizeofulvinei

La adminigmr‘ea grizeofulvinei se pot constata:

dereglari neurologice: cefalee (de regula cedeza pe
parcursul fratamentului), nevrite periferice, obosealq,
tulburadri de vedere, stari confuzionale, letargie;

- digestive: xerostomie, pirozis, greatd, voma, diaree,
flatulentd, stomatite, hepatotoxicitate;

hematologice: leucopenie, neutropenie, bazofilie,
monocitoza;

renale: albuminurie, cilindrurie;

cutanate: fotosensibilizare, reactii alergice, reactii
lergice de tip "boala serului”;

e: reactii de tip estrogenic, cresterea
otoporfirinelor in fecale (la copii).




ALILAMINELE

» Din aceasta grupa fac parte terbinafina si
naftifina.

+ Spectrul de actiune. Sunt preparate cu
spectru larg de actiune.

- Terbinafina este foarte activa fa}c‘i de
dermatofiti, dar mai putin activa fata de
Candida si Malassezia furfur.

» Naftifina manifestd actiune fungicida fata
de dermatofiti si fungistatica fata de
candide.
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Indicatiile

Terbinafina pentru actiunea sistemica, se
utilizeaza Tn tratamentul dermatomicozelor
(epidermofitie, tricofiti , microsporie,
rubromicoze), a candidozelor pielii si
mucoaselor, Tn onicomicoze.

Naftifina este preferata in: onicomicoze;
pitiriazis versicolor; epidermofitie;
tricofitie; microsporie; candidoze

gnate; rubromicoze; micoze asociate cu




Alilaminele

+ Contraindicatiile si precautiile. Terbinafina
nu se recomanda la pacientii cu insuficienta
hepatica gi renala (poate cregte imprevizibil
concentratia plasmatica), precum si la
asocierea cu rifampicina (reduce concentratia
plasmatica) si cimetidina (cregte concentratia
In sange).

+ Reactiile adverse. La utilizarea terbinafinei
se pot constata urmatoarele reactii adverse:
a)gastrointestinale (greata, voma, diaree,
foarte rar hepatotoxicitate, etc.); b)

logice (cefalee etc.); ¢) reactii alergice
Uptii cutanate, sindrom Stevens-Johnson,
croza toxica epidermica, etc.); d) diverse
tralgii, mialgii, neutropenie severa).




Echinocandinele.

Din aceasta grupa face parte capsofungina, micafungina si
anidulafungina.

Capsofungina este un derivat semisintetic hidrosolubil al

pnevmocandinei BQ, lipopeptida obtinuta prin fermentarea
produselor fungului Glarea lozoyensis.

Spectrul de actiune. Capsofungina actioneaza

fungicid fa}‘c‘i de Candida spp., inclusiv fatd de formele
lrezustente a alte antimicotice: C. krusei, C. glabrata si C.
usitaniae,

- fungistatic fata de: Aspergillus fumigatus, A. flavus, A.

niger si A. terreus, Acremonium, Curvularia, Bipolaris,
Paecilomyces Trichodermasi spp., Paecilomyces variotii si
Scedosporium apiospermum, Blastomyces dermatitidis,
Histoplasma capsulatum si Sporothrix schenckii. Capsofungina
activa fata de Cryptococcus, Scedosporium si

lum spp.




Echinocandinele

- Mecanismul de actiune.
Echinocandinele se deosebesc dupa
mecanismul de actiune de alte
antimicotice prin faptul, ca
influenteaza sinteza 1,3-beta-D-
glucanului, un component structural si
functional important al fungilor, dar
care lipseste n organismul uman.
Aceasta permite ca preparatele sa



Indicatiile

Actualmente capsofungina este utilizata fn:
candidoza invaziva la bolnavii cu neutropenie si fara:
aspegiloza invaziva;

candidoza esofagiand si orofarinfiana.

Se studiazd eficacitatea preparatului si in alte micoze
sistemice, cauzate de germeni sensibili, iclusiv si in tratament
combinat cu alte antimicotice.

Dozele recomandate ale capsofuncinei sunt cuprinse intre
35-70 mg/zi , administrate intravenos.

Reactiile adverse. Preparatul se suporta comparativ bine. La
mai putin de 3% din pacienti se constata febra, greata,
voma flebita.




