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OZET

Amag: Bu c¢alismada akne vulgaris tanili hastalarda yiiz bolgesinde deri sebum, nem ve
elastikiyet degerlerinin sistemik isotretinoin tedavisi ile degisiklik oranlarinin belirlenmesi

amaglanmistir.

Gere¢ ve yontem: Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 poliklinigine
Haziran 2012- Mayis 2017 tarihleri arasinda basvuran, dermatolojik muayene ile akne
vulgaris tanis1 konularak sistemik isotretinoin tedavisi baglanan ve 6 ay tedavisi tamamlanmis
20 kadin, 15 erkek hasta ¢alismaya alindi. Non-invaziv bir yontem olan “Soft Plus Skin
Analyses System” isimli cihaz ile derinin sebum, nem ve elastikiyet degerlerinin Sl¢iimii
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasinda 6.ayda yapildi. Tedavi Oncesi ve sonrasit Olglimler

arasindaki iliski istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Toplam hasta sayis1 iizerinden bakildiginda her iki cinsiyet icin tedavi Oncesi
sebum degerleri 5-100 arasinda Olciiliirken, ortalama 75.8+£28.0 olarak saptandi. Tedavi
sonrasi ise sebum degerleri 1-98 arasinda 6l¢iilmiis olup, ortalama 48.4+31.8 olarak saptandi.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001). Tedavi sonras1 sebum degerindeki azalma
%36 olarak bulundu. Tedavi Oncesi nem degerleri 9-77.5 arasinda Olgiiliirken, ortalama
34.61+14.6 olarak saptandi. Tedavi sonras1t nem degerleri ise 4.8-100 arasinda 6l¢iilmiis olup,
ortalama 62.4428.6 olarak saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).
Tedavi sonrast nem degerindeki artis %79 olarak hesaplandi. Tedavi Oncesi elastikiyet
degerlerine bakildiginda elastikiyet 28-50 arasinda Olgiilirken, ortalama 40.4+5.5 olarak
saptand1. Tedavi sonrasi ise elastikiyet degerleri 20-50 arasinda 6l¢iilmiis olup, ortalama

37.5%8.2 olarak saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p=0.1).

Sonu¢: Bu calisma ile akne wvulgaris tedavisinde kullanilan oral isotretinoinin sebum
diizeylerinde %36 oraninda azalma sagladigi, nem degerinde ise %79 oraninda artig sagladigi
tespit edildi. Tedaviyle elastikiyet degerlerinde herhangi bir degisiklik saptanmadi. Sebum ve

nem degisikliginin elastikiyeti etkilemedigi gdzlendi.

Anahtar kelimeler: Akne, isotretinoin, sebum, nem, elastikiyet
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study was to determine the change in facial skin sebum, hydration and

elasticity of acne vulgaris patients after being treated with systemic isotretinoin.

Method: Patients who were diagnosed with acne vulgaris and who received systemic
isotretinoin treatment for 6 months in Cerrahpasa Medical Faculty Department of
Dermatology between June 2012 and May 2017 were included in this study, 20 of which were
women and 15 of which were men. The sebum, hydration and elasticity of the skin were
measured non-invasively with a device called “Soft Plus Skin Analyses System” before
treatment and 6 months after treatment. The relationship between the pre-treatment and post-

treatment values were evaluated statistically.

Results: The pre-treatment sebum value for both sexes ranged between 5 and 100 and the
mean value was calculated as 75.8+28.0. The post-treatment sebum values ranged between 1
and 98 and the mean value was calcuated as 48.4+31.8. The difference between the pre-
treatment and post-treatment values was statistically significant, p<0.001. The decline in
sebum value after treatment was 36%. The pre-treatment hydration values ranged between 9
and 77.5 and the mean was 34.6+14.6. The post treatment hydration values ranged between
4.8 and 100 and the mean was calcuated as 62.41+28.6. The difference between the pre-
treatment and post-treatment hydration values were statistically significant, p<0.001. The
post-treatment increase in hydration was 79%. The pre-treatment skin elasticity ranged
between 28 and 50; the mean was 40.44+5.5. The post-treatment elasticity values ranged
between 20 and 50; and the mean was 37.5+8.2. However, the difference was not statistically

significant (p=0.1).

Conclusion: With this study, it was concluded that, systemic isotretion, which is used in the
treatment of acne vulgaris, leads to a 36% decline in skin sebum values and a 79% increase in
the skin hydration. However, the change in skin elasticity was not statistically significant.
Furthermore, it was concluded that the changes in sebum and skin hydration did not lead to a

change in skin elasticity.

Keywords: Acne, isotretinoin, sebum, hydration, elasticity
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1. GIRIS

Akne vulgaris, pilosebase {linitenin kronik inflamatuar bir hastaligidir. Yiiz, sirt ve gogiis gibi
seboreik bolgelerde goriilen komedon, papiil, piistiil ve nodiil gibi inflamatuar lezyonlar ile
karakterizedir. Tiim yas gruplarinda ortaya cikabilmekle birlikte en sik ergenlik ¢aginda

goriilmektedir. Psikososyal etkilenmeye sebep olarak hastalarda 6zgiiven kaybi, anksiyete,

depresyon ve sosyal izolasyona yol agabilmektedir (1).

Akne patogenezi multifaktoriyel olup baslangici ve gelisimindeki mekanizma tam olarak
bilinmemektedir. Hormonal degisiklikler, diyet, deri pH, anksiyete ve stres akneyi
tetikleyebilmektedir. Sebum {iretiminin artis1, folikiiler hiperkeratinizasyon, inflamasyon ve
bakteriyel kolonizasyon akne gelisminde sorumludur (2). Sebum salgisinin artist akne
patogenezinde rol oynayan ana faktorlerden biridir. Deri pH’1 da akne olusumunda etkili
olabilecek bir faktordiir. Asidik ortam deriyi mikrobiyal etkenlerden korumada anahtar rol
oynayarak Propionibacterium acnes bllyime hizin1 ve enzim stabilitesini etkilemektedir.
Propionibacterium acnes’in irettigi propiyonik asit, asetik asit ve serbest yag asitleri deri
pH’ 1 digiiriirken, amonyum iyonlar1 pH’1 yiikseltirler. Deri pH’1 yiikseldiginde derinin

biitiinliigli bozulur ve permeabilitesi artar (3-5).

Akne tedavisinde deri mikrobiyomuna ydnelik antibiyotik tedavileri, folikiiler okliizyon ve
komedonu azaltic1 topikal ve sistemik retinoid tedavileri uygulanmaktadir (6,7). Hafif akne
vulgariste topikal tedaviler yeterli olabilirken, papiilopiistiiler ve nodiiler lezyonlarda topikal
tedavilere sistemik tedaviler eklenmelidir. Siddetli akne vulgariste ise oral isotretinoin
tedavisi kullanilmaktadir (8). Isotretinoin, uzun yillardir siddetli akne tedavisinde basariyla
kullanilmaktadir. Sebum dretimini 6 haftada %90 oraninda azaltirken, folikiiler
hiperkeratinizasyonu normal hale getirir, Propionibacterium acnes kolonizasyonunu azaltir ve

antiinflamatuar etkileri bulunmaktadir (9).

Bu calismada yliz bolgesindeki sebum sekresyonu, nem orani ve elastikiyet degerlerinin
sistemik isotretinoin kullanimi sonrasinda gozlenen degisiklik oranlarinin belirlenmesi

amaglanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tanim

Akne, pilosebase iinitenin kronik inflamatuar bir hastaligidir. Pilosebase iinitenin yogun
oldugu yiiz, boyun, omuz, gogiis ve sirt gibi bolgelerde goriilmektedir. Sebore, inflamatuar
(papiil ve piistiil) ve inflamatuar olmayan (acik/kapali komedon) lezyonlar ile karakterizedir.

Siddetli aknede nodiilokistik lezyonlar ve sikatris gézlenmektedir (10).

2.2. Tarihce

“Akne” terimi ilk kez MS 6. yiizyilda Imparator Justinian’in hekimi Aetius Amidenus
tarafindan kullanilmistir. Daha sonra bu terim Yunancadan Latinceye ¢evrilmistir. Aknenin
Yunancada “u¢” anlamina gelen akmeden mi geldigi yoksa ayri bir terim mi oldugu konusu
hala tartigmalidir. Akne terimi 1800’14 yillarda tekrar tibbi kaynaklara gecene kadar

kullanilmamistir. Erasmus Wilson 1842 yilinda akne vulgarisi akne rozaseden ayirmigtir (11).

2.3. Epidemiyoloji

Aknenin genel popiilasyonun %@4’linii etkileyerek diinyada en yaygin sekizinci hastalik
oldugu tahmin edilmektedir. Epidemiyolojik ¢aligmalar aknenin en sik ergenlik déneminde
goriildiigii ve siklikla erkeklerde daha siddetli seyrettigini gostermektedir. Prevalansi 15-17
yas arasinda en yiiksek iken, bu yas grubunun {igte ikisi etkilenmektedir. Yas ilerledikce
sikligr da azalmaktadir. Erken yaslarda kizlarda daha sik gozlenirken, erkeklerde puberte
donemine ulasildiginda daha sik ortaya ¢ikar (12,13). Aile hikayesi olanlarda daha erken yasta
gozlenir ve daha siddetli seyreder (14). Afro-amerikan ve Latin irktaki akne prevalansi daha
yiiksek bulunmustur (15). Genel olarak ne irk ne etnik koken, akne prevalansini biiyiik dl¢lide

etkilememektedir (14,16).



2.4. Etyoloji ve Patogenez

Akne patofizyolojisinde dort faktdr rol oynamaktadir: Sebum {iretiminin artisi, pilosebase
iinitede keratinizasyon degisikligi, Cutibacterium acnes (Propionibacterium acnes) ve
inflamasyondur. Yeni siniflandirmada P. acnes, Cutibacterium acnes olarak adlandirilmigtir
(17,18). Asir1 sebum iiretimi ile sebase bezlerdeki gdzeneklerin tikanmasina yol agan folikiil
hiperkeratinizasyonu akne patogenezinde ana rolii oynar. Patogenez asagidaki adimlarla

gelisir:

1. Sebase bezlerde sebum iiretiminin artigi

2. Mikrokomedonlarin genisleyerek komedona doniisiimiinii saglayan folikiiler
hiperkeratinizasyon

3. Anaerobik bakteri kolonizasyonu

4. Inflamatuar yanit (2,19)

Hormonal etkiler ve sebum salgilanmasi

Sebase bezler, androjen hormonlarinin kontroliinde c¢alismaktadir. Sebase bez iizerindeki
androjen etkisi yenidogan doneminde baslar. Dogumdan sonraki ilk 6-12 aylik donemde
erkek cocuklarinda testosteron iiretimini stimule eden LH seviyesinde artig olur. Yasamin ilk
yillarinda bdbrek iistii bezinin androjen iireten fetal bir bolgesinde, artmis DHEA ve DHEAS
seviyeleri gdzlenmektedir. Bu hormon, sebase bez uyariminda daha etkin olan androjenlerin
iiretiminde Oncii gorevi goriir. DHEAS, yag hiicresi icerisinde metabolize edilerek daha potent
olan testosteron ve DHT’e doniislir. Hiicre igerisinde testosteron ve DHT, sitoplazmik
androjen reseptoriine baglanir. DHT, androjen reseptdrleri tizerinde, testosterondan 5-10 kat
daha yiiksek affiniteye sahiptir ve bu etkiyle sebum iiretiminde ana androjen roliindedir.
Androjen reseptdrleri sebase bezin bazal tabaka hiicrelerinde ve kil folikiiliiniin dis kok
kilifina yerlesmislerdir. Androjen-reseptor kompleksi, sebase bez proliferasyonu ve artmis

sebum tliretimine neden olur.

Adrenal ve testikiiler androjen {iretimi 1 yasindan sonra azalmaya baglar ve puberteye kadar
sabit kalir. Puberteyle birlikte bobrekiistii bezinden salgilanan DHEAS seviyesinde artis
olmaya baslar. Prepubertal donemde artmis serum DHEAS seviyesi, sebum iiretiminde artisa

ve komedonal akne gelisimine neden olur. Seboresi olan bir¢ok hastada normal serum



androjen seviyesi olmasina karsin artmis sebum iiretimi bulunmaktadir. Aknenin geligimi,
serum androjen seviyesinden ziyade lokal androjen konsantrasyonuna ve yag hiicresinin

androjenlere olan duyarliligina baghdir (20-22).

Linoleik asit, sebase bezlerde normal sebum yapisinda bulunan bir esansiyel yag asididir. Deri
yiizeyinde linoleik asit eksikligi, akne patogenezinde rol oynamaktadir. Linoleik asit eksikligi,
folikiiler bariyeri bozarak, bakteriyel lipaz aktivitesi veya sebosit metabolizmasi sirasinda
iiretilebilecek diger serbest yag asitleri i¢in bir yolak olusturur. Bu serbest yag asitlerinin
epiteldeki varligi, diger esansiyel yag asitlerinin de azalmasina neden olur. Sebumdaki
azalmis linoleik asit, epidermiste bariyer gorevi goren folikiiler sfingolipid yapisini da etkiler.
Azalmis linoleik asit icerigi ile olusan sfingolipid, komedon olusumuna neden olan folikiiler

hiperkeratozu tetikler (23-25).

Peroksizom proliferator aktivasyon reseptorleri (PPAR), lipid metabolizmas: {izerinde etkili,
niikleer transkripsiyon faktdrleridir. Ozellikle sebase bezler i¢in énemli mediatorlerdir. Sebase
bez farklilagmasi ve lipit sentezinde rol almaktadirlar. Sebum yapisindaki degisiklikler, yag
asidinin dagilimi ve lipid peroksidasyonu, proinflamatuar sitokinlerin sentezini ve PPAR

aktivasyonunu uyarabilmektedir (26,27).

Folikiiler hiperkeratinizasyon

Androjenlerin etkisiyle yag hiicrelerinin proliferasyonu sonucunda sebum sekresyonunda artig
olur. Sebum sekresyonunun artisi, folikiil epitelinde hiperkeratozu ve anormal
deskuamasyonu baglatir. Folikiil liimeni i¢ine dokiilen ve folikiiler ostium yoluyla
cikarilamayan keratinositler geride kalip yogunlasarak bir tika¢ olusturur ve bu durum
dilatasyona sebep olur. Bu akne olusumundaki ilk basamaklardan biri olan mikrokomedon
olusumudur (2). Sebum ve keratinosit birikimi, mikrokomedonu genisleterek kapali veya acik
komedon gelisimine neden olur. Zamanla komedon duvart riiptiire olur ve inflamasyon gelisir
(19). infundibulumun alt kisimlarmin Cutibacterium acnes (Propionibacterium acnes) ile
kolonizasyonu perifolikiiler dermiste inflamatuar mediyatdrlerin salinimina neden olur. IL-1b,
IL-8, GM-CSF, TNF-alfa gibi proinflamatuar sitokinler folikiiler keratinositlerin artigina yol
acarlar (2,28,29).



Mikrobiyal Kolonizasyon

Propionibacterium acnes (P.acnes), pilosebase iinitenin derinlerine yerlesmis Gram-pozitif,
anaerobik/mikroaerofilik bir ¢comaktir. P.avidum, P.granulosum ve P.humerusii ile birlikte
normal deri florasinin iiyelerinden biridir. S.epidermis, S.pyogenes ve Pseudomonas tirleri
gibi diger kommensal ve patojen mikroorganizmalar ile birlikte deri floras1 homeostazinda

onemli rol iistlenmektedir (30-32).

Propionibacterium acnes, keratinosit farklilasmasint ve lokal inflamasyonu uyararak,
inflamatuar akne lezyonlarinin gelisimine katkida bulunur. Ozellikle mikrokomedon gibi
erken donem akne lezyonlarinin olusumunu destekler. Sebum igine penetre olur ve bir
yapiskan gibi davranarak korneositlerin yapisikliliginin artmasmma ve bu sekilde
mikrokomedon yapisinin olusmasina neden olur. Ayni zamanda lipogenez ve sebum
iretimiyle de iligkilidir (33-35). P.acnes, derinin yapisint bozan lipaz, proteaz, hyalurinidaz
gibi enzimlerin yani sira, keratinositleri ve inflamatuar hiicreleri uyaran kemotaktik faktorleri
iretir. TLR, antimikrobiyal peptidler, proteaz aktive edici reseptdrler ve metalloproteinaz gibi
dogal bagisiklik hiicreleri ile etkilesime girer. Keratinosit, yag hiicreleri ve mononiikleer
hiicrelerden IL-le, IL-1p5, IL-6, IL-8, IL-12, IL-17, TNF, GM-CSF gibi proinflamatuar
sitokinlerin salmimini artirir. Ayrica P.acnes, IL-1a iiretimi ve IGF-1 reseptor yolag: ile

komedon olusumunu uyarir (31,34,36).

Inflamasyon

Komedon riiptiirii sonucu dermise keratin, sebum, P.acnes ve hiicresel igerigin bosalmasi ile
inflamasyon tetiklenir. Inflamasyon sadece komedon riiptiiriiniin sonucu olarak gelismez, ayni
zamanda akne olusumunun erken déneminde de goriiliir. Akneye yatkin bolgelerde CD4-T
hiicreleri ve IL-1 seviyesinin, hiperkeratinizasyondan 6nce arttig1 gosterilmistir (37). Folikiil
rliptiirli ile makrofajlar uyarilir ve TLR-2 iizerinden folikiil keratinositleri tarafindan IL-6 ve
IL-8, makrofajlar tarafindan IL-15, TNF- a, IL-8 ve IL-12 salinim1 olur (38). Ayrica akne
lezyonlarinda IL-17A+ T lenfositlerin varligi ve Thl7 iligkili sitokinlerin sayisinda artis
oldugunun saptanmasi ile IL-17 yolaginin da aktive oldugu gosterilmistir. Akne lezyonlarinda
IL-17A+ T lenfositler ve CD83 dendritik hiicre sayisinda anlamli bir artis saptanmistir (39).
Inflamasyon cevabmin tipi, akne lezyonlarinin klinik gériiniimiinii belirler. Inflamasyon
notrofil agirlikli ise stiptiratif pistiiller seklinde klinik gelisir. Notrofiller ayrica lizozomal

enzimlerin ve reaktif oksijen radikallerinin iretimi ile inflamatuar cevabi artirirlar. Deri ve



plazmadaki nétrofil seviyesi, aknenin giddeti ile korele olabilir (40). Yardimer T hiicreleri,
yabanci cisim tipi dev hiicreler ve notrofillerden zengin inflamasyon, papiil, nodiil ve kistlerin
olusumundan sorumludur. Inflamatuar cevabin tipi, sikatris gelisminde de rol oynar.
Gecikmis, spesifik inflamasyon cevabinda, erken, nonspesifik inflamasyon cevabina gore

daha siddetli sikatris gelisimi olur (41).

2.5. Deri sebum, nem ve elastikiyeti
Deri sebumu

Sebum degisiklikleri, akne gelisiminde biiyiilk rol oynamaktadir. Sebum {iretimi artis1 ve
sebum bilesenlerinde gozlenen degisimler akne olusumunda Onemlidir. Yiiziin farkh
bolgelerindeki sebum igerigi ve farkli sebum bilesenleri, akne gelisiminde farkli yollardan
etkili olmaktadir. Sebum, kaynag1 ve icerigine gore sebase lipitler ve ekstraseliiler lipitlerden
olusmaktadir. Sebase lipitler, yag bezlerinden salgilanir ve ter bezleri tarafindan salgilanan ter
ile derinin hidrolipidik tabakasini olusturur. Deri yilizeyindeki lipitlerin %90°1 yag bezlerinden
salgilanir. Bu lipitler deriyi nemlendirir, nem kaybini onler ve antimikrobiyal aktivite ile
deriyi yabanci maddelerden korur. Folikiiler kanala tasinan sebase lipitler dogal bagisikligin
parcast haline gelirler ve antimikrobiyal deri bariyerine katki saglarlar. Ana lipit igerigini
skualen, trigliseridler, serbest yag asitleri, kolesterol ve kolesterol esterleri olusturur. Yag
asitlerinden palmitik asit, oleik asit ve sapienik asit gibi omega-9 yag asitleri ozellikle
S.auerus’a karst oldukca etkilidir. Ekstraseliiler lipitler seramid, serbest yag asitleri ve

kolesterolden olusan stratum korneum lipitlerinden olusur (42,43).

Bakteriyel hidrolazlar, trigliseridleri deri ylizeyinde serbest yag asitlerine donustiiriirler. Lipid
peroksidaz, IL-1a ve NF-kB, stratum korneumdaki komedon iceriginde anlamli derecede
yiiksek olarak bulunmustur. Sebumdaki bu igerik, aknenin ilk basamagini olusturan folikiiler

hiperkeratoz ve komedon olusumunu tetikler (44).

Derinin nemi

Derinin temel gorevlerinden biri, epidermal bariyer olusturarak viicudu dis etkenlere karsi
korumanin disinda ayni zamanda viicuttan su kaybini onleyerek homeostazi saglamaktir.
Derinin normal fizyolojik isleyisi i¢in suyun dengede olmasi hayati 6nem tasimaktadir.

Hidrasyon seviyesi, derinin sadece esnekligi ve yumusakligi gibi goriiniir parametrelerini



degil aym1 zamanda epidermisteki enzim aktiviteleri, hiicre sinyal yolaklar1 ve g¢esitli

molekiiler parametreleri de etkiler.

Derinin nemini, derinin {ist katlarindaki hidrasyon seviyesi belirler. Deriden buharlasan su
miktar1 stratum korneumun hidrasyonu i¢in 6nemlidir. Derinin daha derin tabakalarindan
difiize edilen su miktar1 stratum korneumun nemini olusturur. Bu nem, stratum korneumdaki
proteinden zengin korneositlerde tutulur. Korneositler igindeki dogal nemlendirici faktor,
stratum korneumun suyu tutma kabiliyetini artirir. Dogal nemlendirici faktdr, stratum
korneumun altinda bulunan filaggrin proteinin hidrolize edilmesiyle ortaya c¢ikan serbest
amino asitler, amino asit tiirevleri ve tuzlardan olusan kompleks bir yapidir ve stratum

korneumun su i¢eriginin biiyiik boliimiinden sorumludur (45-47).

Deri elastikiyeti

Derinin mekanik 6zellikleri dermisteki kollajen ve elastik liflere bagli olarak degismektedir.
Kollajen liflerin i¢ yapisi, diizensiz sekilli elastik liflere gore sekil almaktadir. Deri
elastikiyeti bir¢ok faktorden etkilenmektedir. Kadin ve erkeklerde kollajen ve elastik liflerin
farklilik gostermesi, deri elastikiyetinin de cinsiyete gore farkli olmasina neden olur.
Yaslanma ile derinin herhangi bir katmanindaki kollajen liflerin yapisinda meydana gelen
degisiklik, derinin elastikiyetini etkileyebilir. Ultraviyole maruziyeti de deri elastikiyetinde
azalmaya neden olabilir. Ultraviyole, elastin liflerde pigment birikimine ve kollajen liflerde
diizensizlige yol acar. Kollajeni polimerize eden serbest oksijen radikallerini olusturarak deri

elastikiyetinde ve su tutma kabiliyetinde azalmaya neden olur (48-50).

2.6. Histopatoloji

Aknenin erken lezyonlarinin histopatolojik incelemesinde mikrokomedon ve dar bir folikiiler
aciklik ile dokiilmiis keratinositlerden olusan hafif genislemis bir folikiil goriiliir. Bu donemde
graniiler tabaka belirgindir. Kapali komedonda folikiiler distansiyon artar ve kist yapisi
olusur. Kist eozinofilik keratindz yapi, kil ve ¢esitli bakterilerden olusan bir igerige sahiptir.
Acik komedon, genis bir folikiiler acikliga sahiptir ve folikiiler distansiyon daha fazladir.
Sebase bezler atrofiktir veya yoktur. Genislemis folikiil ¢evresinde hafif perivaskiiler
mononiikleer hiicre infiltrasyonu bulunur. Kist iceriginin dermise dokiilmesiyle inflamasyon

tetiklenir. Ilk &nce nétrofiller ortaya ¢ikar ve piistiil olusumuna neden olurlar. Lezyon



ilerledik¢e, granulomatdz inflamasyon folikiil epitelinin yerini alir ve son evrede sikatris

gelisir (51).

2.7. Klinik ozellikler

Akne, sebase bezlerin yogun oldugu ozellikle yiiz ve list govdede ortaya cikar. Akne

lezyonlar1 inflamatuar ve inflamatuar olmayan lezyonlar seklinde goriiliir.

Inflamatuar olmayan lezyonlar acik ve kapali komedonlar ile karakterizedir. Kapali
komedonlar genellikle kiiciik (yaklasik 1 mm ¢apinda), deri renginde papiillerdir. Folikiiler
aciklik ve eritem goriilmez. Bu lezyonlar palpasyonla hissedilir ve 1g1ikla daha iyi goriiliir hale
gelir. A¢ik komedonlar ise keratin tikacin bulundugu bir folikiiler agikliga sahiptir. Melanin

depolanmasi ve lipit oksidasyonu nedeniyle siyah renkte goriilmektedir.

Inflamatuar lezyonlar, papiil, piistiil ve degisken siddette nodiiller ile karakterizedir.
Eritematdz papiiller genellikle 1-5 mm ¢apindadir. Piistiiller de benzer ¢apta olup, P.acnes’in
de dahil oldugu normal flora ve beyaz, piiriilan materyal ile doludur. Lezyonlarin siddeti
ilerledikce nodiiller olusur ve lezyonlar daha indiire ve hassas hale gelir. Aknede goriilen
kistler ger¢ek kist yapisinda degildir. Daha derin ve ici eksiida ve kan ile doludur.
Nodiilokistik lezyonlar birleserek siniis olusumunun oldugu genis ve inflame plaklar

olusturabilirler.

Inflamatuar lezyonlarin gerilemesiyle geride eritem ve postinflamatuar hiperpigmentasyon
kalabilir. Pigmente degisiklikler zamanla solabilmekle birlikte kalict da olabilirler. Ozellikle
nodiilokistik lezyonlar geriledikten sonra ¢ukur seklinde veya hipertrofik sikatrisler kalabilir
(51). Akne sikatrisleri atrofik, hipertrofik ve keloidal olmak iizere {i¢ farkli sekilde olusur.
Atrofik sikatrisler en sik goriilen tiptir (52).



2.8. Tedavi

Aknede uygun ve etkili bir tedavi plan1 diizenleyebilmek icin dncelikle kapsamli bir anamnez
alinmali ve detayl1 bir dermatolojik muayene yapilmalidir. Hasta degerlendirilirken hastanin
yasi, lezyonlarin baslangic zamani, lezyonlarin lokalizasyonu ve tipi, aknenin siddeti,
postinflamatuar ~ pigmentasyon gelisim riski agisindan hastanin deri tipi, hastanin
sikatris/keloid olusumuna egilimi ve psikososyal durumu goéz Oniine alinmalidir. Hastanin
akne veya diger hastaliklar i¢in kullandig1 tiim ilaglar sorgulanmali, kullandig1 kozmetik
iiriinler, glines koruyucu iirtinler, temizleyici ve nemlendiriciler gibi diger topikal iiriinler, deri
bakim ve temizlik aligkanliklari, daha 6nce akne tedavisi alip almadig1 6grenilmelidir. Daha
once kullandig1 akne ilaglarina alinan yanit ve tolerabilite sorgulanmalidir. Kadin hastalarda
menstriiel siklus diizeni, hirsutizm ve diger hiperandrojenizm bulgularini, oral kontraseptif
kullanim hikayesini sorgulamak, akne olusumunda hormonal etkiler hakkinda fikir sahibi
olunabilmesi agisindan 6nemlidir. Hastanin hikayesine gére hormonal tetkiklerin istenmesi
onemlidir. Dermatolojik muayenede lezyon morfolojisine (komedon, inflamatuar lezyon,

nodiil ve kist varlig1) dikkat edilmelidir (53).

Topikal Tedavi

Aknenin topikal tedavisinde kullanilan ilaglar benzoil peroksit, salisilik asit, antibiyotikler,
benzoil  peroksit-antibiyotik ~ kombinasyonu, retinoidler, benzoil  peroksit-retinoid
kombinasyonu, antibiyotik-retinoid kombinasyonu, azelaik asit, sulfon/sulfonamidlerdir.
Benzoil peroksit, antibakteriyel etkisiyle folikiil i¢indeki P. acmes miktarini azaltir ve
komedolitik etkilidir. Direng¢ gelisimi bildirilmedigi i¢cin kombinasyon tedavilerinde kullanilir
ve diren¢ gelisimini azaltir. Kopiik, krem ve jel seklinde %2,5-10’luk formiilasyonlar1 vardir.
Etkisi genellikle hizhidir, 5 giin igerisinde ortaya ¢ikar. Irritasyon, kontakt duyarlilik
reaksiyonlar1 gibi yan etkileri vardir ve beyazlatici etkiye sahip oldugu igin giysilerin rengi
acilir.

Topikal antibiyotikler folikiilde birikerek antiinflamatuar ve antibakteriyel etki gosterirler.
Benzoil peroksit ile kombine kullanildiginda etkinligi artar ve bakteriyel direnc gelisimi
azalir. Antibiyotik direnci nedeniyle topikal antibiyotiklerin tek basina kullanimi 6nerilmez.
Klindamisin %! soliisyon veya jel, eritromisin %2 krem, jel veya losyon formiilasyonlari
bulunur. Eritromisinin stafilokoklar ve P.acnes’e direnci nedeniyle klindamisine kiyasla

etkinligi daha dugiiktiir.



Topikal retinoidler, akne tedavisinde kullanilan A vitamini deriveleridir. Tretinoin, adapalen
ve tazaroten olmak iizere ii¢ ajan kullanilir. Her bir retinoid, farkli bir retinoik asit reseptoriine
baglanir (tretinoin o, B ve y; tazaroten ve adapalen ise segici olarak B ve y). Retinoidler
komedolitik etkileriyle topikal tedavinin birinci basamagini olustururlar. Yeni mikrokomedon
olusumunu Onler ve antiinflamatuar etkileri bulunur. Retinoidler komedonal akne tedavisi i¢in
idealdir ancak diger tedaviler ile kombine sekilde her tip aknede kullanilirlar. Kuruluk, eritem,
irritasyon ve soyulma gibi yan etkileri vardir. Fotosensivite riski nedeniyle, giines koruyucu

kremler ile beraber kullanilmasi Onerilmektedir.

Azelaik asit, komedolitik, antibakteriyal ve antiinflamatuar etkili bir ajandir. Derisi hassas
veya Fitzpatrick deri tipi 4 ve lizeri olan hastalarda hiperpigmentasyon iizerinde renk agici

ozelligi nedeniyle tercih edilir.

Topikal sulfonlarin etki mekanizmasi bilinmemekle birlikte antiinflamatuar etkisiyle akne
vulgariste etkili olabilecegi bilinmektedir. Inflamatuar lezyonlarin azaltilmasinda ve
komedonal aknede topikal retinoidler ile kombine sekilde kullanilabilir. %5°lik dapson jelin

giinde iki kez kullanim1 6nerilmelidir.
Sistemik Tedavi

Sistemik antibiyotikler orta-siddetli akne tedavisinde uzun yillardir kullanilmaktadir. Topikal
benzoil peroksit veya topikal retinoidlerle kombine sekilde kullanilabilir. Topikal tedaviye
direngli veya genis bolgelerde tercih edilir. Sistemik antibiyotiklerin kullanim siiresi,
bakteriyel diren¢ gelisim riski nedeniyle kisa tutulmalidir. Monoterapi Onerilmez. Akne
vulgaris tedavisinde kullanilan sistemik antibiyotikler tetrasiklin, doksisiklin, eritromisin,

azitromisin, amoksisilin ve sefaleksindir.

Tetrasiklin grubu antibiyotikler, bakteriyel ribozomun 30S subunitine baglanarak protein
sentezini inhibe ederler. Ayrica kemotaksis ve metalloproteinaz aktivitesini inhibe ederek
antiinflamatuar etki gosterirler. Doksisiklin 1.7-2.4 mg/kg doz araliginda etkilidir. Orta

inflamatuar akne tedavisinde doksisiklin, subantimikrobiyal dozda (40 mg/giin) verilebilir.

Eritromisin ve azitromisin, makrolid grubu antibiyotiklerdir. Bakteriyel ribozomun 50S
subunitine baglanarak etki ederler. Tam anlagilamayan mekanizma ile antiinflamatuar etkileri
de oldugu bilinmektedir. Tetrasiklinlerin kullanilamadigi durumlarda (gebelik, 8yas alt1)

kullanilir. Bakteriyel direnci nedeniyle eritromisinin kullanimi kisithdir (54).
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Hiperandrojenizm, postadelosan akne, ¢cene hattinda goriilen akne ve konvansiyonel tedavilere
direngli aknede hormonal tedavi kullanilabilir. Androjen sentezi inhibitorleri ve androjen
reseptOr antagonistleri olmak {izere iki gruptur. Birinci grupta kombine oral kontraseptifler

bulunurken, ikinci grupta siproteron asetat, spironolakton ve flutamid bulunur (53).

Oral isotretinoin, nodiilokistik akne ve konvansiyonel tedavilere diren¢li akne hastalarinda
FDA tarafindan 1982 yilindan beri onayli bir ajandir (55). Tretinoinden farkli olarak
isotretinoin, hiicresel retinol baglayici proteinlere veya retinoik asit niikleer reseptorlerine
(RAR ve RXR) baglanma yetenegine c¢ok az sahiptir ancak bu reseptdrlere baglanan
metabolitlerine doniisen bir on-ilag gorevi goriir. Isotretinoin, folikiiler hiperkeratinizasyonu
diizelterek komedon olusumunu azaltir, indirekt olarak Propionibacterium acnes
kolonizasyonunu azaltir ve antiinflamatuar etkileri vardir. 6 hafta igerisinde sebum iiretimini
%90’a yakin azalttig1 bildirilmistir (56). Siddetli aknede Onerilen isotretinoin baslangi¢c dozu
0.5-1 mg/kg/giin’diir. Hastanin tolere edebilmesine gore doz 1 mg/kg/giin’e ¢ikarilabilir.
Hedeflenen kiimiilatif doz 120-150 mg/kg olmalidir. Diisiik kiimiilatif doz ile relaps orani ve
tekrar tedavi gereksinimi daha yiiksek olmaktadir. Isotretinoinin yiiksek lipofilik yapist
nedeniyle, yemeklerle birlikte alinmasi emilimini artirir. En sik gozlenen yan etkiler, A
hipervitaminozu semptomlarina benzeyen mukokutandz, iskelet ve oftalmik yan etkilerdir. Bu
yan etkiler tedavinin kesilmesiyle geriler. Daha az siklikta gdzlenen yan etkiler inflamatuar
bagirsak hastaliklari, depresyon, anksiyete gibi psikolojik degisiklikler, kardiyovaskiiler yan

etkiler ve deride S.aureus kolonizasyonudur (9).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Olgular

Calismaya Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 poliklinigine Haziran 2012-
Mayis 2017 tarihleri arasinda bagvuran, dermatolojik muayene ile akne vulgaris tanisi
konularak sistemik isotretinoin tedavisi baglanmis olan ve 6 ay tedavisi tamamlanan 20 kadin,
15 erkek hasta alindi. 18 yas iizeri, baska bir hastalik i¢in ek ila¢ kullanim1 olmayan, gebelik,
laktasyon ve emzirme doneminde olmayan, akne vulgaris i¢in sistemik isotretinoin tedavisine
ek olarak bagka bir topikal veya sistemik ila¢ tedavisi kullanmayan, adet diizensizligi olmayan
hastalar caligmaya dahil edildi. Yiizde baska bir dermatolojik hastaligi olanlar (herpes
enfeksiyonu, impetigo, perioral dermatit, seboreik dermatit, lupus eritematozus gibi) hastalar

caligmaya dahil edilmedi.

3.2. Derinin sebum, nem ve elastikiyet degerlerinin 6l¢iimii

Derinin sebum, nem ve elastikiyet degerlerinin dl¢limii non-invaziv bir yontem olan “Sof?

’

Plus Skin Analyses System” isimli cihaz ile yapildi. Olgiim dncesi cihaz iizerinde hastanin
yas1 ve cinsiyeti ve ortam 1sis1 bilgileri kaydedildi. Olgiilecek parametreye uygun prob ucu
deri bolgesine temas ettirilerek Ol¢iim yapildi. Sebum o6l¢limii hastanin alin ve yanak
bolgesinden, nem Ol¢iimii alin, her iki yanak ve cene olmak {izere dort farkli bolgeden,
elastikiyet géz cevresinde tek noktadan deriye temas saglanarak yapildi. ilk &lgiim tedavi
oncesinde ve sonraki dl¢lim tedavi sonrasinda 6. ayda yapildi. Deri tipini belirleyen referans

degerler hastalarin yasina ve cinsiyetine gore farklilik géstermesi nedeniyle cihazin belirledigi

sebum, nem ve elastikiyet degerleri i¢in ortalama bir referans degeri belirlenemedi.

3.3. istatistiksel Analiz

Arastirma verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde SPSS20 programi kullanildi.
Olgiilebilir degiskenlerin tanimlanmasinda aritmetik ortalama ve standart sapma, kategorik
verilerin tanimlanmasinda ise say1 ve ylizde kullanildi. Gruplarin karsilastirilmasinda
unpaired t testi ve Mann-Whitney U testi kullanildi. Kolmogorov-Smimov ve Shapiro-Wilk

normallik testi uygulandi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalara ait bulgular

(Calismada akne vulgaris tanisi almis ve oral isotretinoin baglanan 20 kadin, 15 erkek hastanin
yaslar1 16-32 arasinda olup, yas ortalamas1 21.2+3.6 olarak saptandi. Kadin hastalarin yaslar
18-32 arasinda olup, yas ortalamasi 22.5+3.8 idi. Erkek hastalarin yagslar1 16-25 arasinda
olup, yas ortalamasi 19.4+2.4 olarak saptandi. Hastalarin sebum, nem ve elastikiyet

degerlerine gore deri tipleri Tablo 1°de siiflandirildi.

Tablo 1. Hastalarin sebum, nem ve elastikiyet degerlerine gore deri tipleri

Sebum n (%)
Yagh 23 (66)
Karma 4(11)
Normal 309)
Kuru 5(14)
Nem

Asir1 dehidrate 28 (80)
Dehidrate 6(17)
Normal 1(3)
Elastikiyet

Normal 22 (63)
Azalmis 12 (34)
Asir1 azalmis 1(3)
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4.2. Hastalarin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi sebum degerlerine ait sonuclar

Toplam hasta sayis1 lizerinden bakildiginda her iki cinsiyet i¢in tedavi 6ncesi sebum degerleri
5-100 arasinda olgiiliirken, ortalama 75.84+28.0 olarak saptandi. Tedavi sonrasi ise sebum
degerleri 1-98 arasinda Ol¢iilmiis olup, ortalama 48.4+31.8 olarak saptandi. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Kadin hastalarin tedavi dncesi sebum degerleri 5-100 arasinda 6l¢iilmiis olup, ortalama 69.3+
31.7 idi. Tedavi sonrasi sebum degerleri ise 1-98 arasinda 6l¢iilmiis olup 50.91+33.3 olarak
saptand1. Fark istatistiksel olarak anlamli saptand1 (p=0.048) (Tablo 2).

Erkek hastalarin tedavi oncesi sebum degerleri 27-100 arasinda Ol¢iilmiis olup, ortalama
84.61+20.1 idi. Tedavi sonrasi sebum degerleri ise 1-98 arasinda Olcililmiis olup, ortalama

45.1£30.6 olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.002) (Tablo 2).

Tiim hastalarin tedavi sonrast sebum degerlerinde %36 azalma saptandi (Tablo 3).

Tablo 2. Akne vulgaris hastalarinda tedavi oncesi ve tedavi sonras1 sebum degerlerinin

karsilastiriimasi

Tedavi oncesi Tedavi sonrasi p degeri
Kadin 69.31+31.7 50.9433.3 p=0.048
Erkek 84.6+20.1 45.1+30.6 p=0.002
Toplam 75.8428.0 48.4+31.8 p<0.001

Tablo 3. Akne vulgaris hastalarinda tedavi

oncesi ve tedavi sonrasi ortalama sebum

degerleri

Tedavi oncesi Tedavi sonrasi Azalma oram
Ortalama sebum | 75.8 48.4 %36
degerleri
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4.3. Hastalarin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi nem degerlerine ait sonuglar

Toplam hasta sayisi iizerinden bakildiginda her iki cinsiyet i¢in tedavi 6ncesi nem degerleri 9-
77.5 arasinda olgiiliirken, ortalama 34.6+14.6 olarak saptandi. Tedavi sonrasit nem degerleri
ise 4.8-100 arasinda 6l¢iilmiis olup, ortalama 62.4+28.6 olarak saptandi. Bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Kadin hastalarin tedavi oncesi nem degerleri 9-51.5 arasinda olgiilmiis olup, ortalama
30.24+10.8 idi. Tedavi sonrast nem degerleri ise 4.8-100 arasinda Ol¢lilmiiss olup 63.74+30.6
olarak saptandi. Fark istatistiksel olarak anlamli saptand1 (p=0.002).

Erkek hastalarin tedavi 6ncesi nem degerleri 15.2-77.5 arasinda dl¢lilmiis olup, ortalama
40.4+17.2 idi. Tedavi sonrast nem degerleri ise 27.8-100 arasinda 6l¢iilmiis olup, ortalama

60.7+26.7olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.023) (Tablo 4).

Tiim hastalarin tedavi sonras1 nem degerlerinde %79 artis gézlendi (Tablo 5).

Tablo 4. Akne vulgaris hastalarinda tedavi oncesi ve tedavi sonrasi nem degerlerinin

karsilastiriimasi

Tedavi oncesi Tedavi sonrasi p degeri
Kadin 30.2+10.8 63.71+30.6 p=0.002
Erkek 40.4+17.2 60.7+26.7 p=0.023
Toplam 34.6x+14.6 62.4128.6 p<0.001

Tablo 5. Akne vulgaris hastalarinda tedavi o6ncesi ve tedavi sonrasi nem degerleri

Tedavi oncesi

Tedavi sonrasi

Artis orani

Ortalama

degerleri

nem

34.6

62.4

%79
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4.4. Hastalarin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi elastikiyet degerlerine ait sonuglar

Toplam hastalarin tedavi Oncesi elastikiyet degerleri 28-50 arasinda Olgiiliirken, ortalama
40.4+5.5 olarak saptandi. Tedavi sonrasi ise elastikiyet degerleri 20-50 arasinda Olciilmiis
olup, ortalama 37.54+8.2 olarak saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli saptanmadi
(p=0.1).

Kadin hastalarin tedavi oncesi elastikiyet degerleri 34-50 arasinda Sl¢ililmiis olup, ortalama
41.414.1 idi. Tedavi sonrasi elastikiyet degerleri ise 20-49 arasinda 6l¢iilmiis olup 37.1£9.0
olarak saptandi. Fark istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p=0.067).

Erkek hastalarin tedavi oncesi elastikiyet degerleri 28-49 arasinda Olciilmiis olup, ortalama
39.246.9 idi. Tedavi sonrasi elastikiyet degerleri ise 26-50 arasinda Sl¢iilmiis olup, ortalama
38.01+7.3 olarak bulundu. Bu fark da istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p=0.63) (Tablo
6).

Hastalarin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi deri sebum, nem ve elastikiyet degerleri Sekil 1°de

gosterilmistir.

Tablo 6. Akne vulgaris hastalarinda tedavi oOncesi ve tedavi sonrasi elastikiyet

degerlerinin karsilastirilmasi

Tedavi oncesi Tedavi sonrasi p degeri
Kadin 41.4+4.1 37.1£9.0 p=0.067
Erkek 39.2+6.9 38.0+7.3 p=0.63
Toplam 40.41+5.5 37.5+£8.2 p=0.1
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Sekil 1. Akne vulgaris hastalarinin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi deri sebum, nem ve

elastikiyet degerleri
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5. TARTISMA

Akne vulgaris, ergen ve geng eriskinlerde goriilen, dermatoloji klinigine basvuran hastalarin
%70-95’1ni etkileyen bir hastaliktir. Yiiz, sirt, gogiis ve omuz gibi pilosebase iinitenin yogun
oldugu bolgelerde goriilmektedir. Sebum artisi, folikiiler hiperkeratinizasyon, inflamasyon ve
bakteriyel kolonizasyon hastaligin olusumunda sorumludur (57,58). Bu caligmada akne
vulgarisli hastalarin tedavi oncesi deri sebum, nem ve elastikiyet gibi parametrelerinin oral
isotretinoin tedavisiyle olan degisiminin belirlenmesi amaglanmistir. Calismada 35 akne
vulgaris tanili hastanin tedavi oncesi ve 6 aylik kiimiilatif isotretinoin dozu sonrasi deri
parametreleri Olgiilmiistiir. Tedavi Oncesi hastalarin sebum degerlerine bakildiginda 35
hastanin 23 (%66)’liniin yaglh deri tipine sahip oldugu goézlenmistir. Geng, erkek yas
grubunda akne vulgaris tanis1 olan ve aknesi olmayan kontrol grubunun deri lipit i¢eriklerinin
karsilastirildigi bir ¢alismada, akne vulgaris tanist olan hastalarda sebum miktari, kontrol
grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur (59). Adolesanlarda yapilan bir baska
calismada akne vulgaris tanis1 olan hastalarda, olmayan gruba gore ozellikle yiiziin yanak
bolgesinde (U bolgesi) sebum miktarinda anlamli bir yiikseklik saptanmistir (60).
(Calismamizda hastalarin 6 ay oral isotretinoin kiimiilatif dozunu tamamladiktan sonra 6l¢iilen
sebum degerlerinde %36 azalma saptanmustir. Isotretinoinin sebum iiretimini azalttigini ilk
kez Orfonos ve Zouboulis belirtmislerdir (61). Isotretinoin, sebase bez boyutunda kii¢iilmeye
ve bazal yag hiicrelerinin proliferasyonunu baskilayarak sebum iiretiminde azalmaya neden
olur ve yag hiicrelerinin in vivo farklilasmasini inhibe eder (62). Farklilasmis yag hiicrelerinin
farklilasmamis yag hiicrelerine orani isotretinoin tedavisi ile 2:1°den 1:7’ye degismektedir.
Isotretinoin tedavisi ile yag hiicreleri {izerinde apopitoz tetiklenir. Bazal ve suprabazal
sebositler lizerinde proapoptotik proteinler aktive olarak yag hiicrelerinde supresyon gozlenir
(63—-65). Geissler ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada topikal tedaviye direngli seboresi olan
hastalara diisiik doz oral isotretinoin tedavisi 6 ay siireyle verildikten sonra alinan biyopsi ile
tespit edilen sebase bezlerde %51 kiigiilme ve sebum iiretiminde %64 azalma gozlenmistir
(66). Bir baska ¢alismada akne vulgaris tanili 20 hastaya verilen 6 aylik oral isotretinoin
tedavisi sonrasi hastalarin sebum sekresyonunda anlamli azalma saptanmistir (67). Kmiec ve
arkadaslar1 30 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada, akne vulgaris tanili hastalara 4-7 ay
stireyle oral isotretinoin tedavisi vererek, tedavi sonrasi derinin biyofiziksel parametrelerinin
dlciimlerinde sebum seviyelerinde anlamli azalma gozlemlemislerdir (68). Isotretinoin akne
vulgaris diginda diger akneiform ve inflamatuar hastaliklarda da kullanilmaktadir (69).

Siddetli seboresi ve seboreik dermatiti olan hastalarin degerlendirildigi bir ¢alismada diisiik
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doz oral isotretinoin verilen grup ile sadece topikal tedavi verilen grup karsilastirilmis ve
isotretinoin verilen grupta topikal tedavi verilen gruba gore sebum degerlerinde belirgin
azalma gozlenmistir (70). Uslu ve arkadaslarinin yaptigi calismada yirmi bes akne rozase
tanis1 olan hastaya 20 mg/giin oral isotretinoin tedavisi 4 ay siireyle verilip, doz azaltilarak 6
aya tamamlanmis ve tedavi sonrasi Sebumeter ile dl¢giilen sebum degerlerinde benzer sekilde
anlamli bir azalma ortaya ¢ikmistir (71). Sebum, deri yiizeyinde igerdigi antioksidan ve
antimikrobiyal lipitler ile epidermal bariyer gecirgenligini artirir. Akneli hastalarda sebumun
fazla salgilanmasiyla artan lipit orani hidrolipit bariyerde bozulmaya sebep olarak
transepidermal su kaybini artirir. Melo ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada 60 hasta
normal/kuru ve yagl deri tipine gore iki gruba ayrilarak biyofiziksel parametrelerine
bakildiginda, yagh deri tipinde transepidermal su kayb1 daha ytiksek olarak bulunmustur (72).
Stratum korneum, transepidermal su kaybini 6nleyen bir fiziksel bariyer gorevi gérmektedir.
Stratum korneumun nem seviyesi, amino asitler, amonyak, tire ve dogal nemlendirici faktor
olarak bilinen piridolin karboksilik asit gibi maddelerin igerigine baglidir. Saglam bir
epidermal bariyer derinin hidrasyonunu saglamada ¢ok dnemlidir. Sebum yogunlugu, derinin
nemi ve deri pH ile epidermal bariyer gegirgenligi deri homeostazini saglayan en 6nemli
parametrelerdir (72—76). Kadin ve erkeklerin deri fizyolojisinin arastirildigi bir ¢aligmada 300
saglikli bireyin deri biyofiziksel parametreleri 6l¢iilmiis ve geng hastalarda transepidermal su
kaybinin erkek bireylerde, kadinlara gore daha diisiik oldugu bulunmugtur. Nem degerlerine
bakildiginda ise erkeklerde kadinlara oranla daha yiiksek hidrasyon degerleri saptanmistir
(77). Bizim ¢alismamizda hastalarin kiimiilatif doz isotretinoin tedavisi sonrasi ortalama nem
degerinin, tedavi Oncesi Olgililen ortalama nem degerine kiyasla %79 oranda daha yiiksek
oldugu tespit edildi. Bu sonug, akne vulgaris tanili hastalarda bozulmus epidermal bariyerin
diisiik deri nemine neden oldugunu desteklemektedir. Tedaviyle diizelen epidermal bariyer
gecirgenligi, hidrasyon oraninda artis saglamistir. Bizim ¢aligmamizin aksine Kmiec ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada isotretinoin tedavisi sonrasi hastalarda transepidermal su

kayb1 artmig olarak bulunurken hidrasyonun azaldig1 gozlenmistir (68).

Derinin elastikiyet yapisini elastin ve kollajen lifler olusturur. Elastik yapi bu protein
yapilarin kalitesinden etkilenerek, yaslanmayla birlikte bozulabilir (78). Bircok calismada
yaslanmayla birlikte deri elastikiyetinin azaldigi gosterilmistir (79—-82). Bazi ¢alismalarda
kadmn- erkek arasinda deri elastikiyeti acisindan bir iliski saptanmazken (83), Firooz ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢aligmada kadin olgularda deri elastikiyetinin erkek olgulara gore daha

yiiksek oldugu gozlenmis ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (84).
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Bailey ve arkadasglarmin yaptigt calismada da kadin olgularin karin bolgesinde deri
elastikiyetinin, erkeklere oranla daha yliksek oldugu bulunmustur (85). Yaslanmayla deri
elastikiyeti arasinda yapilmig bircok calisma olmasimna ragmen, akneli hastalarda deri
elastikiyetinin arastirildig1 ¢alismalar sinirlidir. Kim ve arkadaslarinin 30 kadin ve 30 erkek
hasta tlizerinde yaptiklar1 ¢alismada erkek olgularda yiiz bdlgesinde gozenek sayisi ile deri
elastikiyeti arasinda negatif bir iliski ortaya ¢ikmistir. Gozenek sayisinda artis gozlenirken,
deri elastikiyetinde azalma gdzlenmistir (86). Sebum ve elastikiyetin arastirildig1 bir baska
calismada yagsla birlikte deri elastikiyetinin azaldig1 ve gozenek sayisi ve boyutunun artis
gosterdigi belirtilmistir. Bu ¢alisma ile deri sebumu ile deri elastikiyeti arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki gosterilmistir. Topikal olarak yaslanma karsitt {riinlerin
kullanilmasiyla gozenek sayist ve boyutunun azaltilmast sonucu deri -elastikiyetinin
arttirilabilecegi bildirilmistir (50). Literatiirde sistemik isotretinoin tedavisi alan akne
vulgarisli hastalarda elastikiyet degerlerinin kiyaslandigi bir ¢aligmaya rastlanmadi. Bizim
calismamizda hastalarin sistemik isotretinoin tedavisi Oncesi ve tedavi sonrast deri
elastikiyetleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Calisma hastalar1 16-32
yas grubu geng¢ popiilasyonundan olustugu igin, yas artisi ile elastikiyet degerleri arasinda

kiyaslama yapilamadi.
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6. SONUC

Bu caligsma akne vulgaris tanis1 almis ve oral isotretinoin tedavisi baglanan 20 kadin, 15 erkek
hasta iizerinde yapildi. Hastalarin yaslar1 16-32 arasinda olup, yas ortalamasi 21.243.6 olarak
bulundu. Hastalarin tedavi oncesi ve kiimiilatif doz oral isotretinoin tedavisi sonrasi deri

sebum, nem ve elastikiyet degerleri ol¢iildii.

Tedavi Oncesi Olgiilen degerler ile hastalarin deri tiplerine bakildiginda %66°s1 yaglh, %11°1
karma, %9’u normal ve %14’i kuru olarak bulundu. Nem oranlarina bakildiginda hastalarin
%80’inin derisi asir1 dehidrate, %17’si dehidrate, %3’ ise normal olarak saptandi. Elastikiyet
oranlar1 ise hastalarin %63 linde normal, %34’{inde azalmis ve %3’linde asir1 azalmis sekilde
bulundu. Tedavi sonrasi hastalarin sebum degerlerinde %36 azalma goézlendi ve bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu. Nem degerlerine bakildiginda hastalarin tedavi sonrasi
nem degerinde %79 artis gozlendi ve bu fark da istatistiksel olarak anlamli idi. Tedavi dncesi

ve tedavi sonrasi elastikiyet degerleri arasinda ise istatistiksel olarak fark saptanmadi.

Bu bulgular 1s181nda akne vulgaris tedavisinde kullanilan oral isotretinoinin hastalarin sebum
diizeylerinde anlamli bir azalma sagladigi gozlenmistir. Ayn1 zamanda epidermal bariyerde
diizelme saglayarak nemi artirdigi ancak c¢aligmanin benzer yas grubunda yapilmis olmasi
nedeniyle elastikiyet degerlerinde fark gozlenmedigi ayrica sebum ve nem degisikliginin

elastikiyeti etkilemedigini diisiinmekteyiz.
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