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OZET

AKNE VULGARISTE TOPIKAL NIASINAMID, GALLIK ASIT,
LAURIK ASIT KOMBINASYONUNUN, BENZOIL PEROKSIT,
ERITROMISIN KOMBINASYONUNUN VE BENZOIL PEROKSITIN
ETKINLIKLERININ RETROSPEKTIF OLARAK DEGERLENDIRILMESI
VE KIYASLANMASI

AHMET KOZAN DERi VE ZUHREViI HASTALIKLAR ANABILIiM DALI
TIPTA UZMANLIK TEZi, SIVAS, 2019

Akne vulgaris insanlar etkileyen ve doktorlar tarafindan tedavi edilmeye
caligilan en yaygin cilt hastaliklarindan biridir ve akne ciltte sebase folikiillerin en
yogun oldugu yiiz, gogiisiin list kism1 ve sirt gibi bolgeleri etkileyen pilosebase

tinitenin kronik bir hastaligidir.

Akne patogenezi oldukca kompleks ve tartismali olup, tedavisinde birgok
gelismeye ragmen en iyi segenek olarak cesitli kombinasyon tedavilerine gerek
duyulmaktadir ve mevcut tedavilerden antibiyotiklere karsi direng gelismesi ve

bazilarinin yan etkilerinden dolayi alternatif akne tedavileri devreye girmistir.

Calismamizda benzoil peroksit, benzoil peroksit ve eritromisin kombinasyonu
ve niasinamid, laurik asit ve gallik asit kombinasyonun akne vulgaristeki

etkinliklerini degerlendirip kiyaslamayi amagladik.

Calismamiz hasta dosyalar1 taranarak retrospektif olarak yapildi. Her bir
grupta 30 hasta olmak iizere toplam 90 hasta ¢alismamiza dahil edildi. Hastalarin
tedavi etkinlikleri 0, 2, 4 ve 8. Haftalarda dosyalarinda kayitli olan Global Akne

Derecelendirme Sistemi skorlaria ve lezyon sayimlarina gore degerlendirildi.

Her ii¢ ilag grubu da sekiz haftanin sonunda hem GADS skorunu(p= 0,000)
hem lezyon sayisini(p=0,000) istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide azaltti. Her {i¢ ilag
grubunun bu azalmalar1 kendi aralarinda karsilastirildiginda ise hem GADS skoru
i¢in(p= 0,573) hem lezyon sayis1 i¢in(p= 0,450) istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi.



Calismamizin sonucunda her ¢ ilag grubunun da akne vulgaris tedavisinde

etkili oldugunu ve bu etkililikler a¢isindan birbirinden farkli olmadigini tespit ettik.

Anahtar kelimeler: Akne vulgaris, niasinamid, laurik asit, gallik asit, benzoil

peroksit, eritromisin
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ABSTRACT

RETROSPECTIVE EVALUATION AND COMPARISON OF
TOPICAL NIASINAMIDE, GALLIC ACID, LAURIC ACID
COMBINATION, BENZOIL PEROXIDE, ERYTHROMSIN COMBINATION
AND BENZOIL PEROXIDE IN THE TREATMENT OF ACNE VULGARIS

AHMET KOZAN, MEDICAL SPECIALITY THESIS IN DEPARTMENT OF
DERMATOLOGY AND VENEREOLOGY, SiVAS, 2019

Acne vulgaris is one of the most common skin diseases that affects people
and is being treated by doctors and acne is a chronic disease of the pilosebaceous
unit, which affects areas such as the face of the skin, the upper part of the chest and

the back, where the sebaceous follicles are most dense.

The pathogenesis of acne is highly complex and controversial and, despite
many improvements in its treatment, various combination therapies are needed as the
best option and alternative acne treatments was occurred due to the development of

resistance to antibiotics from existing therapies and the side effects of some of them.

In this study, we aimed to evaluate and compare benzoyl peroxide, benzoyl
peroxide and erythromycin combination and niacinamide, lauric acid and gallic acid

combination the effects of in acne vulgaris.

Our study was performed retrospectively by scanning patient files. 30 patients
were taken to each group and a total of 90 patients were included. The treatment
efficacy of the patients was evaluated according to Global Acne Rating System

scores and lesion counts, which were recorded at the 0, 2, 4 and 8th weeks.

All three drug groups significantly decreased both GADS score(p = 0,000)
and number of lesion (p = 0,000) at the end of 8 weeks. There was no statistically
significant difference for both GADS scores(p = 0,573) and number of lesions(p =

0,450) when compared with each other.



vii

As a result of our study, we found that all three groups of drugs were
effective in the treatment of acne vulgaris and they were not different from each

other in terms of these efficacy.

Key words: Acne vulgaris, niacinamide, lauric acid, gallic acid, benzoyl

peroxide, erythromycin
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1. GIRIS

Akne vulgaris insanlar1 etkileyen ve doktorlar tarafindan tedavi edilmeye
calisilan en yaygin cilt hastaliklarindan biridir(1). Akne pilosebase {initenin kronik
bir hastaligidir. Hastalar1 etkileyen en yaygin akne tipi ise akne vulgaristir. Akne
vulgariste komedonlar, papiiller, piistiiller, nodiiller, kistler goriilebilir. Akne ciltte
sebase folikiillerin en yogun oldugu yiiz, gégiisiin iist kismi ve sirt gibi bolgeleri
etkiler(2).

Akne lezyonlarinin patogenezinde rol alan dort primer faktor vardir: sebase
glandlardan artmis sebum tiretimi, Propionibacterium acnes’in (P.acnes) folikiillerde
kolonizasyonu, keratinizasyondaki degisiklikler ve inflamatuar mediatorlerin deriye
salimmasidir. Hiicresel kiiltiir ¢alismalar1 ise sebase lipitlerin ve inflamatuar
mediatdrlerin akne patogenezindeki rolii hakkinda daha fazla bilgi elde edilmesini

saglamistir(3).

Akne patogenezi olduk¢a kompleks ve tartismali olup, tedavisinde bircok
gelismeye ragmen en iyi segenek olarak cesitli kombinasyon tedavilerine gerek
duyulmaktadir(4). Son zamanlarda akne tedavisi i¢in benzoil peroksit, antibiyotikler,
retinoidler vb. igeren topikal formiilasyonlar tedavinin temel dayanag: olacak sekilde
yeni terapOtik modeller ve c¢esitli kombinasyonlar gelistirilmistir(5). Mevcut
tedavilerden antibiyotiklere karsi direng gelismesi ve bazilarinin yan etkilerinden

dolayi alternatif akne tedavileri devreye girmistir(6).

Bu ¢alismada; daha 6nceden hastalarimiza tedavi amagli vermis oldugumuz
rutinde alternatif tedavi olarak kullanilmaya baglanilanin ve preparatt mevcut olan
niasinamid(anti-inflamatuar, sebum {retimini azaltict etkisi bulunmakta), laurik
asit(P.acnesi hadef alir)(7), gallik asit(antioksidan ve sitotoksik etikiye sahip)(8)
kombinasyonu iceren krem ve rutinde daha dnceden kullanimlar1 mevcut olan tedavi
amaglh hastalarimiza onceden verilen %35 benzoil peroksit(BPO)(P. acnese karsi
bakterisidal etkinlik gosterir)(4), %3 eritromisin(akne tedavisinde kullanilan
makrolid grubu antibiyotik)(9) kombinasyonu igeren jel ve %35’lik benzoil peroksit
iceren jel tedavilerinin etkinliginin retrospektif olarak degerlendirilmesi ve

kiyaslanmasi amaclandi



2. GENEL BILGILER

2.1. Akne Vulgaris
Akne vulgaris daha ¢ok ad6lesan dénemde ortaya ¢ikan, eriskin dénemde de
siklikla devam eden, derinin kronik inflamatuar bir hastalig1 olup 6zellikle kozmetik

goriiniimiin asil yeri olan yiizii etkilemektedir(10).

2.2. Epidemiyoloji

Akne vulgarisin kadinlarda baslangic yasi ortalama 12,1+1,5 erkeklerde
12,8+1,7°dir(11). 12-25 yas arasi kisilerin % 85’ i etkilenir(12). Kadin ve erkeklerde
sikligi benzerdir. Ancak kadinlarda, erkeklerden daha erken yasta baglamaktadir(13).
Akne erkeklerde daha siddetli seyretmektedir(14). Goériilme sikligi yasla beraber
artmakta ve kadinlarda 16-17, erkeklerde 17-18 yaslari arasinda pik yapmaktadir.
Hastalarin ¢ogunda bu donemden sonra akne insidansi digsmektedir(13).
Postadolesan akne, oOzellikle 25 yasindan sonra goriilen akne tiirii olarak
tanimlanmaktadir ve 25-34 yas arasinda %8-10 ve 35-44 yas arasinda %3-5 siklikla
goriildiigi belirtilmektedir(15).

2.3. Etyopatogenez

Akne lezyonlarinin patogenezinde rol alan, kompleks ve karmasik bir sekilde
kendi aralarinda etkilesime giren dort primer faktor vardir: sebase glandlardan artmis
sebum {iretimi, Propionibacterium acnes’in(P.acnes) folikiillerde kolonizasyonu,

keratinizasyondaki degisiklikler ve inflamatuar mediatorlerin deriye salinmasidir(3).

2.3.1 Asir1 Sebum Uretimi

Akne ciltte sebase folikiillerin en yogun oldugu yiiz, gégiisiin {ist kism1 ve sirt
gibi bolgeleri etkiler(2).

Akneli hastalarda sebase folikiillerin genisligi, sebase bezlerdeki lobiillerin
say1s1 ve sebum tiretimi artmistir. Artmis sebum {iretimi; hedef organ olan pilosebase
linitenin artmis cevabina, androjen fazlaligina veya her ikisine baglidir. Lezyonlarin
asimetrik dagilimi, tim sebase folikiillerin etkilenmemesi, durumun androjen
seviyesinden  ziyade hedef organin asin  cevabindan  kaynaklandigini
diistindiirmektedir(16).



Sebase bezlerin fonksiyonlarinin hormonal kontrolii karmasiktir. Sebotropik
major hormonlar androjenlerdir ve sebase bez aktivitesini diizenlerler. En 6nemli
androjen olan testosteron 5a- rediiktaz tip 1 enzimiyle dihidrotestosterona (DHT)
dontstiiriiliir ve akneli hastalarin sebase bezlerinde 5a- rediiktaz seviyelerinde artig

vardir. Ayrica sebase bezlerde androjen resptor sayilarinda da artis gosterilmistir(17).

Sebumun komedojenik 6zellige sahip oldugu ve inflamasyona yol agtigi
bilinmektedir(18). Sebum igerisindeki lipitlerin dengesinin bozulmasi folikiiler
keratinositlerde hiperproliferasyona ve farklilasmaya yol acar. Boylece, folikiil
obstriiksiyonu sonucu akne vulgarisin prekiirsor lezyonu olan mikrokomedon

olusur(19,20,21).

2.3.2. P. acnes’ in Folikiiler Kolonizasyonu

P. acnes, gram (+), anaerob/mikroaerobik bir mikroorganizmadir ve lipitten
zengin mikrokomedonlardaki sebase folikiillerde kolonize olur(22). P. acnes
infeksiyoz olmamakla birlikte akne patogenezinde rol oynamaktadir. Hastaligin

sebebi degildir fakat; inflamatuar siireci baglatan en 6nemli etkendir(16).

P. acnes iirettigi seliiler lipaz ile sebum trigliseritlerini gliserole ve serbest yag
asitlerine hidroliz eder. Gliserol bir biliylime substrati olarak goérev alirken; serbest
yag asitleri, komedon olusumuna katki da bulunurlar ve inflamasyonu indiiklerler. P.
acnes’ in keratinositlerdeki kemokin iiretimini ve antimikrobiyal peptit olusumunu
diizenledigi ve boylece enfeksiyon sahasina inflamatuar hiicrelerin toplanmasina
katkida bulundugu diisiiniilmekte olup, ayrica P. acnesin kendisi bir dizi kemotaktik
faktor, proinflamatuar madde ve enzimatik faktorler iireterek aknenin inflamatuar

fazini baslatir(16,22).

2.3.3. Anormal folikiiler keratinizasyon

Normal bir folikiilde keratinositler liimene tek tek hiicreler halinde dokiiliir ve
sonra atilir. Aknede ise Kkeratinositler prolifere olmustur ve monofilamanlarla
paketlenmis yogun yag damlaciklart seklindedir(16). Aknenin patogenezindeki ilk
basamak anormal follikiiler farklilasma ve artmis duktal kornifikasyon sonucu

meydana gelen mikrokomedon olusumudur(23).



Akne vulgarisli hastalarin sebumlarindaki artmig serbest yag asitleri, skualen,
skualen oksit ve buna karsilik rolatif linoleik asit eksikligi epitel farklilagmasinm
engellemekte, sebase folikiillerdeki hiicrelerin adezyonuna ve hiperkornifikasyona
yol agmaktadir(18,24,25). Ayrica Kkeratinosit hiperproliferasyonunun androjen
stimiilasyonu, artmis interlokin-1 alfa (IL-1a) aktivitesi ve P. acnes ile iligkili oldugu
diistiniilmektedir. Hiicrelerin sayisindaki ve yapiskanligindaki artis folikiiler kanalda
bir tika¢ olusumuyla sonuglanir ve tikacin gerisinde biriken keratin ve sebum kil

folikiiliinii genisleterek mikrokomedon olusumuna neden olur(26).

2.3.4. inflamasyon

Aknenin patogenezinde yer alan inflamasyonun baslatilmasi ve devaminda
rol oynayan mekanizmalar ¢ok karmasiktir ve tam olarak bilinmemektedir. P. acnes
ile olusan inflamasyonda hem T-helper 1 hem de T-helper 2 hiicrelerin rolii oldugu
bilinmektedir. Ayrica g¢esitli inflamatuar mediatorler ve sitokinler, defensinler,
peptidazlar, serum lipitleri ve noropeptitler gibi hedef reseptorler de inflamasyonda
rol almaktadir(23).

Akne vulgariste goriilen inflamasyon erken ve ge¢ donem olmak iizere iki
donemden olusur. Erken doénemde, ilk perivaskiiler alanda, daha sonra da periduktal
ve duktal alanda notrofilik infiltrasyon, ge¢ donemde ise lenfosit agirlikli
infiltrasyonda artis oldugu saptanmistir(27). Inflamatuar yanitin tipi klinikte goriilen
lezyon tipinin belirleyicisidir. Eger notrofiller baskinsa siiptiratif bir piistiil olusur.
Lenfositler ve yabanci cisim benzeri dev hiicrelerin gelisiyle inflame papiil, nodiil ve
kistler olusur(26).

Akne lezyonu c¢iplak gozle gorilemeyen mikrokomedon olarak baglar.
Komedojenezis, korneositlerin  anormal deskuamasyonla sebase folikiilde
birikmesiyle goriiliir. Zamanla folikiil, yag, bakteri ve hiicre artiklari ile dolar. Agik
ve kapali komedonlar belirginlesir. Propionobacterium acnes kolonizasyonu da
olursa inflamatuar lezyon belirir(16). Akne patogenezi ve lezyon gelisimi Sekil 1.” de

Ozetlenmistir.



e Anormal folikiiler epitel deskuamsayonu

e Mikrokomedon olusumu

e Asirt sebum tiretimi

e Hiicreler ve sebum karigiminin P. acnes igin

uygun ¢evre saglamasi

& ¢, P. acnes

e Kemotaksis

e Non-iflamatuar e Sitokinler
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Sekil 2.1. Akne patogenezi ve lezyon gelisimi(20).

2.4. Akne Vulgarisi Etkileyen Diger Faktorler

2.4.1. Diyet

Akne etyopatogenezinde diyetin roliine iligkin tartigmalar ¢ok uzun siiredir
bulunmaktadir(26). Onceleri yiyecek cesitleri ve alman kalori miktari ile akne siddeti
arasinda bir iligki gosterilememistir ancak, son yillarda akne ve diyet arasindaki iligki
agirlik kazanmaktadir. Siit iiriinlerinin Sa- rediiktaz, steroid hormonlar1 ve DHT’ nin
diger steroid prekiirsorlerini icerdikleri ve boylelikle sebase bez fonksiyonlarim
etkilediklerine dair kanitlar bulunmaktadir(23,28). Yiiksek glisemik indekse sahip
gidalar kronik hiperinsiilinemiye neden olarak DHT seviyesinde IGF-1 aracili
yiikselmeye neden olmaktadir(26).

A vitamini, yag asitleri, ¢inko, antioksidan ve diyet lifleri gibi gidalarla akne
arasindaki iliski i¢in insan verileri az olan ¢alismalar mevcut olup, bu durum aciga

kavusturulmaya devam etmektedir(29).



2.4.2. Genetik
Genetik etkiler bireyin komedojenlere duyarliliginin yan1 sira hastaligin seyir

ve ciddiyetini belirleyebilir(17).

Akne vulgariste genetik yatkinlik ve tek yumurta ikizleri arasinda yiiksek bir
birliktelik oran1 mevcuttur. Herediter mekanizmalar hakkinda bilinenler az olmakla
beraber bircok genin akne lezyonlarina yatkinliga sebep oldugu diislintilmektedir.
Bunlar arasinda adrenal bezlerden androjen yapimini saglayan 21 hidroksilaz ve
sitokrom P 450 genleri yer almaktadir. Ailede akne hikayesi olan bireylerde akne
gelisme riskinin 2,3 — 4,69 kat artt1g1 bildirilmistir(22).

2.4.3. Hormonlar

Hormonlar akne gelisiminde 6nemli rol oynamaktadir. Testosteron, DHT gibi
androjenler, adrenal Oncli dehidroepiandrosteron siilfat, Ostrojenler, biiyiime
hormonu ve insiilin benzeri biiylime faktorlerinin (IGF) tiimi akne gelisiminde

katkida bulunabilir(30).

Sebase bezler androjenler basta olmak iizere hormonal denetim altindadir.
Sebase bezin bazal tabaka hiicrelerinde bulunan androjen reseptdrleri testosteron ve

DHT gibi kuvvetli etkili androjenlere cevap vermektedirler(23).

Ostrojenlerin lokal olarak sebase bez iginde androjenlerin etkilerine engel
olarak veya negatif feed back dongiisii ile gonadal dokulardan androjen iiretimini
baskilayarak veya sebase bez gelisimini negatif olarak etkileyerek akne olusumunda

azaltici etki ettigi soylenmektedir(23).

Biiylime hormonu etkilerini esasen IGF lizerinden gostermekle beraber insan
derisinde direkt kendisi etki gostermektedir. IGF-1 serum seviyeleri, akne lezyonu

olan erigkin erkek ve kadinlarda artmis olarak gézlenmistir(22).

2.4.4. Premenstrual Alevlenme

Kadmnlarin ¢ogu menstrual donemlerinde akne lezyonlarinda alevlenme
olduguna dair diisiinceye sahiptirler. Yapilan bir caligmada kadinlarin %27’sinde
akne lezyonlarinda premenstrual donemde alevlenme oldugu saptanmistir. Menstrual

siklus ile deri fizyolojisi arasindaki iliski net degildir; ancak yapilan ¢aligmalarda



menstrual donemde sebum iiretiminde azalma oldugu goriilmiistiir. Bu yiizden akne
lezyonlarinda goriilen alevlenmenin, premenstrual donemde olusan cilt 6deminin
sebumun deri yiizeyine salmimimi engellemesine bagh gergeklestigi ileri

stirilmistiir(31).

2.4.5. Hiperhidroz
Akne vulgarisli hastalarinin %15’i terleme ile hastaligin siddetlendigini
bildirmektedir. Terleme, sicak ve nemli ortam folikiiler tikaca yol agarak akne

lezyonlarini arttirabilmektedir(26).

2.4.6. Ilaglar

Akne ve akne benzeri dokiintiiler bir takim ilaglarin yan etkisi olarak
gortilebilirler. Bu tetikleyici ilaglar arasinda; 8- metoksipsoralen+UVA, aktinomisin
D, androjenler, anabolik steroidler, projestinler, disiilfiram, glukokortikoidler,
adrenokortikotropik hormon (ACTH), izoniazid, fenitoin, lityum, tetrasiklinler ve

siyanokobalamin bulunmaktadir(22,31).

Ilaglara bagli gelisen folikiiler epitel hasari inflamasyonu baslatmakta ve

monomorfik eritemli papiiler lezyonlarin olusumuna neden olmaktadir(31).

2.4.7 Sigara
Sigara igmek akne prevelansit ve akne kliniginin ciddiyeti i¢in 6nemli bir
faktordiir(32). Bazi ¢aligmalarda sigara icenlerde aknenin az goriildiigi gosterilirken

bazi ¢alismalarda ise aknenin sik goriildiigii gosterilmistir(33).

2.4.8. Stres
Akne vulgarisli  hastalar stresli donemlerinde akne gelisiminden
yakinirlar(26). Stres akne lezyonlarinin artmasini tetikleyici faktér olarak

bilinmektedir ve bu goriis retrospektif ¢alismalarla desteklenmistir(22).

Stres, hipotalamustan CRH salinimini artirmaktadir; artan CRH seviyelerinin
lipit sentezi ve steroidogenezi uyararak akne olusumuna katkida bulundugu
diistiniilmektedir. Ayrica stresle periferik sinirlerden salinimi artan substans P’nin de

sebase bezlerin proliferasyonu iizerinde uyarici etkiye sahip oldugu bildirilmistir(31).



2.4.9. Ultraviyole

Ultraviyole(UV) sebumun komedon olusturma 6zelligini artirabilmektedir ve
akne lezyonlarini siddetlendirme agisindan suni UV’ nin dogal radyasyon ve PUVA’
ya gore daha etkili oldugu diistiniilmektedir(26,31).

2.4.10. Kozmetikler ve Nemlendiriciler

Akne venata ya da akne kozmetika eksojen faktorelerin yani kozmetiklerin
indiikledigi bir akne tipidir. izopropil miristat, kakao yagi, lanolin, butil stearat,
stearil alkol ve oleik asit gibi yagl ya da okliiziv 6zellik gosteren kozmetikler, ayrica
halojenli hidrokarbonlar komedojenik etki gosterebilmektedir. Benzer lezyonlar

pomat veya sag joleleri ile temas sonrasi da ortaya ¢ikabilmektedir(26,34).

2.5. Klinik Ozellikleri
Akne ciltte sebase folikiillerin en yogun oldugu yiiz, gégiisiin iist kism1 ve sirt

gibi bolgeleri etkiler(2).

Akne vulgariste lezyonlar non-inflamatuar olarak agik ve kapali komedonlar
ile inflamatuar olarak papiiller, piistiiller, nodiiller ve Kistler seklinde goriilebilir(35).
Non-inflamatuar lezyon olan acik ve kapali komedonlar mikrokomedon olarak
baglarlar ve diger akne lezyonlarina dogru ilerlerler(17). Agik komedonlar, melanin
depolanmas1 ve lipit oksidasyonundan dolay:r siyah renkli iken kapali komedonlar
deri renginde papiillerdir(36). inflamatuar lezyonlar ise papiillerden olusur. Piistiiller
ylizeyinde beyaz irin goriiniimlii papiillerdir. Bu lezyonlar genisleyip, sertlesip,
endiire olunca nodiil olarak adlandirilirlar. Kistler ise fluktuasyon belirgin olan
benzer bir lezyon tiriidiir(17). Akne vulgarisin non-inflamatuar ve inflamatuar

lezyonlari eritem, pigmentasyon ve skar birakarak iyilesebilirler(37).

Akne Klinigi ile ruhsal durum arasindaki iliski ise uzun siiredir
arastirtlmaktadir. Emosyonel stres akneyi alevlendirebildigi gibi, hastalar aknenin

sonucu olarak da psikolojik ve psikiyatrik sorunlar yasayabilmektedir(10).



2.6. Diger Akne Tipleri

2.6.1. Akne Neonatorum
Yeni doganda anneden gegen hormonlarin etkisiyle olusan akne benzeri papiil
ve pistiiller seklinde goriilebilir. Adapalen veya salisilik asitli kremlerle hafif soyucu

tedaviler akne neonatorum tedavisi i¢in yeterlidir(38).

2.6.2 Akne Konglobata

Akne konglobata komedonlar, nodiiler Kistler, abseler ve siniis traktlariyla
karakterize siddetli kronik bir inflamatuar akne ¢esididir. Yasam Kkalitesini
etkileyecek derecede skarlara neden olabilir. Akne konglobata ayrica folikiiler

okliizyon tetradinin bir pargasidir. Klasik anti-akne tedavilerine direnglidir(39).

2.6.3. Akne Fulminans
“ Akut febril iilseratif akne” olarak da bilinen, ates, halsizlik, poliartralji,
miyalji, osteolitik kemik lezyonlar1 ve hepatosplenomegali gibi sistemik bulgularin

eslik ettigi en siddetli akne formudur(36,40).

2.6.4. Akne Ekskoriye

Akne ekskoriye, norotik ekskoriyasyonun bir tipi olarak diisiniilmektedir.
Hastalar ¢ikan lezyonlar1 ¢izer ve koparir ki; bu hastalikta koparilan lezyonlar
aknedir. Siklikla, hafif akne siddetli ekskoriyasyonlarla beraberdir. Lezyonlar o
kadar derin hale gelebilir ki, skatris olusabilir. Akne ekskoriye en sik olarak geng
kadinlarda goriiliir, bundan dolay1 “acne excoriee des jeunes filles” tanimi

kullanilir(41).

2.6.5. Kozmetik Akne

Kozmetik akne en sik 20-40 yas arasi kadinlarda goriilen komedojenik
maddeler iceren kozmetik iirlinlerin kullanilmasiyla ortaya ¢ikar. Direngli, diisiik
dereceli kapali komedonlarla karakterizedir ve etken madde kullanimi terk edilince

yavas sekilde geriler(42).

2.6.6. Mesleki Akne
Mesleki dermatozlar arasinda sik goriilen hastaliklardan birisi aknedir.

Endiistriyel ¢Oziiniir olmayan yaglar, komiir katran1 deriveleri, Klor gibi halojen
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kimyasallarla veya petrol kaynakli yaglarla temas mesleki aknenin en Onemli
nedenleridir. Iclerinde en sik klorlu halojenlerle temasa bagl olarak klor aknesi

goriilmektedir(43).

2.6.7. llaca Bagh Akne

Eskiden giiniimiize pek c¢ok ilacin akneiform erilipsiyona neden oldugu
bilinmektedir. Onceden akne vulgaris dykiisii olmayan bir kiside aniden akne benzeri
lezyonlarin ortaya c¢ikmasi, komedonlarin olmamasi, lezyonlarin monomorfik
inflamatuar 6zellikte olmasi, seboreik alanlar disinda da (kollar, bel, genital gibi)
lokalize olmasi, klasik akne tedavilerine yanit alinamamasi ve siipheli ilacin

kesilmesi ile klinik diizelme goriilmesi ilaca bagli akneiform eriipsiyon tanisini

desteklemektedir(44,45).

Androjenler, kotrikosteroidler, trisiklik antidepresanlar, antiepileptikler,
lityum, azotiopiirin, siklosporin, isoniazid, rifampin, B1,6,12 vitaminleri akneiform

eriipsiyon yapabilecek bazi ilaglardandir(44).

2.6.8. Sendromal Akne

Akne en sik goriilen cilt hastaliklarindan biriyken ayni1 zamanda bazi sistemik
hastaliklarin ya da sendromlarin bir komponenti olabilir. Konjenital adrenal
hiperplazi (KAH), polikistik over sendromu (PCOS), hiperandrojenizm, insiilin
direnci, akantozis nigrikans (HAIR-AN) sendromu, Sinovit, akne, piistiilozis,
hiperostozis, osteit (SAPHO) sendromu, piyojenik artrit, pyoderma gangrenozum,
akne (PAPA) sendromu bu hastaliklardan bazilaridir(46).

2.7. Akne Vulgarisin Klinik Siddetinin Derecelendirilmesi

Aknenin siddetinin derecelendirilmesi bilimsel arastirmalarda; tedaviye
yanitin belirlenmesi ve hasta takibinde onemli bir rol oynar. Akne siddetinin
derecelendirilmesi igin bazi skorlama sistemleri gelistirilmistir. Bu sistemler temel
olarak lezyon miktarin1 belirleme, klinik 6zellikleri degerlendirme ve fotograf ile

takipleri igermektedir(47).

Akne vulgarisin klinik siddetinin belirlenmesi i¢in kullanilan c¢ok sayida
skorlama sistemi bulunmaktadir. Ik olarak 1950 li yillarda kullanilan skorlama

sisteminde akne, evre 1 (basit non-inflamatuar akne), evre 2 (komedon, ve az sayida
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pustiiller), evre 3 (biiyiik inflamatuar papiiller, piistiiller ve az sayida kistler) ve evre
4 (¢ok siddetli kistik akne) olacak sekilde derecelendirilmistir. Plewig ve Kligman
sisteminde, yliziin sag yaninda baskin lezyonun tipi (inflamatuar, komedonal) ve
sayisina gore akne papiiler, komedonal ve konglobata olmak iizere lezyonlara gore
siiflandirilmaktadir. Amerikan Dermatoloji Akademisi siniflamasinda ise sadece
inflamatuar  lezyonlar sayilarak hastalik orta, hafif ve siddetli olarak
tanimlanmaktadir. 1997°de Doshi ve ark. lezyon sayiminin zor ve zaman alici
olmasi, daha once Onerilen yontemlerin bir kisminin sadece yiizdeki lezyonlar esas
almasi ve Amerikan Dermatoloji Dernegi’'nin dnerdigi yontemde sadece inflamatuar
lezyonlarin degerlendirilmesi gerekgeleriyle Global Akne Derecelendirme Sistemi’
ni (global acne grading system)(GADS) 6nermislerdir. GADS’da yiiz (alin, ¢ene, sag
ve sol yanak), govde ve sirtin iist kismi olmak ilizere 6 anatomik bolge ve her
anatomik bolge icin kabaca yiizey alani, dagilim ve pilosebase {initenin yogunlugunu
kapsayan bir faktor belirlenmistir. Derecelendirmede komedon, papiil, piistiill ve
nodiil esas alinir. Bir ve birden fazla lezyon i¢in aynmi siddet kullanilir. Eger bir
anatomik bdlgede hem papiil hem de nodiil varsa nodiil siddet skoru esas alinir. Her
anatomik bolge i¢in lokal skorlar hesaplandiktan sonra bu lokal skorlar toplanip
global skor elde edilir. Bunlar disinda fotograflama yonteminin kullanildigi bazi
skorlama sistemleri de bulunmaktadir. Cunnlife skoru (Leeds teknigi) foto niimerik
bir simniflama yontemidir. Standart bir fotograf makinesi ile g¢ekilen goriintiide
aknenin hafif ile cok siddetli arasinda smiflamasina dayanir. Cook fotografik
yontemi (Modifiye Cook metodu) skorlar1 0 ile 8 arasinda degisen Olgekli bir
skorlama sistemidir(47,48).

Bu kadar gegen zamana ve yonteme ragmen tiim diinyada kabul edilmis bir
yontem halen bulunmamaktadir. Birgok iilke tiim bu sistemlerden birine daha agirlik
vermektedir. Ulkemiz arastirmacilarinin akne ile ilgili ¢aligmalarda hangi yontemleri

tercih ettigi incelenecek olursa, en ¢ok kullanilan yontem GADS’ tir(47).

2.8. Akne Vulgariste Ayirict Tam
Bircok deri hastaligi aknevulgarisi taklit edebilir. Bunlardan bazilari
epidermal kistler veya derin milia, multipl osteoma, multipl kii¢cliik adneksiyal

neoplazmalar, folikiilitler, pilar keratoz, sigillerdir(49). Akne vulgarisin daha sik
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karistigi hastaliklar ise rozasea, perioral dermatit, pilar keratoz ve folikilittir. Bu
hastaliklardan ayriminda ise akne vulgariste komedon olmasi anahtar rol oynar.
Rozaseada komedon yoktur, eritem, telenjektazi bulunurken genelde yash
eriskinlerde goriiliir. Perioral dermatitte monomorfik papiiler eriipsiyon agiz
¢evresinde olusur ve vermilyon smir korunur, bazen de goz etrafini tutabilir. Pilar
keratoz ise genellikle iist kollarin arka kismin1 etkiler. Folikiilitler siklikla erkeklerde
goriilir ve uzun siireli antibiyotik tedavinin komplikasyonu olarak karsimiza
¢ikar(50).

2.9. Laboratuvar Bulgularn

Akneli  hastalarda  laboratuvar  testleri  genellikle  herhangi  bir
hiperandrojenizm diisiiniildiigiinde devreye girer. Ozellikle kadimlarda direncli
aknelerde adrenal veya over kaynakli bozukluklar a¢isindan menstiirasyon, hirsutizm

gibi durumlar sorgulanmalidir(51).

Inflamatuar lezyonlarin belirgin oldugu durumlarda bazen lskositoz, yiiksek
eritrosit  sedimantasyon hizi, proteiniiri  ve dolasan immiin kompleksler
goriilebililir(14). Ayrica anaerobik kiiltiirde ¢cogunlukla P. acnes daha az olarak da
koagiilaz (-) stafilokoklar izole edilmektedir(52).

2.10. Akne Histopatolojisi

Akne vulgarisin temel bilesenleri komedonlar, inflamatuar lezyonlar ve
skardir. Komedon, sebase folikiiliin liimeninde keratinize hiicrelerden olusan bir
tikagtir(53,54,55). Iki tip komedon vardur; kiigiik bir agza sahip olan kapali komedon
ve bunun tersine genis agiza sahip olan agik komedondur(54). Kapali komedonda,
liimen igerisinde birkag adet kil ve atrofik sebase asinus vardir; oysa agik komedonda
limende ¢ok sayida kil vardir ve sebase asinus atrofiktir veya yoktur. Komedonlarin
rliptiire olmasi halinde; inflamasyon ve dermal skar olusumunun sonucu olarak sekli
bozulmus sekonder komedonlar olusabilir(53,54). Ozellikle komedonun boyun
kisminda epidermal Kistler olusabilir. Komedondan farki genellikle daha biiyiik
boyutlardadir, sebase ve pilar tinitesi eksiktir(54).

Komedonlar klinik olarak uzun siire takip edilebilir ve herhangi bir anda

inflamasyona ugrayabilirler. Konvansiyonel olarak mikrokomedonlar veya
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komedonlar igerisinde notrofillerin birikimine, ardindan da folikiil riiptiirii ve
dermiste piistiil olusmasi durmuna inflamatuar lezyonlar denir. ilk asamada
lenfositlerin spongiozla folikiil epitelinin duvarina infiltre oldugu goriiliir. Bu
durumu sonra noétrofillerin folikiil i¢inde birikmesi izler sonrasinda ise folikiil
distansiyonu ve ardindan da folikiil riiptiirii olusur. Riiptiir bolgesinde graniiler
tabakanin lokalize bir kaybi olabilir. Bu da bu bolgede keratinizasyona bagli bir

kusur oldugunu diisiindiirmektedir(56).

Akne vulgariste skar; lokalize dermal fibrozis veya hipertrofik skar seklinde
olabilir. Atrofik ¢ukurlar yaygindir(54).

2.10. Akne Vulgariste Tedavi

Akne patogenezinde rol oynayan faktorlerin daha iyi anlasilmasi tedavi
acisindan 6nemlidir(16). Akne vulgariste tedavi hastanin yasi, cinsiyeti, hastalik
siddeti, aile Oykiisii, eslik eden hastaliklar, daha 6nce uygulanmis tedavilere cevap,

skar ve pigmentasyon varlig1 goz oniine alinarak planlanmalidir(57).

Akne vulgarisin tedavisinde topikal, sistemik ajanlarin kullanimi, kombine

tedavi, fiziksel ve cerrahi segenekleri mevcuttur(58).

2.10.1. Topikal Tedavi

Topikal tedavide tercih edilebilecek bir¢ok etken madde bulunmaktadir. Akne
tedavisinde etken madde kadar kullanilan ilacin formu da (krem, jel, soliisyon ya da
losyon) onemlidir. Kremler hassas ve kuru cildi olanlar igin uygundur. Yash cildi
olan hastalar kremden rahatsiz olabilirler ve kurutucu 6zelligi olan jelleri daha rahat

kullanabilirler. Losyonlar herhangi bir deri tipinde kullanilabilir(58).
A) Topikal Retinoidler

Topikal retinoidler akne tedavisinde 1962’ den beri kullanilmaktadir. Topikal
retinoidler prekiirsor lezyon olan mikrokomedonlarin olugmasii inhibe eder,
komedonlarin sayisin1 azaltir, anti-inflamatuar etki gosterir, folikiiler epitelin
anormal deskuamasyonunu onler, diger ilaglarin penetrasyonunu kolaylastirir. Esas
etkisi mikrokomedonlar1 azaltarak yeni lezyon gelisimini Onlemektir(16). Topikal

retinoidler komedogenezi hedef aldiklarindan hem iflamatuar hemde non-inflmatuar
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aknelerde birinci basmak tedavi olarak tavsiye edilir(59). Aknede kullanilan birgok
retinoid tipi vardir: Tretinoin, adapalen, tazaroten, izotretinoin, motretinid,
retinaldehit ve retinoil beta glukuronidtir(16).

Tretinoin: Uzerinde calisilan ilk topikal retinoid olup, en etkin topikal
komedolitik ajandir(58)(60). Iritan etkisi nedeniyle kii¢iik miktarda bir test dozu
uygulanmalidir. Tretinoin gebelikte kullanimi agisindan C sinifindadir. Fotoirritan
etkisi oldugundan giinesten koruyucu krem kullanimina ihtiya¢ olabilir. Klinik
iyilesme i¢in 3-4 aylik kullanim gerekebilir(58).

Adapalen: Retinoid aktivitesi gosteren sentetik bir naftoik asit tiirevidir.
Anti-iflamatuar etkisi lipooksijenaz ve arsidonik asidin oksidatif metabolizmasinin
inhibisyonundan kaynaklanmaktadir(59). Tretinoine gére daha az irritasyon yapar ve
daha tolare edilebilir(16,58).

Tazaroten: Sentetik bir retinoid olan bir 6n ilagtir ve deride aktif formu olan
tazarotenik aside doniisiir, giiclii bir komedolitik bir ajandir. Avrupa’ da psoriasis
Amerika’ da psoriasis ve akne i¢in onay almistir ve diger topikal ajanlar kadar
etkilidir(16,59,61).

Izotretinoin: Akne lezyonlarinin temizlenmesinde tretinoin ile benzer
etkinlige sahiptir fakat daha az irritasyon yapar ve topikal formunun etkileri oral
formunun etkileri birbirinden farklidir(16,60).

Motretinid: Ikinci nesil monoaromatik bir retinoidtir, etki olarak tretinoine
gore zayiftir fakat daha az irritasyon yapar(60).

Retinaldehit: Keratinositlerdeki dogal A vitamini metabolizmasinda anahtar
bir ara molekiil olan retinaldehit, komedolitik etki gosterir(16,62).

Retinoil beta glukuronid: Retinol ve retinoik asit, beta glukuronid ve
retinoil beta glukuronide metabolize olur. Akne tedavisinde kullanilan retinoil beta
glukuronid ayn1 zamanda iyi tolere edilir(16).

B) Topikal Antibiyotikler

Topikal antibiyotikler folikiil i¢inde birikerek, anti-inflamauar mekanizmalar
araciligiyla ve antibakteriyel yolla etkilerini meydana getirmektedirler ve hafif akne
tedavisinde endikelerdir(60,63).

Topikal antibiyotikler diger topikal tedavilere gore daha az irritasyona sebep

olurlar. Oral antibiyotiklere gére daha yavas ve daha az etkilidirler. Etkisi yavas
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oldugundan ve bakteriyel direng gelisimi nedeniyle tek baslarina kullanilmasi

onerilmez(16).

Eritromisin: Makrolid grubu antibiyotik olup, akne tedavisinde en ¢ok
kullanilan topikal tedavilerden biridir. Eritromisin inflamatuar akne lezyonlarin
¢Ozlimiinii olumlu etkiler fakat bunu yalnizca P. acnes yogunlugunu azaltarak degil
ayni zamanda notrofil kemotaktik faktorlerin ve reaktif oksijen tiirlerinin liretimini

direkt inhibe ederek de yapar(9).

% 1, % 2 soliisyon, % 2 krem, % 2 ve % 4 jel seklinde bulunmaktadir. Tedavi
sirasinda  direngli P. acnes suslarinin ortaya c¢ikabilir ve tolere edilemeyen
gastrointestinal yan etkileri gelisebilir. Benzoil peroksit, tretinoin veya ¢inko ile
kombine edilmis sekilde de bulunmaktadir ki bu kombinasyonlar P. acnes direnci

riskini de azaltir. Gebelikte kullanilabilir ve yemeklerle birlikte alinmalidir(16,58).

Klindamisin: P. acnes’ e karsi bakterisidal etkilidir. P. acnes inhibsiyonu
nedeniyle ciltteki yag asidi seviyeleri azalir. Topikal uygulanan klindamisin fosfat
biiyliik olgiide agik komedonlara penetre olur ve onlart steril komedon haline

doniistiirtr(59).

Nadifloksasin: Nadifloksasin goreceli olarak daha yeni kullanilmaya
baglanilan, aerob Gram (+), Gram (-) ve Propionibacterium acnes (P. acnes) dahil
olmak {izere anaerob bakterilere kars1 bakterisidal etkinlik gosteren genis spektrumlu
sentetik bir florokinolondur. Bakterisidal etkinliginin yani sira anti-inflamatuar etkisi

tanimlanmistir(64).

Tetrasiklin: Tetrasiklin genis spektrumlu polietilen bir antibiyotiktir.
Aminoagil-tRNA’ y1 baglayarak prokaryotik 30S ribozomu inhibe eder. Akne ve
rozasea tedavisinde topikal olarak kullanilabilir. Fakat 1g1ga duyarlilig1 arttirdigi igin
pek tavsiye edilmez(65).

C) Diger Topikal Tedaviler

Benzoil Peroksit (BPO) : Akne tedavisinde 1950’ lilerden beri kullanilir(58).
BPO P. acnese karsi yaygin bakterisidal etki gosteren bir ajandir. Antibakteriyel,

anti-inflamatuar, keratolik ve yara iyilestirici dzellikleri bulunmaktadir. BPO deriye
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gectikten sonra sistin ile benzoik aside metabolize olur bu iiriinler serbest oksijen
radikallerini yiiksek reaktif oksijenlere g¢evirir ve bu yiiksek reaktif oksijenler ise

bakteri hiicre zarindaki proteinleri okside edip hiicre 6liimiine yol agar(4).

Tolere edilebilirligi ve etkinligi uygun oldugu i¢in akne tedavisinde yaygin
kullanilir. Kullanimin1  kisitlayan etkileri konsantrasyona bagli ortaya ¢ikan
irritasyon, kuruluk ve kiyafetleri boyamasidir. Ilk kullanimda test etmek amaciyla bir
miktar ilacin antekiibital bolgeye uygulanmasi onerilir. Cesitli dozlar1 bulunmasina
ragmen etkisinin doza bagli olduguna dair ¢ok az kanit vardir. P. acnes direncini
engellemek i¢in topikal ya da oral antibiyotik tedavilerinin  yanina
eklenebilir(4,16,58,60).

Azelaik Asit: Azeleik asit, dogal olarak bulunan bir dikarboksilik asittir.
Aerobik ve anaerobik bakterilere karsi antibakteriyel etki gosterir, keratinizasyonu
inhibe eder, anti-inflamatuar etkisi vardir. Aknenin hem inflamatuar hem de non-

inflamatuar lezyonlarina etkilidir(16).

Salisilik Asit: Komedolitik ve keratolitik 6zellikleri olan bir beta-hidroksi
asittir. Folikiillerden emilir ve ¢6ziildligli zaman iist tabakadaki olii cilt hiicrelerin
dokiilmesini tesvik eder boylece gozeneklerin tikali olmasini dnler. Bir diger ifadeyle

folikiil epitelininin deskuamasyonunu artirarak komedon olusumunu engeller.

Komedonlu aknede BPO kadar etkilidir(58,66).

Pikolinik Asit: Piklonik asidin insan viicudunda ¢inko, demir, krom gibi
metal iyonlariyla selasyon yaparak etki gosterdigi disiiniiliiyor. Antiviral,
antibakteriyal ve immiinomodiilatér 6zelligi bulunan piklonik asit akne tedavisinde

topikal olarak kullaniliyor(67).

Niasinamid (Nikotinamid): Niasinamid suda eriyen B3 vitaminidir. Stabil
bir uriindiir. Niasin’ in fizyolojik aktif formudur. Akne wvulgaris tedavisinde
kullanimi  sebum yapimimi baskilamasmna ve anti-inflamatuar 6zelliklerine
dayanmaktadir. Draelos ve ark. ¢alismasinda Japon hastalarda %?2 niasinamid igeren
preparat uygulanan c¢alisma grubunda, plasebo uygulanan gruba gore ikinci ve

dordiincii haftalarda sebum ekskresyon hizinda diisme saptanmistir. Niasinamid’ in
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epidermal bariyer fonksiyonu iizerine stabilizator etkisi vardir. Transepidermal su

kaybini azaltmakta ve stratum korneumda nemlendirici etki géstermektedir(68).

Sebum iiretimini azaltic1 ve deskuamasyonu artirict 6zelligi bulunan ayrica
anti-inflmatuar bir ajan olan niasinamid bir basina veya kombine akne tedavisinde,

dermokozmetik olarak akne tedavisinde kullanilabilir(7).

Dapson: Dapson anti-inflamatuar ve antimikrobiyal 6zelligi bulunan bir
siilfondur. Propionibacteri diizeyini veya onun faaliyetlerini indirekt olarak azaltir ve

bu yiizden akne tedavisinde alternatif olarak kullanilabilir(69).

Laurik Asit: Laurik asit 12 karbon atomlu orta zincirli yag asitlerinden
doymus bir yag asididir. Ozellikle Hindistan cevizi yag1 ve hurma ¢ekirdegi yaginda

olmak tizere birgok sebzede bulunur(70).

Laurik asit gram pozitif bakterilere kars1 gram negatif bakterilere gore daha
cok antibakteriyel Ozelligi olan bir yag asididir. Epidermal yiizeydeki P. acnes
kolonileri iizerinde giiclii bir bakterisidal etkisi olan bu asit sebositlere karsi ise non-
toksiktir. Ayrica ¢ok diisiik konsantrasyonlarda P. acnes, Stafilikok aureus gibi
bakterilerin biiylimesini inhibe eder. P. acnesi hedef alan ve biiylimesini inhibe edici

etki gosteren bu ajan rutinde dermokozmetik olarak akne tedavisinde kullanilir(7,70).

Gallik Asit: Galik asit (3, 4, 5-trihidroksibenzoik asit), kirmiz1 saraplar ve
yesil caylar gibi islenmis igeceklerde bulunan dogal olarak olusan bir polifenolik

bilesiktir(71).

Gallik asit ilk olarak Rhus toxicodendron bitikisinden elde edilmistir .
Sonrasinda ise farkli bitkilerde ve Syzygium jambos L.(Alston) bitki yapraklarinin
ekstratindan da elde edilmistir. Gallik asit ve tiirevlerinin antihiperglisemik,
antioksidan, anti-inflamatuar, noroprotektif aktivite, yara iyilestirici aktive,
hepatoprotektif aktivite ve antikanser aktivitesi olduguna dair c¢esitli yayinlar
bulunmaktadir. P. acnese karsi ise antioksidan, sitotoksik ve anti-inflamatuar
Ozellikleri bulunan bu asit akne tedavisinde kullanilabilen alternatif tedavi

seceneklerindendir(8,71).
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2.10.2. Kombinasyon Tedavileri

Akne patogenezinde rol oynayan faktorlerin daha iyi anlagilmasi tedavi
acisindan 6nemlidir. Patogenezin multifaktoryel olmasi tedaviye kombine tedavilerle
baslamay1 ongérmektedir(16). Son zamanlarda akne tedavisi igin benzoil peroksit,
antibiyotikler, retinoidler vb. iceren topikal formiilasyonlar tedavinin temel dayanagi

olacak sekilde yeni terapotik modeller ve gesitli kombinasyonlar gelistirilmistir(5).

Aknenin patogenezindeki farkli basamaklar: etkileyerek hem komedonal hem
de inflamatuar lezyonlarda hizli ve etkili bir cevap olusturmak amaglanmistir. Ayrica
bakteriyel direng riskini azaltmak i¢in 6nerilen stratejilerden biridir. Hazir topikal
antibiyotik + BPO ve adapalen + BPO kombine preparatlari bulunmaktadir,
kullanimlar: daha kolay oldugu igin hastanin tedaviye uyumunu artirir. Retinoid ile
antimikrobiyal ajanlarin kombine edilmesi en mantiksal olamidir ve bir¢cok akne
hastasinda ilk tedavi secenegini olusturur. Kombinasyon tedavisi inflamatuar akne
lezyonlar: tedavisinde kullanilmali, inflamatuar lezyonlar diizelince tedavi topikal

retinoidle idame edilmelidir(72).

2.10.3. Sistemik Tedavi

A) Oral Antibiyotikler: Antibiyotikler, akne tedavisinde uzun siiredir
kullanilmaktadir. Sistemik antibiyotik kullanimmin temel endikasyonu orta ve
siddetli inflamatuar aknedir(16). En ¢ok tercih edilenler; tetrasiklinler ve deriveleri
(doksisiklin, minosiklin, limesiklin), makrolidler (eritromisin, azitromisin) ile ko-

trimoksazol ve trimetoprimdir(72).

Siklin Grubu Antibiyotikler: Akne tedavisinde en yaygin tercih edilen oral
antibiyotiklerdir. Tetrasiklinler ribozomal protein sentez {initesi iizerinden
bakteriyostatik etki gosterirler ve lipofilik olduklar: i¢in pilosebase iiniteye penetre
olurlar. ikinci jenerasyon olan doksisiklin, minosiklin ve limesikilin birinci

jenerasyon tetrasikline gore daha hizli cevap olusturur(72,73).

Tetrasiklinler kalsiyum, demir ve diger polivalan katyonlarla selasyonunu
onlemek icin a¢ karnina ve dispepsiyi onlemek i¢in bol miktarda su ile alinmalidir.

Doksisiklin ve minosiklin emilimi yemekle alindiginda pek etkilenmez(16,58).
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Makrolid Grubu Antibiyotikler: Makrolidler P. acnese kars1 in vitro olarak
bakteriyostatik etkili antibiyotiklerdir. P. acnes igin birinci sinif antibiyotiklerken
anti-inflamatuar 6zellikleri tetrasiklinlere gore daha azdir. Bu gruptaki azitromisin
tetrasikline gore daha az gastrointestinal yan etkilere neden olur ve 1sik
duyarlandirmayla iligkili degildir. Eritromisine karsi ise akne direnci mevcuttur bu

yiizden kullanimi kisitli olmalidir(73).

Trimetoprim-Siilfometaksazol: iki antibiyotik kombinasyonu P. acnes i¢in
bakaterisidal etkilidir ve akne tedavisinde yan etkileri nedeniyle sik tercih edilmeyen
bir antibiyotiktir(58,74).

Akne vulgariste kullanilan oral antibiyotiklerin giinliik kullanim dozlar1 tablo

2.1’ de gosterilmistir.

Tablo 2.1. Akne vulgariste kullanilan oral antibiyotikler ve giinliik dozlar1(74,75).

Oral Antibiyotik Giinliik Kullanim Dozu
Tetrasiklin 250-500 mg giinde iki kez
Doksisiklin 50-100 mg giinde iki kez
Minoksilin 50-100 mg giinde iki kez
Limesiklin 150-300 mg giinde bir kez
Eritromisin 500 mg giinde iki kez
Azitromisin 250 mg haftada ii¢ kez
Trimetoprim/siilfametoksazol 160/800 mg giinde 2 kez

B) Oral Retinoidler

Izotretinoin: Oral izoretinoin (13 cis-retinoik asit) akne tedavisinde uzun bir
stiredir kullanilmaktadir. Akne patogenezinde rol alan major etiyolojik faktorlerin
tiimiine etkili tek ajandir. Sebum {iretimini baskilar, komedon olusumunu onler,

deride P. acnes kolonizasyonunu azaltir, anti-inflamatuar etkisi vardir(16).

Uzun siireli topikal veya oral tedavilere direngli aknelerde, nodiilokistik,
fulminans gibi akne c¢esitlerinde, akne ile birlikte skar veya ciddi psikolojik
komplikasyonu olan hastalarda oral izotretionin endikedir(75). Giinlik dozu 0,5-
1mg/kg olup iki defada yiyeceklerle birlikte alinir. Standart kiimiilatif en yiiksek
dozu 120-150 mg/kg’dir. Ortalama tedavi siiresi 20 haftadir. Izotretinoin tedavisi

baslangicta lezyonlarda alevlenmeye neden olabileceginden giinliik 0,1-0,5 mg/kg’la




20

baslayp birinci ayin sonunda Img/kg/giin’ e ¢ikmak sik yapilan bir uygulamadir(58).
laca baslamlmadan 6nce tam kan saymmi, serum lipitleri, karaciger fonksiyon
testleri, kreatin kinaz bakilmasi ve sonrasinda da tedavi siiresince ve gerek

duyuldugunda kontrol edilmesi 6nerilir(72).

[zotretinoin teratojenik bir ilagtir, bu yiizden tedavi boyunca ve tedavi
sonrasinda altt hafta boyunca gebelikten korunulmalidir. Ayrica deride ve
mukozalarda kuruluk, serum lipitlerin yiikselme, karaciger enzimlerinde yiikselme
gibi yan etkileri de goriilebilir. Asir1 fiziksel aktivite gosterenlerde kas agrilari,
kramplar goriilebilir. Tetrasiklinler, vitamin A deriveleri ve metotreksatla kullanimi
kontraendikedir(16,58,72).

C) Hormonal Tedavi

Hormonal tedavinin amaci sebase bezler ve folikiiler keratinositler iizerindeki
androjenlerin etkilerini azaltmaktir. Kadinlarda aknenin her tipinde izotretinoine iyi
bir alternatiftir, 6zellikle baska bir sebeple (kontrasepsiyon, izotretinoin kullanimi
icin Kontrasepsiyon, diizensiz menstruasyon gibi) oral kontraseptif kullanmasi
istenen kadinlarda olduk¢a iyi bir segenektir. Ayrica akne patofizyolojisindeki
basamaklarin ¢oguna etki etmek amaciyla oral antibiyotikler topikal retinoidler veya
BPO ile kombine edilmesi 6nerilmektedir(16,72).

Hormonal tedaviyi bes ana baslik altinda toplayabilirizz a) Androjen
reseptor(AR) blokerleri ve 5a- rediiktaz inhibitorleri b) Oral kontraseptifler c)
Glukokortikoidler d) Gonadotropin serbestlestirici hormon agonistleri (GnRH
agonistleri)(30,76).

a) Androjen reseptor(AR) blokerleri ve 5a- rediiktaz inhibitorleri

Spironolakton: Ana mekanizmasi steroidal bir AR blokeri olup diger bir
yandan da 5a- rediiktazi inhibe eder. Glinliik 50-100 mg diisiik dozlarla iyi sonuglar
elde edilmistir. Mensturasyon diizensizlikleri, memede hassasiyet, santral sinir
sistemi semptomlar1, ortostatik hipotansiyon, hiperkalemi ve libidoda azalma
yapabilir(30).
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Siproteron asetat: Progestasyonel bir anti androjen olup androjen reseptor
blokeridir. flag (2mg) 35 veya 50 g etinildstradiol ile kombine edilmis sekilde bir
formiilasyon halinde bulunmaktadir. Erkekte feminizasyona neden olur, bu yiizden
sadece kadinlarda kullanilir. Yan etkileri: menstrual diizensizlik, memede hassasiyet

ve biiyiime, bulanti, kusma, bacak 6demi, bas agris1 ve melasmadir(16)

Flutamid: Flutamid androjen reseptoriinii bloke eder. Kadinlarda akne veya
hirsutismusun tedavisinde giinde iki kez 250 mg dozunda oral kontraseptiflerle
birlikte kullaniimaktadir(72).

b) Oral Kontraseptifler

Ostrojen ve progesteron kombinasyonu hipofiz gonadropinlerini inhibe
ederek androjen {iretimini azaltirlar. Ostrojenin diger antiandrojenik etkileri ise,
androjen reseptorlerini bloke etmek, So-rediiktaz enzimini inhibe ederek ve seks
hormonu baglayan globiilin(SHBG) diizeyini artirarak serbest testosteron diizeyini
azaltmaktir(76)(77). Bazi progestinler intrinsik androjenik aktiviteyi artirabilir, bu
nedenle disiik androjenik aktiviteye sahip ikinci jenerasyon(etinodiyol diasetat,
noretindiron, levonorgestrel) veya {iglincli jenerasyon(desogestrel, norgestimat,

gestoden) progestinlerin oldugu oral kontraseptifler tercih edilmelidir(72).

Oral kontraseptifler genellikle menstrasyonun ilk giinii baglanir, 21 giin sonra
kesilip tedaviye 7 giin ara verilir. Iyi yanit alabilmek icin tedaviye 6-9 siklus bu
sekilde devam edilir, fakat tedavi kesildiginde akneler tekrar edebilir(76,77). En
ciddi yan etki olan tromboembolizm riski modern formiilasyonlardaki diisiik 6strojen
diizeyleriyle azaltilmigtir. Genellikle ¢ogu kadin tarafindan kolay tolere edilir.
Bulanti, kusma, gogiislerde hassasiyet, bas agrisi, lekelenme, ara kanamalar,
bacaklarda 6dem ve kilo alim1 gegici yan etkiler olup, tedavinin ilk aylarindan sonra

kaybolur. Baslangigta aknede de hafif bir alevlenme goriilebilir(72).

c) Glukokortikoidler

Glukokortikoidler 11- veya 21-hidroksilaz eksikligiyle giden serum DHEAS
diizeyleri yiiksekligi olan kadin ve erkek hastalarda adrenal kaynakli androjenleri
bloke etmek amaciyla kullanilirlar(72). Diger hormonal tedaviler basarisiz oldugunda

kortikosteroidler kullanilabilir. Prednizolon (Deltacortril, 2.5-7.5 mg) ya da
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deksametazon (Dekort, 0.125-0.500 mg) gece alindiginda Kortikotropin saliniminin

sabah olusan artisin1 engelleyerek bazi hastalarda klinik iyilesme saglayabilir(58).

d) Gonadotropin serbestlestirici hormon agonistleri

Nafarelin, 16prolid, buserelin gibi GNRH agonistleri hipofizden siklik LH,
FSH salinimin1 bloke ederek ovaryan androjen sentezini inhibe ederler. Net etkisi
ovaryan steroidogenezisi inhibe etmektir. Bu ajanlar oral olarak verilmez, nazal
sprey veya enjeksiyon seklinde uygulanir. Kullanimlari, maliyeti ve yan

etkilerinden(bas agrisi, menapozal semptomlar, kemik erimesi) dolay1 sinirlidir(16).

2.10.4. Fiziksel, Cerrahi ve Diger Akne tedavileri

Bazen medikal tedaviye yardimci olarak kullanilabilir. Tretinoin tedavisinden
haftalar sonra daha kolay uygulanabilen komedon ekstraksiyonu, sadece topikal
tedaviye daha hizli cevap almak i¢in kullanilir. Hassas nodiil ve Kistlerde lezyon
igerisine kortikosteroid uygulanip lezyonlarin biiylikligii ve inflamasyonu hizla
azaltilabilir. Piriilan nodiil ve kistler insizyonla bosaltilabilir. Son yillarda fiziksel
tedavi uygulamalari; nonablatif radyofrekans,  405-420 nm dar bant akne
fototerapisi, puls-boya lazer tedavileri de kullanilmaktadir(58). Ayrica akne
skarlarinda da kriyoterapi, kimyasal soyma islemleri, dolgu ve otolog yag

enjeksiyonlari kullanilan yontemlerdendir(72).

Yukarida akne tedavisi genel olarak anlatilmis olup akne tedavisinde

izlenilecek algoritma ise asagida sekil 2.2, sekil 2.3 ve sekil 2.4° te gosterilmistir.



23

KOMEDONAL AKNE

v

Topikal olarak Retinoid* veya Azaleik asit* veya Salisilik asit*

v v

Yamt var ise tedavi en az 12 haftaya
tamamlanmah

8 hafta sonunda yamt yoksa
komedonal aknenin tedaviye yanitsiz
kaldig1 ila¢ ve hasta iliskili diger +
durumlar gozden gecirilmeli

Temiz

\4

IDAME TEDAVi
Topikal retinoid* veya azaleik asit

>065 lik salisilik asit ve >%10 luk azaleik asit 6 haftadan uzun
kullamlmamali, BPO ve topikal antibiyotik bir bagina kullanilmamal

Sekil 2.2. Komedonal aknede tedavi algoritmasi. *Yan etkilere gore doz
ayarlanabilir(78).



Papiilopiistiiler Akne

Hafif

v

BPO* veya Topikal
retinoid** veya Azaleik
asit* veya Sabit
kombinasyon***

v

Orta

|

v

Siddetli

y

Sabit
Kombinasyon***

Sabit  kombinasyon + oral
antibiyotik veya + oral izotretinoin
veya + oral ¢inko veya oral anti-
androjenik hormon tedavisi****

8 hafta kullanima ragmen
9 daha ciddi akneye doniisiim
varsa ilagla ve hastayla ilgili
nedenlere bakilir

€

8  hafta kullamma ragmen

tedaviye yamit yoksa ilala ve [
hastayla iliskili nedenlere bakilir

\4

Tedaviye yanit
varsa en az 12 hafta
tedaviye devam

v

Temiz

v

idame Tedavi

Topikal retinoid* veya azaleik asit

BPO ve topikal antibiyotik bir bagina kullamilmamal
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Sekil 2.3. Papiilopiistiiler aknede tedavi algoritmasi. * Yan etkilere gore doz
ayarlanabilir. ** Ikinci jenerasyon. *** Klindamisin %21/ tretinoin %0,025 (oral
antibiyotikle kombine degil), adapalen %0,1/ benzoil peroksit %2,5, klindamisin %1/
benzoil peroksit %5 (oral antibiyotikle birlikte degil). **** Oral anti-androjenik
hormon preparatlari, kadinlarda 6zelikle anti-androjenik progestin igeren haplar

tercih edilir(78).
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Nodiiler ve/veya Konglobata Akne

4 4

Frkek Kadin
Oral izotretinoin* veya Sabit . Oral izotretinoin + anti-
kombinasyon***  +  Oral androjenik hormanal tedavisi**
antibiyotik(yiiksek doz) . Sabit kombinasyon*** + oral
antibiyotik ve/veya anti-

androjenik hormanal tedavi

12 Haftahk Tedavi®#+* (—I

v

Yamt yoksa ilacla ve
Yamt? —> hastayla iliskili nedenlere
w bakilmah
Evet
Temiz

v

idame Tedavi

Topikal retinoid veya azaleik asit

Retinoid-BPO kombinasyonu olabilir fakat
BPO ve oral antibiyotik tek basina
kullanilmamal

Sekil 2.4. Nodiiler ve/veya konglobat aknede tedavi algoritmasi, * Yan etkilere gore
doz ayarlanabilir, , ** Oral anti-androjenik hormon preparatlari, kadinlarda 6zelikle
anti-androjenik progestin igeren haplar tercih edilir, *** Klindamisin %21/tretinoin
%0,025 (oral antibiyotikle kombine degil), adapalene %0,1/benzoil peroksit %2,5,
klindamisin %21/benzoil peroksit %5 (oral antibiyotikle birlikte degil), **** oral
izotretinoin tedavisi igin 16-24 hafta beklenmelidir(78).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza baslamadan énce Cumhuriyet Universitesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 02.01.2019 tarihli ve 2019-01/04 numarali

karar1 ile ¢alismamiz i¢in onay alindi.

3.1. Calisma grubu

Calismaniz Sivas Cumhuriyet Universitesi Saglik Hizmetleri Uygulama ve
Arastirma Hastanesi Dermatoloji Poliklinigi’ne 01.02.2018-01.02.2019 tarihleri
arasinda bagvurmus olup, akne vulgaris tanisi almig, Dermatoloji Anabilim Dali
“Akne Poliklinigi” uygulamasina ait standart “Akneli Hasta Takip Dosyas1”( Ek 1)
doldurulmusg ve tarafimizca rutin tedavileri verilmis olan 90 hasta arasinda yapildi.
Calismaya alinan tim hastalar calisma hakkinda bilgilendirildi ve katilim igin

onaylar1 alind:.
Calismaya dahil edilme kriterleri:

- Klinik olarak akne vulgaris tanis1 almis olmak.

- 18 yas veya iizerinde bir yasta olmak.

- Tedavisi icin sadece bir ¢esit topikal ajan kullanmak ve yaninda her hangi bir
sistemik tedavi almamak

- Ayrica verdigimiz tedaviye baslanilmadan 6nce son 6 aydir sistemik retinoid,
son 3 aydir kombine oral kontraseptif, son 1 aydir sistemik antibiyotik veya
steroid ve son 3 haftadir herhangi bir topikal akne preparati kullanmamis

olmak
Calismaya alinmama kriterleri:

- 18 yasindan kiiciik olanlar

- Gebeler, emzirenler ve hiperandrojenizmi diisiindiirecek hirsutizm veya adet
diizensizligi olanlar

- Polikistik over sendorumu, Diabetus Mellitus, Tiroid hastaliklar1 gibi bagka
endokrinolojik sistemik hastaliklar1 olanlar ile akneye sebep olacak bagka
sistemik hastaliklar1 olanlar

- Verilen tedavi disinda baska topikal, sistemik ilag, kozmetik iiriin kullananlar
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3.2. Calisma Yontemi

Calismamiz retrospektif, tek merkezli olarak planlandi. Calismamiza
poliklinigimize daha Onceden basvurmus ve Onceden akne vulgaris tanisi almig
“Akneli Hasta Takip Dosyas1”(EK 1) doldurulmus ve tarafimizca rutin tedavileri
verilmis ve 2 ay boyunca dosya iizerinden takibi yapilmis hastalar dahil edildi. Bu
dosyalarda hastanin demografik bilgileri, hastalig1 ve ek hastaliklarla ilgili bilgiler,
gerek duyulmusgsa hastadan alinan kan laboratuvar bilgileri ile hastanin aknesini ve
akneyle ilgili sosyopiskolojik durumunu degerlendirmek ig¢in Global Akne
Dercelendirme Sistemi(GADS)(Tablo 2), Lezyon sayimi ve fotograf takibi ile
yapilan derecelendirme (Hayashi ve ark.)(LS)(Tablo 3), Dermatoloji yasam kalite
indeksi(DLQI), Akne yasam kalite indeksi(AQOL) gibi degerlendirme Oolgiitleri
bulunmaktadir. Hastalar poliklinige ilk bagvurduklar1 zaman bu o6lgiitlere gore
degerlendirilip ve dosyalar1 doldurulup kaydediliyor, uygun goriilen sistemik veya
topikal tedavi baslaniliyor. Ardindan da 2. Hafta, 4. Hafta ve 8. Haftalarda hastalar
kontrole cagrilip her bir kontrolde tedavi yanitlar1 ve sosyopsikolojik durumlari

tekrar degerlendirilip dosyasina kaydediliyor.

Calismamiza; biz de hastalarin Akneli Hasta Takip Dosyalarini geriye yonelik
tarayarak sadece %5 BPO, %5 BPO + %3 eritromisin kombinasyonu ve Niasinamid
+ gallik asit + laurik asit kombinasyonu verilmis olan hastalar1 dahil ettik ve bu
hastalar1 Grup 1( sadece BPO kullananlar), Grup 2( sadece BPO + eritromisin
kombinasyonu kullananlar) ve Grup 3( sadece ve niasinamid + laurik asit + gallik
asit kombinasyonu kullananlar) olmak iizere {i¢ gruba ayirdik. Her gruba rastgele

olmak tizere 30 hasta dahil ettik.

Gruplardaki ila¢ kullanim1 sekli su sekildeydi; Grup 1 %5 BPO preparatini
ginde 1 kez olacak sekilde geceleri lezyonlu bolgeye yaygin ve ince bir tabaka
seklinde hafif masaj yaparak uygulamis ve sabaha kadar yiiziinde bekletip sabahlari
ik suyla temizlemislerdi, Grup 2 de %5 BPO + %3 eritromisin preparatin1 Sabah
aksam giinde 2 kez olacak sekilde ayn1 Grup 1 deki hastalar gibi uygulamislardi,
Grup 3 ise niasinamid + laurik asit + gallik asit preparatini1 sabah aksam giinde 2 kez
olacak sekilde tiim yiize hafif masaj yapacak sekilde uygulayip 1lik suyla da

temizlemesini yapmiglardi.



28

Gruplarin tedavi etkinlikleri dosyalardaki GADS ve LS skorlar1 geriye
yonelik taranip hastalarin 0,2,4 ve 8. haftadaki skorlar1 degerlendirilip belirlendi ve

birbirleriyle kiyaslandi.

Tedavi etkinliklerinin degerlendirildigi GADS tablo 3.1 ve LS tablo 3.2° de

asagida gosterilmistir.

Tablo 3.1. Global akne derecelendirme sistemi(GADS) : Anatomik bolge faktorii x
akne tipi siddeti(o bolgedeki siddeti en yiikksek lezyonun siddeti almip hesap

yapilir)= o bolgenin skoru ( her bdlgenin skoru ayr1 ayr1 hesaplanir ve toplanip total
skor elde edilir)(47).

Global Akne Derecelendirme Sistemi(GADS)

Anatomik Bolge Akne tipi siddeti Faktor

Alin 2

Sag yanak Yok(0) 2

Sol yanak Komedon(1) 2

Burun Papiil(2) 1

Cene Piistiil(3) 1

Gogiis ve Sirt iist kismu Nodiil(4) 3

Toplam Skor

Global Akne Skor Siddeti 1-18 Hafif
19-30 Orta
31-38 Siddetli
>38 Cok Sidetli

Tablo 3.2. Lezyon Saymm Ve Fotograf Takibi ile Yapilan Derecelendirme(Hayashi
Ve Ark.) : Bu yontemde ilk olarak yiiziin bir yarisindaki inflamatuar akne lezyonlar
belirlenir. Ikinci asamada her bir inflamatuar lezyon ayri ayri sayilir(47).

Lezyon Saymm Ve Fotograf Takibi ile Yapilan Derecelendirme(Hayashi Ve
Ark.)

Lezyonlarin Toplam Sayisi Siddeti

0-5 Hafif

6-20 Orta

21-50 Siddetli

>50 Cok Siddetli
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3.3. Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin analizinde Cumhuriyet Universitesi kampiis lisansli SPSS 23 paket
programi kullanilmistir. Veriler normal dagilima uydugu i¢in parametrik testler
kullanilmistir. Degiskenler i¢in ardisik olarak dort farkli zamanda Slgiim yapilmis
oldugundan Repeated Measures ANOVA testi kullanilmigtir. Mauchly's Test of
Sphericity testinin significance (p) degeri 0,05’ten biiyiik oldugunda, kiiresellik
varsayimi saglandigindan dolay1r Sphericity Assumed testinin, p degeri 0,05’ten
kiiciik oldugunda ise kiiresellik varsayimi saglanmadigindan dolayr Greenhouse-
Geisser testinin significance degerine bakilarak bulgular yorumlanmigtir. Bagimsiz
iki grup i¢in independent sample t test, ikiden fazla bagimsiz grup i¢in F testi
(ANOVA) kullanilmustir. Ikiden fazla bagimsiz gruplu karsilastirmalar icin ANOVA
kullanirken, hangi grubun digerlerinden farkli oldugunu belirlemek i¢in homojenlik
varsayimini  saglayanlarda Scheffe, homojenlik varsayimini saglamayanlarda

Tamhane’s T2 testleri kullanilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalarin Genel ve Gruplarmin Ozellikleri

Calismamiza 10(%11,1) erkek ve 80(88,9) kadin olmak iizere toplam 90 akne
vulgaris tanili hasta dahil edildi(Tablo4.1). Hastalarin yaslar1 en kiigiigli 18 en
biliyligli 32 yasinda olmak iizere bu yas araliginda degismekteydi ve genel yas
ortalamasi 21,81 + 3,05 idi. Hastalarimizin akne vulgaris siireleri 1 ay ile 120 ay

arasinda degismekteyken genel ortalama hastalik siiresi ise 41,5 = 31,2 aydi.

Erkek hastalarin yas ortalamasit 21,2 + 4,07 iken kadin hastalarin yas
ortalamast 21,8 + 3,05 olarak hesaplandi. Cinsiyetler arasinda yas acisindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi(p=0,505). Erkek hastalarin ortalama hastalik siiresi
ise 46,6 + 28,4 ay kadin hastalarin ortalama hastalik siiresi ise 40,8 + 31,7 ay olarak
hesaplandi ve cinsiyetler arasinda hastalik stiresi agisindan istatistiksel olarak anlaml

fark saptanmadi(p=0,587) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin genel 6zellikleri.

Ozellikler Kadin Erkek p degeri

Kisi sayist 80(%88,9) 10(%11,1) -

Ortalama 21,8 +3,05 21,2 £ 4,07 0,505
yas(yi)
(ort + SS)
Ortalama 40,8 + 31,7 46,6 + 28,4 0,587
hastahk
siiresi(ay)
(ort + SS)
ort = SS: Ortalama + Standart Sapma. p: Istatistiksel olarak anlamlilik degeri(p<

0,05 anlaml).

Grup 1’ de( sadece BPO kullananlar) 4(%13,3) erkek, 26(%86,7) kadin, Grup
2’ de( sadece BPO + eritromisin kombinasyonu kullananlar) 3(%210) erkek, 27(%90)
kadin, Grup 3’ de( sadece niasinamid + laurik asit + gallik asit kombinasyonu
kullananlar) 3(%10) erkek, 27(%90) kadin olmak {izere her 3 grupta da 30 ar hasta
bulunmaktaydi. Her {i¢ grup arasinda cinsiyetler agisindan istatistiksel olarak anlaml
bir fark yoktu(p=0,897) (Tablo 4.2).
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Gruplardaki yas ortalamalarina bakildiginda; Grup 1’ in yas ortalamas1 20,9 +
2,46 Grup 2’ nin yas ortalamasi 22,4 + 3,27 ve Grup 3’ {in yas ortalamasi ise 22,1 +
3,23 olarak hesaplandi. Her li¢ grup arasinda yas agisindan istatistiksel olarak anlaml
fark bulunamadi(p= 0,127) (Tablo 4.2).

Hastalik siiresi ag¢isindan hastalar degerlendirildiginde; Grup 1° deki
hastalarin ortalama hastalik siiresi 44,0 £ 29,6 ay Grup 2’ deki hastalarin ortalama
hastalik stiresi 36,5 + 35,2 ay Grup 3’ deki hastalarin ortalama hastalik siiresi ise 43,9
+ 29,0 ay seklindeydi. Her ii¢ grup arasinda hastalik siireleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark goriilmedi(p=0,572) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Hasta gruplariin 6zellikleri.

Ozellikler Grup 1 Grup 2 Grup 3 p degeri
Aldigi tedavi | BPO BPO + Niasinamid + -

Eritromisin Gallik asit +

Laurik asit

Kadin 26(%86,7) 27(%90) 27(%90) 0,897
Erkek 4(%13,3) 27(%90) 27(%90)
Ortalama 20,9+ 2,46 22,4+ 3,27 22,1 £3,23 0,127
yas(yil)
(ort +SS)
Ortalama 44,0 £ 29,6 36,5+ 35,2 43,9+29,0 0,572
hastahk
siiresi(ay)
(ort + SS)

ort £ SS: Ortalama + Standart Sapma. p: Istatistiksel olarak anlamlilik degeri(p<

0,05 anlamli).

4.2. Hastalarin Klinik degerlendirme Sonuclar:

4.2.1.

Global

Degerlendirme Sonuclari

Akne

Derecelendirme

Sistemine(GADS)

Gore

Hastalarin baslangig(0. hafta) GADS sonuglar1 GADS 1, 2. hafta sonuglari
GADS 2, 4. hafta sonuglart GADS 3 ve 8. Hafta sonuglar1 ise GADS 4 olarak
kaydedilip degerlendirildi.
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Erkek hastalarda GADS 1 skoru ortalama 19,9 + 6,43 iken kadin hastalarda
ise 17,1 + 5,18 olarak hesaplandi. Her iki cinsiyet agisindan hastalarin baslangig
GADS skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi(p= 0,120) (Tablo
4.3). Baslangic GADS ortalama degerlerine bakilinca GADS’ a goére erkekler orta
siddetli kadinlar ise hafif siddetli akne sinifinda yer almaktaydi(Bkz. Tablo3.1).

Erkek hastalarin GADS 2 skoru ortalama 14,7 £+ 5,20 kadin hastalarin GADS
2 skoru 13,9 + 5,50 olarak hesaplandi. Her cinsiyetin GADS 2 skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu(p=0,694) (Tablo 4.3).

GADS 3 degerlerine bakildiginda; erkek hastalarda ortalama 15,0 + 7,94
kadin hastalarda ise 12,2 &+ 4,85 olarak hesapland1 ve her iki cinsiyet arasinda GADS
3 skorlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi(p= 0,124) (Tablo 4.3).

GADS 4 yani hastalarin 8. haftadaki olan tedavinin son kontrol degerleri
hesaplandiginda erkek hastalarda ortalama 12,1 + 5,02 iken kadin hastalarda 10,1 +
4,80 bulundu. Skorlar arsindaki fark her iki cinsiyet icin istatistiksel olarak anlamli
degildi(p= 0,238) ve her iki grupta tedavi sonras1t GADS skorlar1 baslangica gore
azalmist1 (Tablo 4.3). Her iki cinsiyet grubu da GADS’ a gore tedavi sonunda hafif
siddetli akne sinifinda bulunmaktaydi(Bkz. Tablo 3.1).

Tablo 4.3. Hastalarin cinsiyetlerine gore GADS degerlendirmeleri.

GADS Skoru Kadin Erkek p Degeri
(ort = SS)

GADS 1 17,1 £5,18 19,9 £ 6,43 0,120
GADS 2 13,9+ 5,50 14,7 £5,20 0,694
GADS 3 12,2 £4,85 15,0 +£ 7,94 0,124
GADS 4 10,1 + 4,80 12,1 +£5,02 0,238

GADS: Global Akne Derecelendirme Sistemi. ort £ SS: Ortalama £ Standart
Sapma. p: Istatistiksel olarak anlamlilik degeri(p< 0,05 anlamlr).

GADS 1 skorunu gruplar i¢in hesapladigimizda Grup 1 GADS skoru
ortalama 17,4 + 5,28 Grup 2’nin ise 16,5 = 5,18 iken Grup 3’tin GADS 1 skoru 18,2
+ 5,6 oldugu goriildii ve li¢ grup arasinda GADS 1 skorlar agisindan istatistiksel
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olarak anlamli fark yoktu(p= 0,462) (Tablo 4.4). Bu degerlere bakildiginda her ii¢
grupta baslangicta GADS’ a gore hafif siddetli akne degerlendirmesinde yer
almaktaydi.(Bkz. Tablo 3.1).

GADS 2 skorlar1 degerlendirildiginde sirasiyla Grup 1 icin ortalama 14,8 +
6,27 Grup 2 i¢in 12,5 + 4,32 ve Grup 3 i¢in ise 14,7 + 5,44 bulundu. Her {i¢ grup igin
GADS 2 skorlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi(p= 0,188) (Tablo
4.4).

GADS 3 Skorlarina bakildiginda ortalama olarak Grup 1’ de 11,8 =+ 5,12
Grup 2’ de 11,7 £ 4,31 ve Grup 3° de 14,1 + 6,10 olarak degerlendirildi. GADS 3

skorlar1 agisindan {i¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi(p=
0,139) (Tablo 4.4).

GADS 4 skorlar1 hesaplandiginda Grup 1 i¢in ortalama 9,5 + 4,91 Grup 2 i¢in
9,96 + 3,85 ve Grup 3 igin ise 11,6 £ 5,51 seklindeydi ve her ii¢ grubun GADS 4
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriillmedi(p= 0,216) (Tablo 4.4).

Her ti¢ gruba da bakildiginda baglangictan yani 0. haftadan itibaren tedavinin
sonu olan 8. Haftaya gelindiginde, baglangic GADS skorunun azaldigi
goriilmekteydi. Bu azalma her bir grup igin ayri ayri degerlendirildiginde istatistiksel
olarak anlamli bir azalma olarak bulundu(p= 0,000) (Tablo 4.4). Ayrica bu azalma
durumunu {i¢ grup arasinda karsilastirdigimiz da ise gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark goriilmedi( p=0,573).



Tablo 4.4. Hasta gruplarinin GADS skorlarinin degerlendirilmesi.
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GADS Grup 1 Grup 2 Grup 3 P Degeri
Skoru

(ort + SS)

GADS 1 17,4 £5,28 16,5 +5,18 18,2 +£5,6 0,462
GADS 2 14,8 £ 6,27 12,5+4,32 14,7 £ 5,44 0,188
GADS 3 11,8 +£5,12 11,7+ 4,31 14,1 £6,10 0,139
GADS 4 9,5+491 9,96 + 3,85 11,6 £5,51 0,216

P Degeri 0,000 0,000 0,000

GADS: Global Akne Derecelendirme Sistemi. ort + SS: Ortalama + Standart Sapma.

p: Istatistiksel olarak anlamlilik degeri(p< 0,05 anlamlr).

20
18
16
14
12
10

GADS SKORLARI

o N B O

1 2 3

GADS'lar

~

—==gruplar
—e—penzoilperoksit

bp+e

—e—nlg

Sekil 4.1. Gruplara gére GADS skorlarinin degisimi. bp + e: Benzoil peroksit +
eritromisin. nlg: Niasinamid + laurik asit + gallisk asit.

Gruplarin GADS 1’ den GADS 2’ ye gegerken yani 0.haftadan 2. Haftaya

gecisteki skor azalmasi degerlendirildiginde Grup 1 i¢in ortalama fark 2,60 ve p=

0,333 Grup 2 i¢in ortalama fark 3,96 ve p= 0,10 ve Grup 3 i¢in ise ortalama fark 3,50

ve p= 0,135 olarak bulundu yani her ii¢ grup i¢in 0. Haftadan 2. haftaya gegiste olan

skor azalmasi istatistiksel olarak anlamli degildi(Tablo 4.5).
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GADS 2 ‘den GADS 3’ e gegiste yani 2. haftadan 4. haftaya gegerken olusan
skor azalmasina bakildiginda her bir grup i¢in Grup 1’ de ortalama fark 3,00 ve p=
0,211 Grup 2’ de ortalama fark 0,83 ve p= 0,913 ve Grup 3’de ise ortalama fark 0,63
ve p= 0,980 olarak bulundu yani bu azalma da her bir grup igin istatistiksel olarak
anlamli degildi(Tablo 4.5).

4. haftadan 8. haftaya gelirken yani GADS 3’ten GADS 4’e gegerken olugan
azalma hesaplandiginda Grup 1 igin ortalama fark 2,26 ve p= 0,457 Grup 2 igin
ortalama fark 1,76 ve p= 0,502 ve Grup 3 igin ortalama fark 2,50 ve p= 0,411 olarak
bulundu. Bu degerlere bakildiginda bu skor azalmasi {i¢ grup igin istatistiksel olarak
anlamli degildi(Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Gruplara gore 0,2,4 ve 8. haftalara gecisler sirasinda GADS skorlarindaki
azalmanin degerlendirilmesi.

Gruplar GADS 1-GADS 2 | GADS 2-GADS 3 | GADS 3-GADS 4
Ortalama Fark Ortalama Fark Ortalama Fark
Grup1 2,60 ve p=0,333 3,00 ve p=0,211 2,26 ve p= 0,457
Grup 2 3,96 ve p=0,10 0,83 ve p=0,913 1,76 ve p= 0,502
Grup 3 3,50 ve p=0,135 0,63 ve p=0,980 2,50 ve p=0,411

GADS: Global Akne Derecelendirme Sistemi. p: Istatistiksel olarak anlamlilik
degeri(p< 0,05 anlaml).

Gruplarin sadece ilk bir ay igerisindeki tedavi sonuglart GADS skorlarina
gore degerlendirildiginde yani 0. haftadan 4. haftaya gelindigindeki GADS
skorundaki azalma Grup 1 i¢in ortalama fark 5,60 ve p= 0,002 Grup 2 i¢in ortalama
fark 4,80 ve p= 0,001 iken Grup 3 i¢in ise 4,13 ve p=0,053 olarak bulundu. Bu
degerlere bakildiginda Grup 1 ve Grup 2’nin tedavinin 1. ayr sonundaki GADS
skorlarindaki azalma istatistiksel olarak anlamliyken Grup 3’ teki azalma istatistiksel
olarak anlamli degildi(Tablo 4.6).
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Tablo 4.6. Gruplarin 1. ay sonundaki GADS skorunun azalmasinin degerlendirilmesi

Gruplar GADS 1 - GADS 3 p Degeri
Ortalama Fark

Grup 1 5,60 0,002*

Grup 2 4,80 0,001*

Grup 3 4,13 0,053

GADS: Global Akne Derecelendirme Sistemi. p: Istatistiksel olarak anlamlilik

degeri(p< 0,05 anlamli). *: p< 0,05 ve istatiksel olarak anlamli.

Tedavi Baslangicinda GADS’ a gore her {i¢ grup hasta hafif siddetli akne
smifindayken 2 aylik tedavi sonunda tiim gruplarda GADS skorlar1 azalmisg
bulundu(Bkz. Tablo 4.4). Bu durumda {i¢ grupta tedavi sonunda yine GADS’ a gore
hafif siddetli akne sinifinda yer aldi(Bkz. Tablo 3.1).

42.2. Lezyon Saymm Ve Fotograf Takibi 1ile Yapilan
Derecelendirme(Hayashi Ve Ark.) (LS) Sonuglari

Hastalarin baslangi¢(0. hafta) lezyon sayimi(LS) sonuglart LS 1, 2. hafta
sonuglar1 LS 2, 4. hafta sonuglar1 LS 3 ve 8. Hafta sonuglar1 ise LS 4 olarak
kaydedilip degerlendirildi.

Hastalarin baslangi¢ lezyon sayilar1 yani LS 1 sonuglar erkek hastalarda
ortalama 30 + 14,8 iken kadin hastalarda ise 27,4 £+ 12,7 bulundu. Bu sonuglar
arsindaki fark her iki cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli degildi(p= 0,565)
(Tablo 4.7). Her iki cinsiyette baslangigta ortalama LS 1 sonuglarina gore siddetli
akne sinifinda yer almaktaydi(Bkz. Tablo 3.2).

LS 2 skorlart hesaplandiginda erkek hastalarda ortalama 19,6 + 12,7 kadin
hastalarda ise 16,6 + 11,0 bulundu ve her iki cinsiyette LS 2 agisindan aralarindaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi(p= 0,430) (Tablo 4.7).

LS 3 sonuglarina bakildiginda erkeklerde ortalama 13,7 + 10,5 ve kadinlarda
15,1 + 11,5 idi. Bu sonuglara gore cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark yoktu(p=0,708) (Tablo 4.7).
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Son haftaki lezyon sayimi olan LS 4 skorlarina bakildiginda erkeklerde
ortalama 9,40 + 7,01 kadinlarda ise 10,1 + 7,43 olarak hesaplandi ve bu skorlarda
goriilen farklilik cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli degildi(p= 0,759)
(Tablo 4.7). Her iki cinsiyetinde ortalama LS sonuglarina bakildiginda tedavi
baslangicindan tedavi sonuna geldiginde azalma olmug(Tablo 4.7) ve LS’ ye gore

orta siddetli akne sinifinda yer almaktaydilar(Bkz. Tablo 3.1).

Tablo 4.7. Hastalarin cinsiyetine gore LS degerlendirmeleri.

LS’ ler Kadin Erkek p Degeri
(ort +SS)

LS1 27,4+ 12,7 30+ 14,8 0,565
LS 2 16,6 £ 11,0 19,6 + 12,7 0,430
LS3 15,1+11,5 13,7+ 10,5 0,708
LS4 10,1 +7,43 9,40+ 7,01 0,759

LS: Lezyon saymmi. ort £ SS: Ortalama + Standart Sapma. p: Istatistiksel olarak
anlamlilik degeri(p< 0,05 anlaml1).

Gruplara gore lezyon sayimlarina bakildiginda baslangi¢ lezyon sayilari LS 1
Grup 1 igin ortalama 27,2 £+ 13,1 Grup 2 i¢in 26,9 + 13,1 ve Grup 3 i¢in ise 29,0 £+
12,9°du. Gruplar arasinda LS 1 skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
gorilmedi(p= 0,803) (Tablo 4.8). Her ii¢ grupta LS’ ye gore siddetli akne
sinifindaydi.

LS 2 sonuglarina bakildiginda ortalama Grup 1’ de 16,6 = 11,5 Grup 2’ de
13,3+ 7,62 ve Grup 3’ de ise 21,0 £+ 12,8” di. Gruplar arasindaki LS 2’lerdeki bu fark
istatistiksel olarak anlamliydi(p= 0,028) (Tablo 4.8). Bu anlamlilik gruplar kendi
aralarinda ikiserli olarak kiyaslandiginda ise Grup 1 ile Grup 2 arasinda(p= 0,477) ve
Grup 1 ile Grup 3 arasinda(p= 0,435) istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmezken Grup 2 ile Grup 3 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi(p=
0,022).

LS 3 skorlar1 hesaplandiginda ortalama Grup 1 i¢in 11,3 + 6,53 Grup 2 igin
10,9 £+ 6,67 ve Grup 3 icin 22,7 + 14,8 bulundu. LS 3 skorlarindaki bu farklar ii¢
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grup arasinda istatistiksel olarak anlamliydi(p= 0,000) (Tablo 4.8). Gruplar kendi
aralarinda LS 3 agisindan ikiserli kiyaslandiginda ise Grup 1 ile Grup 2 arasinda(p=
0,990) istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmezken Grup 1 ile Grup 3 arasinda
(p= 0,001) ve Grup 2 ile Grup 3 arasinda(p= 0,001) istatistiksel olarak anlaml1 bir
fark goriildi.

Gruplarin tedavi sonrast son hafta degerlendirmesi olan LS 4 skorlari
hesaplandiginda Grup 1 i¢in ortalama 7,76 + 4,43 Grup 2 i¢in 8,73 + 6,09 ve Grup 3
icin 13,7 £ 9,36 olarak bulundu. LS 4 skorunun farkliligi her ii¢ grup arasinda
istatistiksel olarak anlamliydi(p= 0,003) (Tablo 4.8). Gruplar LS 4 bakimindan kendi
aralarinda karsilagtirildiginda ise Grup 1 ile Grup 2 arasinda(p= 0,864) Grup 2 ile
Grup 3 arasinda(p= 0,053) Istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Grup 1 ile Grup
3 arasinda(p= 0,009) ise anlaml1 bir fark vardi.

Gruplarin {igiinde de tedavinin baslangicindaki LS skorlar1 tedavinin sonuna
gelindiginde azalmisti ve bu azalma her bir grup i¢in ayri ayri istatistiksel olarak
anlamliydi(p= 0,000) (Tablo 4.8) ve bu azalma gruplar arasinda karsilastirildiginda
ise is.atistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi(p= 0,450).

Tablo 4.8. Hasta gruplariin LS skorlarinin degerlendirilmesi.

LS Skorlar1 | Grup 1 Grup 2 Grup 3 p Degeri
ort+SS

LS1 27,2+13,1 269+ 13,1 29,0+ 12,9 0,803
LS 2 16,6 £ 11,5 13,3 +7,62 21,0+12.8 0,028*
LS 3 11,3+6,53 10,9 + 6,67 22,7 +14,8 0,000*
LS4 7,76 £4,43 8,73 +6,09 13,7+ 9,36 0,003*

p Degeri 0,000* 0,000* 0,000* -

LS: Lezyon saymmi. ort £ SS: Ortalama + Standart Sapma. p: Istatistiksel olarak

anlamlilik degeri(p< 0,05 anlaml1). *: p< 0,05 ve istatiksel olarak anlamli.
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Sekil 4.2. Gruplara gore LS degisimleri. bp + e: Benzoil peroksit + eritromisin. nlg:
Niasinamid + laurik asit + gallisk asit.

Gruplarin tedavi baslangicindaki LS 1 ile 2. haftaya gecildigindeki LS 2
skorundaki degisimler hesaplandiginda yani LS 1 ile LS 2 arasindaki fark
degerlendirildiginde Grup 1’ de ortalama fark 10,6 ve p= 0,010 istatistiksel olarak
anlamliydi. Grup 2’ de ortalama fark 13,6 ve p= 0,000 istatistiksel olarak anlamliydi.
Grup 3° de ise ortalama fark 8,03 ve p= 0,120 istatistiksel olarak anlamli
degildi(Tablo 4.9).

LS 2 ile LS 3 arasindaki fark yani 2. haftadan 4. haftaya ge¢ildiginde olusan
LS farki gruplarda degerlendirildiginde Grup i¢in ortalama fark 5,26 ve p= 0,195
Grup 2 igin 2,40 ve p= 0,737 Grup 3 igin ise -1,66 ve p= 0,998 bulundu bu durum

farklarin ti¢ grup icin de istatistiksel olarak anlamli olmadigini gosterdi(Tablo 4.9).

LS 3 ile LS 4 arasindaki fark degerlendirildiginde Grup 1 i¢in ortalama fark
3,60 ve p= 0,091 Grup 2 i¢in 2,16 ve p= 0,727 ve Grup 3 i¢in 8,96 ve p= 0,044
olarak hesaplandi. Bu sonuglara gore Grup 1 ve Grup 2 i¢in sonuglar istatistiksel

olarak anlamsizken Grup 3 i¢in anlamliydi (Tablo 4.9).
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Tablo 4.9. Gruplara gore 0,2,4 ve 8. haftalara gegisler sirasinda LS skorlarindaki
azalmanin degerlendirilmesi

Gruplar LS1-LS?2 LS2-LS3 LS3-LS4
Ortalama Fark Ortalama Fark Ortalama Fark
Grup 1 10,6 ve p=0,010* | 5,26 ve p=0,195 3,60 ve p= 0,091
Grup 2 13,6 ve p=0,000* | 2,40 ve p=0,737 2,16 ve p= 0,727
Grup 3 8,03 ve p=0,120 -1,66 ve p= 0,998 | 8,96 ve p= 0,044*

LS: Lezyon sayimi. p: Istatistiksel olarak anlamlilik degeri(p< 0,05 anlamli). *: p<

0,05 ve istatiksel olarak anlamli.

Gruplarin 1 aylik tedavi sonunun yani LS 1 ile LS 3 arasindaki degisim
degerlendirildiginde ortalama fark Grup 1° de 15,9 ve p= 0,000 Grup 2’ de 16,0 ve
p= 0,000 ve Grup 3’de 6,36 ve p= 0,411 idi. Grup 1 ve Grup 2 i¢in istatistiksel olarak
anlamli olan bu fark Grup 3 i¢in ise anlamli degildi(Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Gruplarin 1. ay sonundaki LS skorunun azalmasiin degerlendirilmesi

Gruplar LS1-LS3 p Degeri
Ortalama Fark

Grup 1 15,9 0,000*

Grup 2 16,0 0,000*

Grup 3 6,36 0,411

LS: Lezyon sayimui. p: Istatistiksel olarak anlamlilik degeri(p< 0,05 anlamli). *: p<

0,05 ve istatiksel olarak anlamli.

Tedavi baslangicinda LS’ ye gore siddetli akne smifinda yer alan hasta
gruplar1 tedavinin sonunda 8. haftada ise tiim gruplar orta siddetli akne sinifinda

bulunmaktaydi.
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5. TARTISMA

Akne vulgaris daha ¢ok addlesan donemde ortaya ¢ikan, eriskin donemde de
siklikla devam eden, derinin kronik inflamatuar bir hastalig1 olup 6zellikle kozmetik

gOriiniimiin asil yeri olan yiizii etkilemektedir(10).

Bizim galismamizda daha Onceden akne vulgaris tanisi almis olan, rutin
tedavileri verilmis olan ve “Akneli Hasta Takip Dosyasi”( Ek 1) tarafimizca
doldurulmus olan hastalarin dosyalar1 geriye doniik taranip aralarindan tedavi olarak
sadece % 5 BPO jel, %5 BPO + % 3 eritromisin jel kombinasyonu ve niasinamid,
gallik asit, laurik asit krem kombinasyonu verilmis hastalar rastgele se¢ilip, bu {i¢

ilacin etkinlikleri degerlendirilip, kiyaslanda.

Akne vulgarisin kadinlarda baslangi¢ yasi ortalama 12,1+1,5 erkeklerde
12,8+1,7°dir(11). 12-25 yas arasi kisilerin % 85 i etkilenir(12). Kadin ve erkeklerde
siklig1 benzerdir. Ancak kadinlarda, erkeklerden daha erken yasta baslamaktadir(13).
Akne erkeklerde daha siddetli seyretmektedir(14). Goériilme sikligi yasla beraber
artmakta ve kadinlarda 16-17, erkeklerde 17-18 yaslari arasinda pik yapmaktadir.

Hastalarin cogunda bu donemden sonra akne insidansi diismektedir(13).

Leyden ve ark.(79) akne ile ilgili yaptiklari ¢calismada 124(% 25,2) erkek ve
368(% 74) kadin toplam 492 akne vulgarisli hasta alinmistir. Yas araligi ise 13 — 30
yas arasinda olan hastalar alinmigtir. Hastalar BP/clin, BP ve BP/eritro seklinde ii¢
farkl1 gruba ayrilmis ve her bir gruba sirasiyla 165, 164 ve 163 kisi alinmais.
Gruplarin yas ortalamalar sirastyla 18,8 £ 5,2 yil, 18,1 £ 4,6 yil ve 18,7 £+ 5,0 olarak
hesaplanmis. Hastalik siiresi ise yine sirastyla ortalama 4,9 £ 4 yil, 4,5 + 4 yil ve 5,1

+ 5 yil olarak bulunmus.

Turan ve ark.(80) akne tedavisiyle ilgili yaptiklar1 ¢alismalarinda hastalarin
yaslar1 14 — 40 arasinda ve 12(% 20) erkek ve 48(% 80) kadin hasta olmak iizere
toplam 60 akne vulgaris tanili hasta alinmigtir. Hastalar Grup 1; 4(20%) erkek ve
16(% 80) kadin, Grup 2; 3(15%) erkek 17(% 85) kadin ve Grup 3; 5(25%) erkek ve
15(%75) kadin olarak ii¢ gruba ayrilmisti. Gruplarinin yas ortalamalarini sirasiyla

Grup 1 19,65 + 3,24 Grup 2 19,60 + 3,36 ve Grup 3 i¢in 19,00 £+ 3,17 ve hastalik
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stirelerini ise Grup 1 deki 4,26 + 3,39 yil, Grup 2 3,50 + 2,62 yil, Grup 3 3,94 + 2,59
yil seklinde hesaplamislar.

Aksu ve ark.(68) yaptiklari ¢aligmalarinda 14 ile 40 yaslar1 arasinda ve yas
ortancas1 20,0 (18,0 - 22,8) olan, 64’1 (%80) kadin ve 16’s1 (%20) erkek toplam 80

akneli hasta almiglardir.

Tan ve ark.(81) yaptig1 bir akne c¢alismasinda yas ortalamalar1 20,6 + 6,43
olan 71(%57,7) kadin ve 52(%42,3) erkek toplam 123 hasta almislardir.

Gonzalez ve ark.(82) fasiyal akne tedavisi ile ilgili ¢alismada yas ortalamasi
27,6 = 5,5 olan 10(% 20,8) erkek ve 38(% 79,2) kadin hasta olan toplam 48 hasta yer

almistir.

Bizim ¢aligmamizda 10(%11,1) erkek ve 80(88,9) kadin olmak {izere toplam
90 akne vulgaris tanili hasta bulunmaktaydi. Hastalarin yaslari en kiictigii 18 en
biiyligli 32 yasinda olmak iizere bu yas aralifinda degismekteydi ve genel yas
ortalamast 21,81 + 3,05 idi. Erkek hastalarin yas ortalamas1 21,2 + 4,07 iken kadin
hastalarin yas ortalamasi 21,8 £ 3,05 olarak hesaplandi. Cinsiyetler arasinda yas

acisindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi(p=0,505).

Hastalarimiz Grup 1; 4(%13,3) erkek, 26(%86,7) kadin, Grup 2; 3(%10)
erkek, 27(%90) kadin, Grup 3; 3(%10) erkek, 27(%90) kadin olmak tizere her bir
grupta 30 kisinin bulundugu ii¢ gruba ayrildi. Her {i¢ grup arasinda cinsiyetler
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu(p=0,897). Gruplardaki yas
ortalamalarina bakildiginda; Grup 1’ in yas ortalamas1 20,9 + 2,46 Grup 2’nin yas
ortalamas1 22,4 + 3,27 ve Grup 3’ iin yas ortalamasi ise 22,1 + 3,23 olarak
hesaplandi. Her {i¢ grup arasinda yas acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunamadi(p= 0,127). Hastalik siiresi agisindan hastalar degerlendirildiginde; Grup
1> deki hastalarin ortalama hastalik stiresi 44,0 + 29,6 ay Grup 2’ deki hastalarin
ortalama hastalik siiresi 36,5 + 35,2 ay Grup 3’ deki hastalarin ortalama hastalik
stiresi ise 43,9 + 29,0 ay seklindeydi. Her ii¢ grup arasinda hastalik siireleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi(p=0,572).
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Akne vulgarisin Her iki cinsin esit siklikta tuttugu bilinmesine(13) ragmen
yapilan ¢alismalarda genellikle ve bizim caligmamizda da kadin hasta sayis1 daha
fazla goriilmiistiir. Bu kadin hasta sayisinin fazla olmasinin nedeni; kadmnlarin dis
goriiniimleriyle estetik ve kozmetik agidan erkeklerden daha fazla ilgili olmalar1 ve

kaygi duymalari ile doktora daha ¢ok bagvurmalariyla agiklanabilir.

Akne patogenezi olduk¢a kompleks ve tartismali olup, tedavisinde birgok
gelismeye ragmen en iyi segenek olarak gesitli kombinasyon tedavilerine gerek
duyulmaktadir(4). Son zamanlarda akne tedavisi i¢in benzoil peroksit, antibiyotikler,
retinoidler vb. igeren topikal formiilasyonlar tedavinin temel dayanagi olacak sekilde
yeni terapotik modeller ve g¢esitli kombinasyonlar gelistirilmistir(5). Mevcut
tedavilerden antibiyotiklere karsi direng gelismesi ve bazilarinin yan etkilerinden
dolay1 alternatif akne tedavileri devreye girmistir(6). Biz de calismamizda bu
alternatif tedavi seceneklerden olup ve rutinde kullanima girmis olan niasinamid +
gallik asit + laurik asit kombinasyonu ile antibiyotik direncini 6nlemek amaciyla
kombine edilmis ve rutinde kullanilan BPO + eritromisin kombinasyonu ve yine
rutin de uzun siiredir kullanim1 olan BPO’ nun etkinlikleri ayr1 ayr1 degerlendirip,

kiyasladik.

Maiti ve ark.(59). Akne tedavisinde tazoroten + klindamisin kombini olan jel
ile adapalen + klindamisin kombini olan jeli degerlendirip kiyaslarken diger akne
skorlamalar1 yaninda GADS ve total(infalamatuar ve non-inflamatuar) akne lezyonu

sayimini kullanmiglardir.

El-Latif ve ark.(4) akne vulgaris i¢in BPO ve lazer tedavisini karsilastirdiklari
bir c¢alismada Hayashi ve ark. olusturdugu lezyon sayimi derecelendirmesini

kullanmislardir.

Raone ve ark.(83) akne tedavisinde yaptiklar1 bir ¢alismada degerlendirme
yontemi olarak GADS ve total(infalamatuar ve non-inflamatuar) akne lezyonu

sayimini kullanmiglardir.

Biz de ¢alismamizda ii¢ grubu ayr1 ayr1 degerlendirip ve kiyaslarken Global
Akne Derecelendirme Sistemini(GADS) ve Lezyon sayimi ve fotograf takibi ile

yapilan derecelendirme (Hayashi ve ark.)(LS) yontemini kullandik. Gruplarimizin
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hepsi de tedavi baglangicinda GADS skorlarina gore hafif siddetli akne sinifindayken
LS skorlarina gore ise siddetli akne sinifindaydi ve skorlamalar agisindan baslangigta

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu(p> 0,05).

Calismamiz literatirde % 5 BPO jel, %5 BPO + % 3 eritromisin jel
kombinasyonu ve niasinamid, gallik asit, laurik asit krem kombinasyonu seklindeki
bu ii¢ tedavi seklini birlikte degerlendirip ve kiyaslayan ilk caligmadir. Literatiirde
BPO ve BPO + eritromisin preparatlariyla ilgili caligmalar bulunmaktayken
niasinamid + gallik asit + laurik asit kombinasyonun bilesenleriyle ilgili ¢alismalar

siirlidir.

Calismamizdaki tedavi  sekilleriyle 1ilgili literatiirdeki  caligmalar

degerlendirdigimizde;

BPO; akne tedavisinde kullanilan P. acnese karsi yaygin bakterisidal etki
gosteren bir ajandir. Antibakteriyel, anti-inflamatuar, keratolik ve yara iyilestirici
ozellikleri bulunmaktadir(4). P. acnese karis1 direng gelisimin 6nlemek amaciyla oral

veya topikal antibiyotik tedavilerinin yanina eklenebilir(16).

El-Latif ve ark.(4) akne tedavisinde yogun darbeli lazer tedavisi ile % 5 BPO
jel ile kiyasladiklari bir ¢aligmada hastalara bes hafta boyunca giinde bir kez
uygulanacak sekilde % 5 BPO jel vermisler. Hastalar1 lezyon sayimi ve fotograf
takibi ile yapilan derecelendirmesine(LS) gore degerlendirmisler ve bes haftanin

sonunda lezyon sayiminda istatistiksel olarak anlamli azalma bulmuslar(p= 0,003).

Mareledwane(84) hafif ve orta siddetli akne wvulgariste 100 mg oral
doksisiklin ve % 5 BPO jel tedavisinin randomize karsilagtirildigi bir caligma
yapmistir. Calismasinda giin de iki kez seklinde kullanilmak {izere hastalara %5 BPO
jel uygulatilmistir. Tedavi siiresini 16 hafta tutarak hastalarmni tedavi sonrasi 4,8,12
ve 16. haftalarda lezyon sayisinin azalmasina gore degerlendirilmis ve 16 haftalik
tedavi sonunda % 5 BPO alan hasta grubunda lezyon sayisinda %83,3 seklinde

onemli bir azalma goriilmis.

Korkut ve ark.(85). yaptiklar1 ¢alismada akne vulgaris tedavisinde % 0,1

adapalen jel, % 5 BPO jel ve bu ikisinin kombinasyonun oldugu jel degerlendirilip,



45

kiyaslanmis. Tedavi degerlendirmeleri total(infalamatuar ve non-inflamatuar) akne
lezyonu sayimina gore yapilmis ve tedavi siireci 6 ay tutulmus. Tedavi sonunda %5
BPO kullanan hasta grubunda lezyon sayisinda istatistiksel olarak anlamli bir azalma

gorilmiis(p< 0,05).

Bissonnette ve ark.(86). Salisilik asidin bir lipofilik hidroksi asit tiirevi ile %
BPO’ nun fasiyal akne tedavisinde randomize karsilastirma ¢alismalarinda bir grup
hastalarina 12 hafta boyunca % 5 BPO vermisler. 12 hafta sonunda tedavi etkinligini
non-inflamatuar ve inflamatuar lezyonlarin sayisint  ayr1 ayri  sayarak
degerlendirmisler. Bu sayimlara gore % BPO kullanan grubun non-iflmatuar lezyon
sayisinda(p= 0,001) ve inflamatuar lezyon sayisinda(p= 0,011) istatistiksel olarak

anlamli azalma goriilmiis.

Hicbir topikal antibiyotik, benzoil peroksitten daha etkili bulunmamistir ve
benzoil peroksit, topikal antibiyotik ile kombine kullanildiginda tek basina

kullanimina gore daha etkili bulunmustur ve daha iyi tolere edilir(16).

Ertiromisin; Makrolid grubu antibiyotik olup, akne tedavisinde en g¢ok
kullanilan topikal tedavilerden biridir(9). Benzoil peroksit, tretinoin veya ¢inko ile
kombine edilmis sekilde de bulunmaktadir ki bu kombinasyonlar P acnes direnci

riskini de azaltir(16).

Literatiirdeki eritromisin jel ve BPO + eritromisin jel ile ilgili ¢alismalarina

degerlendirdigimizde;

Tunca ve ark.(9) yaptiklart bir ¢alismada hafif ve orta siddetli akneli
hastalarda % 1 nadifloksasin krem ile % 4 eritromisin tedavisini kiyaslamislar.
Hastalarin bir grubuna 12 hafta boyunca % 4 eritromisin tedavisi verilmis ve 12 hafta
sonunda lezyon sayimina ve akne siddet indeksine(ASI) gore degerlendirme
yapilmis. Bu gruptaki lezyon sayisinda ve ASI skorunda istatistiksel olarak anlamli

diisme saptanmis.

Mazzarello ve ark.(87) iki ¢ift kor seklinde yaptiklar1 arastirmalarinda
propolis, c¢ay yagi ve aloe vera kombinasyonu ile % 3 eritromisin krem

karsilastirilmis. Hastalar 0, 15 ve 30. Giinde total lezyon sayimi1 ve ASI skoruna gore
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degerlendirilmis. Eritromisin kullanan grupta 15. giin ve 30. Giine bakildiginda ASI
skorunda sirasiyla %27,1 ve % 49,7 azalma ile total lezyon sayisin da ise sirasiyla %

23,6 ve % 46,5 seklinde 6nemli derecede azalma goriilmiis.

Chu ve ark.(88) akne vulgaris tedavisinde % BPO + %3 eritromisin jel
kombinasyonu ile % 4 eritromisin + % 1,2 zinc soliisyon kombinasyonunu
karsilastiran bir ¢alisma yapmuslardir. Bu iki tedavi seklini giinde iki kez 10 hafta
olacak sekilde uygulatip tedavi sonuglarini lezyon sayimi, doktor ve hasta global
hesaplama skorlarina gore degerlendirmigler. Her iki tedavi seklide lezyon
saymminda azalma yaparken % 5 BPO + %3 eritromisin jel kombinasyonu kullanan
grup diger gruba gore istatistiksel olarak daha anlamli bir azalma yapmig( p< 0,005)
doktor global hesaplamasina gore yine % 5 BPO + %3 eritromisin jel kombinasyonu

kullanan grup diger gruba gore anlamli bir iyilestirme saglamig(p< 0,001).

Chalker ve ark.(89) % 5 BPO + %3 eritromisin kombinasyonun akne vulgaris
tedavisindeki etkinligini degerlendiren bir ¢ift kor calismas1 yapmislardir. Caligmada
% 5 BPO + %3 eritromisin kombinasyon tedavisi verilen, sadece % 5 BPO tedavisi
verilen, sadece % 3 eritromisin tedavisi verilen ve kontrol grubu olmak tizere dort
grup iizerinden yapilmis. Calismada komedonlar, papiiller ve piistiiller ayr1 ayr
sayilip degerlendirilmis, ayrica toplam inflamatuar lezyonlar {izerinde degerlendirme
de bulunulmus. Bu degerlendirmeler sonucunda % 5 BPO + %3 eritromisin papiil,
pistiil ve toplam iflamatuar lezyon azalmasinda diger gruplara gore istatistiksel
olarak anlamli fark goOstermisken, komedon lezyon sayisinda anlamli farklilik

gostermemis.

Leyden ve ark.(79) sadece BPO, BPO + klindamisin ve BPO + Eritromisin
kombinasyonunu kiyasladiklari ¢aligmalarinda hastalara 10 hafta siiresince giinde iki
kez olacak sekilde tedavileri uygulanmis. Tedavi etkinlikleri degerlendirilirken
komedonlar ve inflamatuar lezyonlar sayilmis ve hastalar 2, 4,8 ve 10. haftada
kontrole ¢agrilmis. Ayrica hastalar doktor ve kendi degerlendirme hesaplarina gore
de degerlendirilmislerdir. Bu degerlendirmelerine gére BPO + klindamisin tedavisi
alanlar ile sadece BPO tedavisi alanlar arasinda inflamatuar lezyon azalmasinda
istatistiksel olarak anlamhi fark goriilmiisken(p= 0,04) BPO + eritromisin

kombinasyonu ile benzer 6zellik gostermis(p=0,40). Komedon lezyon azalmasinda
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ise her li¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gosterilmemistir. Doktor
degerlendirmesi agisindan klindamisin + %5 BPO kombinasyonu jel tedavisi alan
hastalarda tedavi sonunda sadece BPO alanlara gore istatistiksel olarak anlamli
diizelme yiizdesi goriilmiisken(p=0,01), BPO + eritromisin grubu alan hastalarla
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilmemis. Yine hasta
degerlendirmesinde ise diizelme ylizdesi klindamisin + %5 BPO grubu ile sadece
BPO kullanan grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark varken ( p< 0,001) BPO

+ eritromisin grubuyla benzer 6zellik gostermis.

Diger tedavi grubumuz olan niasinamid + gallik asit + laurik asit
kombinasyonu ile ilgili literatiir ¢alismalarina bakildiginda direkt kombinasyonla
ilgili herhangi bir calismaya rastlanmazken kombinasyonun igerdigi her bir madde

i¢in ayr1 ayri ¢alismalara rastlandi ve degerlendirildi;

Niasinamid; Niasinamid suda eriyen B3 vitaminidir. Stabil bir {rlindiir.
Niasin’ in fizyolojik aktif formudur. Akne vulgaris tedavisinde kullanimi sebum

yapimini baskilamasina ve anti-inflamatuar 6zelliklerine dayanmaktadir(68).

Saragoglu ve ark.(68) tarafindan yapilan akne vulgaris tedavisinde topikal
niasinamidin etkinligi ve giivenirligi adli ¢alismalarina hafif ve orta siddetli aknesi
olan hastalari almiglar ve hastalar sekiz hafta boyunca giinde iki kez yiizlerine
niasianmid iceren krem — jel uygulamislar. Non-infalamatuar ve inflamatuar
lezyonlar tedavi baslangicinda, 2, 4 ve 8. haftalarda sayilmis. Arastirma grubunun
inflamatuar lezyon sayisi ortalamasimin niasinamid krem-jel uygulamasi oncesi ve
sonrasindaki degisimine bakildiginda baslangigta 12,24 iken uygulama sonrasinda
6,14° e distiigii bulunmus(p=0,000), haftalar i¢indeki lezyon sayisi1 ortalamalarinin
anlamli bir sekilde azaldigi saptanmig(p=0,000). Arastirma grubunun non-
inflamatvar lezyon sayisi ortalamasinin niasinamid krem-jel uygulamasi ile baslangig
ile 8. Hafta arasinda anlamli bir fark bulunamamis(p=0,173), lezyon sayisi
ortalamalarinin 2. ve 8. haftalar(p=0,000) ile 4. ve 8. haftalar arasinda anlamli bir

sekilde azaldig1 saptanmis(p=0,005).

Shalita ve ark(90) yaptig1 inflamatuar akne vulgariste topikal nikotinamid ile

klindamisin jelin kiyaslandig1 ¢ift kor ¢aligmalarinda hastalara glinde 2 kez olacak
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sekilde 8 hafta boyunca bu iki tedavi seklini uygulamislar. Hastalar1 doktor global
infalamtuar akne degerlendirmesi, akne lezyon sayisi ve akne siddeti derecesi
yontemlerine gore degerlendirmisler. Akne siddet derecelendirmesine gore tedavi
sonunda nikotinamid alan grup ortalama 2,48 + 0.39 olarak azaltirken klindamisin
alan grup ortalama 3.07 £ 0.33 olarak azaltmis. Bu azalmalardaki farkliliklar iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmamis(p= 0,16). Benzer sekilde tedavi
sonunda akne lezyonlarindaki azalmada da iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli  fark  goriilmemis(p= 0,17). Doktor global infalamtuar akne
degerlendirmesine gore de iki grup arasinda istatistiksel bir fark goriilmemis(p=
0,19).

Kaymak ve ark.(91) hafif ve orta siddetli akne tedavisinde niasinamidin etkisi
arastirdiklar1 bir c¢alisma yapmislar. Caligmalarinda hastalarina 8 hafta siiresince
topikal % 4 niasinamid jel uygulamislar ve hastalarin komedonlarini, papiillerini ve
pustiillerini ayr1 ayr1 sayip tedavi sonunda azalislarini degerlendirmisler. Sekiz
haftanin sonunda her {i¢ lezyon tipinde de istatistiksel olarak anlamli azalma tespit

edilmis(p< 0,05).

Khodaeiani ve ark.(92) orta siddetli akne tedavisinde % 4 nikotinamid jel ile
% 1 klindamisin jelin karsilastirildigi randomize ¢ift kor klinik ¢aligmalarinda
hastalarma giinde iki kez olacak sekilde 8 hafta tedavilerini uygulatmislar ve
hastalar1 lezyon sayimi ve Cook’ s akne derecelendirme sistemine gore
degerlendirmisler. Her iki grupta ayr1 ayr1 bu iki degerlendirme skorlarini Istatistiksel
olarak anlamli azaltirken(p< 0,001) iki grup arasinda bu azaltmalar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamig(p> 0,05). Ayrica iki grubun yagh ve
yagsiz cilt tiplerinde etkilerini karsilagtirmislar ve nikotinamidin yagli cilt tipindeki
hastalarda c¢ok daha etkili oldugu gézlenmis ve yagl cilt tiplerinde nikotinamid

yagsiz cilt tiplerin de ise klindamisin tercih edilmesi onerilmis.

Laurik asit; gram pozitif bakterilere kars1 gram negatif bakterilere gére daha
cok antibakteriyel Ozelligi olan bir yag asididir. Epidermal yiizeydeki P. acnes
kolonileri tizerinde giiglii bir bakterisidal etkisi olan bu asit sebositlere kars1 ise non-

toksiktir. Ayrica ¢ok diisiik konsantrasyonlarda P. acnes, Stafilikok aureus gibi
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bakterilerin biiylimesini inhibe eder. P. acnesi hedef alan ve biiyiimesini inhibe edici

etki gosteren bu ajan rutinde dermokozmetik olarak akne tedavisinde kullanilir(7,70).

Nakatsuji ve ark(93) P. acnese kars1 antimikrobiyal 6zelligi olan laurik asidin
infalamatuar akne vulgaris i¢in terapotik poatansiyeli adi altinda yaptiklar
calismalarinda; laurik asidin P. acnes, Stafilikokus aerus(S. aerus) ve Stafilikokus
epidermidis(S. epidermidis) bakterilerinin tiremelerine karsi minimal inhibitor
konsantrasyonu BPO ile karsilastirilmis ve BPO’ ya gore 15 kat daha diisiikk dozda
oldugu bulunmus. Ayrica laurik asidin tespit edilen yart maksimum etkili
konsantrasyonlarina goére bu bakterilerden en ¢ok P. acnesin laurik aside duyarh
oldugu gosterilmis. Elde ettikleri bu verilerle laurik asidin akne vulgariste antibiyotik

tedavisine alternatif tedavi potansiyeli oldugunu vurgulamislar.

Huang ve ark(94) calismalarinda P.acnese karsi anti-inflamatuar ve
antibakteriyel 6zelligi olan karpik asit ile laurik asidi karsilagtirmislar. P. acnese karsi
Laurik asidin karpik aside gore daha antimikrobiyal oldugu in vivo ve in vitro
kosullarda gosterilmis. Ayrica her iki yag asidinin de P. acnese karsi NF-KB
aktivasyonunu inhibe ederek ve MAP fosforilasyonu yaparak anti-inflamatuar

ozelliginin oldugu belirtilmis.

Gallik asit; Galik asit (3, 4, 5-trihidroksibenzoik asit), kirmiz1 saraplar ve
yesil caylar gibi islenmis iceceklerde bulunan dogal olarak olusan bir polifenolik
bilesiktir(71). P.acnese kars1 ise antioksidan, sitotoksik ve anti-inflamatuar 6zellikleri
bulunan bu asit akne tedavisinde kullanilabilen alternatif  tedavi

seceneklerindendir(8).

Nelson ve ark(95) deri enfeksiyonu igin kullanilan Italyan tibb: bitkilerinin
akne Onleyici etkinliklerini arastirdigi bir ¢alisma yapmiglar. Bu caligmalarindan bu
bitkilerden elde ettikleri 6zlerde ¢ogunun gallik asit, ellagik asit, tannik asit,
klorojenik asit, p-kumarik asit icerdigini gostermisler. Bunlarinda P. acnesin
tiremesini ve biofilm aktivitesini rastgele alinan ozlere gore istatistiksel olarak

anlaml 6l¢iide inhibe ettigi bulunmus(p< 0,005).

Sharma ve ark(8). Syzygium jambos L. (Alston) bitkisi ve izole edilen

bilesiklerinin akne {izerindeki anti-inflamatuar ve antibakteriyel etkilerinin
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arastirdiklari bir ¢aligmalarinda elde ettikleri bitki bilesenlerinin P. acnes tizerindeki
etkileri arastirtlmis ve bu bilesenlerden biri olan gallik asidin antioksidan ve
sitotoksik 6zelligi oldugu bulunmus. Tim bilesenler ayr1 ayri incelenince bitkinin
anti-inflamatuar, antibakterial ve antioksidan oldugu goriilmiis ve akne tedavisinde

muhtemel bir alternatif tedavi segenegi olabilecegi vurgulanmas.

Bizim ¢alismamiza baktigimizda hastalarimizin kullanmis oldugu tedavilerin

etkinliklerini degerlendirdigimizde;

Her ti¢ gruba da bakildiginda baslangictan yani 0. haftadan itibaren tedavinin
sonu olan 8. Haftaya gelindiginde, baglangic GADS skorunun azaldigi
goriilmekteydi. Bu azalma her bir grup icin ayr1 ayr1 degerlendirildiginde istatistiksel
olarak anlamli bir azalma olarak bulundu(p= 0,000). Ayrica bu azalma durumunu {i¢
grup arasinda karsilastirdigimiz da ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark goriilmedi( p= 0,573). Gruplarin sadece ilk bir ay icerisindeki tedavi sonuglari
GADS skorlarina gore degerlendirildiginde yani 0. haftadan 4. haftaya gelindigindeki
GADS skorundaki azalma Grup 1 i¢in ortalama fark 5,60 ve p= 0,002 Grup 2 i¢in
ortalama fark 4,80 ve p= 0,001 iken Grup 3 i¢in ise 4,13 ve p=0,053 olarak bulundu.
Bu degerlere bakildiginda Grup 1 ve Grup 2’nin tedavinin 1. ay1 sonundaki GADS
skorlarindaki azalma istatistiksel olarak anlamliyken Grup 3’ teki azalma istatistiksel

olarak anlamli degildi.

Gruplarin t¢iinde de tedavinin baglangicindaki LS skorlar1 tedavinin sonuna
gelindiginde azalmisti ve bu azalma her bir grup icin ayr1 ayr istatistiksel olarak
anlamliydi(p= 0,000) ve bu azalma gruplar arasinda karsilastirildiginda ise
istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi(p= 0,450). Gruplarin tedavi
baslangicindaki LS 1 ile 2. haftaya gecildigindeki LS 2 skorundaki degisimler
hesaplandiginda yani LS 1 ile LS 2 arasindaki fark degerlendirildiginde Grup 1’ de
ortalama fark 10,6 ve p= 0,010 istatistiksel olarak anlamliydi. Grup 2’ de ortalama
fark 13,6 ve p= 0,000 istatistiksel olarak anlamliydi. Grup 3’ de ise ortalama fark
8,03 ve p= 0,120 istatistiksel olarak anlamli degildi. LS 3 ile LS 4 arasindaki fark
degerlendirildiginde Grup 1 i¢in ortalama fark 3,60 ve p= 0,091 Grup 2 i¢in 2,16 ve
p= 0,727 ve GRUP 3 i¢in 8,96 ve p= 0,044 olarak hesaplandi. Bu sonuglara gore
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Grup 1 ve Grup 2 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamsizken Grup 3 igin

anlamliydi.



52

6. SONUC VE ONERILER

Akne vulgaris tanis1 alip ve % 5 BPO jel, % 5 BPO + % 3 eritromisin

kombinasyonu olan jel ve niasinamid + laurik asit + gallik asit kombinasyonu olan

krem kullanan hastalarimizda bu ¢ farkli tedavi seklini retrospektif olarak

degerlendirip kiyasladigimiz ¢alisgmamizin sonucunda ;

Her ti¢ tedavi seklinin de GADS skorlarini etkili bir sekilde azalttigr goriildii
Her ii¢ tedavi seklinin de inflamatuar lezyonlarin sayildigi yonteme gore
lezyon sayilarini etkili bir sekilde azalttig1 goriildii.

GADS skorunu hem non-inflamatuar hem inflamautar lezyonlar etkilerken,
LS skorunu sadece inflamatuar lezyonlar etkilemektedir. Bu ii¢ tedavi sekli
hem GADS hem de LS skorlarini etkili bir sekilde azalttig1 icin her {i¢iiniin de
hem non-inflamatuar hem de inflmatuar lezyonlarda etkili olabildigini
sOyleyebiliriz

Tedavinin ortasina gelindiginde yani ilk 1 aylik siiregte ise % 5 BPO jel ve %
5 BPO + % 3 eritromisin kombinasyonu olan jel kullanan gruplarin GADS
skorunu istatistiksel olarak anlamli olarak azaltirken niasinamid + laurik asit
+ gallik asit kombinasyonu olan krem kullanan grup anlamli azaltmiyordu.
Bu durumda 1 aylik tedavi verecegimiz ya da hizli etki gérmek istedigimiz
hastalarda % 5 BPO jel veya % 5 BPO + % 3 eritromisin kombinasyonu olan
jel tercih edilebilir.

LS skorlarmin 0. haftadan 2. haftaya gecisteki azalmasi ve 0. haftadan 4.
haftaya gegisteki azalmasi % 5 BPO jel ve % 5 BPO + % 3 eritromisin
kombinasyonu olan jel kullanan iki grup igin istatistiksel olarak anlamliyken
niasinamid + laurik asit + gallik asit kombinasyonu olan krem kullanan grup
icin anlamli degildi. Bu durumda yine hizli etki gormek istedigimiz
hastalarda % 5 BPO jel veya % 5 BPO + % 3 eritromisin kombinasyonu olan
jel tercih edebilecegimizi gosterir.

LS skorlarinin 4. haftadan 8. haftaya gegisteki azalmasi1 niasinamid + laurik
asit + gallik asit kombinasyonu olan krem kullanan grup igin istatistiksel

olarak anlamliyken diger iki grup icin anlamli degildi. Bu durumda
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niasinamid + laurik asit + gallik asit kombinasyonu olan kremin etkisini diger
gruplara gore uzun siirede gosterdigini sdyleyebiliriz.

- LS skorunda 2. haftadan 4. haftaya gecerken niasinamid + laurik asit + gallik
asit kombinasyonu olan krem kullanan grupta istatistiksel olarak anlamli
olmayan bir artig goriildii. Bu durumda bu tedavi seklini hastalarimiza
onerdigimizde ilk 1 aylik siire zarfinda tedavinin baglarinda lezyonlarin

artabilecegi hakkinda bilgi vermemiz gerektigini sdyleyebiliriz.

Sonug¢ olarak akne vulgaris tedavisinde bu li¢ tedavi seklide etkilidir ve
birbirleriyle karsilagtirildiklarinda aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir {istlinliik
goriilmedi. BPO ve BPO + eritromisin kombinasyonu tedavileri uzun siiredir rutinde
kullanilmakta olan tedavilerdir. Topikal antibiyotiklere karsi gelisen direng ve diger
bazi tedavilerin yan etkilerinin olmasi akne tedavisinde yeni alternatif tedavi sekilleri
arayisina yol agcmistir. Gilinlimiizde 6zellikle dermokozmetik alanda kullanilmaya
baslanan niasinamid + laurik asit + gallik asit kombinasyonu olan kremin bu

alternatif tedavi gekillerinden biri olabilecegini sdyleyebiliriz.
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