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OZET

Kirkaga¢ A. Akne vulgaris tedavisinde topikal klindamisin ve %S5 benzoil
peroksit kombinasyonu jel ile nadifloksasin krem ve %S5 benzoil peroksit jel
kombinasyonunun tedavideki etkinliginin ve giivenilirliginin degerlendirilmesi.
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastahklar
Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir 2011. Akne vulgaris pilosebase
tinitenin multifaktoriyel, kronik inflamatuar bir hastaligidir. Sik rastlanir. Genellikle
yilizde yerleserek kisilerde psikolojik ve sosyal acidan ciddi kisitlamalar yaratabilir.
Bu nedenle tedavisi bilyiik 6nem tasir. Topikal antibiyotikler hafif-orta siddetli, skar
olusturmayan papiil ve pistillerin 6n planda oldugu inflamatuar aknede
kullanilmaktadir. Tedavi seciminde ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde,
aknenin klinik siddetinin yanisira, yasam kalitesi 6l¢eklerinin de kullanilmasi uygun
olacaktir. Bu ¢aligmada hafif ve orta siddetli akne wvulgarisi olan 80 hasta, yas,
cinsiyet ve akne dereceleri agisindan farklilik olmayan 40’ar kisilik 2 gruba ayrildi.
Birinci grupta hastalar topikal klindamisin ve %5 benzoil peroksit kombinasyonu jel
tedavisini giinde 2 kez, ikinci grupta hastalar nadifloksasin krem ve %5 benzoil
peroksit jel kombinasyonu tedavisini giinde 2 kez olmak iizere 12 hafta siireyle
kullandi. 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda inflamatuar ve noninflmatuar lezyonlarin
say1s1 kaydedildi, olusan yan etkiler degerlendirildi. Iyilesme hasta ve doktor i¢in
ayr1 olmak {lizere tedavi sonunda degerlendirildi. Tedavi Oncesi ve sonrasinda
hastalarin yasam kalitesi Skindeks 29 ile degerlendirildi. Her iki grupta da tedavinin,
hem inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlara ileri diizeyde etkili oldugu, yan
etkiler a¢isindan hastalar tarfindan iyi tolere edildigi, yasam Kkalitesine etkisi
acisindan tedavi sonrasinda tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml diizelme oldugu gozlendi. Iki tedavi yontemi arasinda etkinlik, yan etki ve

yasam kalitesinin diizelmesi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi.

Anahtar Kelimeler: Akne vulgaris, klindamisin, nadifloksasin, Skindeks 29
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ABSTRACT

Kirkagac, A. Therapeutic evaluation of the safety and efficacy of combination
gel of topical clindamycin and 5% benzoyl peroxide and combination of
nadifloxacin cream and 5% benzoyl peroxide gel in the treatment of acne
vulgaris. Eskisehir Osmangazi University School of Medicine, Department of
Dermatology and Venerology Thesis in Medicine, Eskisehir 2011. Acne vulgaris
is a multifactorial chronic inflammatory disase of the pilosebaceous unit. Acne
vulgaris is a very common disease. Effective treatment of of acne is important
because usually located on the face, it may cause serious psychological and social
concern. Topical antibiotics are used for inflammatory acne especially when papules
and pustules are dominant. It is approriate to evaluate also the quality of life scales
along with acne severity in order to determine treatment choice and response in acne
patients. In this study, 80 patients with mild-moderate acne vulgaris were divided in
two groups of 40 people that had no difference in terms of age, gender and acne
severity. The combination of topical clindamycin and 5% benzoyl peroxide gel twice
a day was given to group 1 for 12 weeks. The combination of nadifloxacin cream and
5% benzoyl peroxide gel twice a day was given to group 2 for 12 weeks. The number
of the inflammatory and noninflammatory lesions were recorded at baseline and on
weeks 2, 4, 8, 12 and side effects were recorded and evaluated. Global improvement
was evaluated separately by patients and doctor after the treatment. Before and after
the treatment, the quality of life of the patients were evaluated with Turkish Skindex-
29. Both treatment group regimens were significantly effective on inflammatory and
noninflammatory lesions and were well tolerated by patients in terms of side effects.
It was also observed that there was statistically high-significant recovery after
treatment in terms of clinical severity and quality of life. There was not any
statistically significant difference between two treatment methods in terms of

effectiveness, side effect and quality of life.

Key Words : Acne vulgaris, Clindamycin, Nadifloxacin, Skindex-29



Vil

ICINDEKILER

Sayfa
TEZ KABUL VE ONAY SAYFASI iii
TESEKKUR iv
OZET v
ABSTRACT vi
ICINDEKILER vii
SIMGELER VE KISALTMALAR DIiZiNi ix
SEKILLER DIZINi X
TABLOLAR DIZINi Xi
1. GIRIS

2. GENEL BILGILER

2.1. Tanim

2.2. Epidemiyoloji

2.3. Etyopatogenez

2.3.1. Sebum Uretiminde Artis
2.3.1. Folikiiler Hiperkeratoz
2.3.3. Mikrobiyal Kolonizasyon
2.3.4. Inflamasyon

2.4. Akneyi Etkileyen Diger Faktorler
2.4.1. Diyet

2.4.2. Premenstriiel Alevlenme
2.4.3.Hiperhidroz

2.4.4. Stres

2.4.5. Folikiil Reaktivitesi
2.4.6. Sigara

2.4.7. Ultraviyole Radyasyon
2.4.8. Genetik Yap1

2.5. Klinik

2.6. Diger Akne Tipleri

2.6.1. Akne Konglobata

~N 9 O O N i i e R R W W W W W W



2.6.2. Akne Fulminans
2.6.3. Neonatal ve Infantil Akne
2.6.4. Kontakt Akne

2.6.5. Akne Ekskoriye
2.6.6. Ilag Aknesi

2.7. Ayirict Tam

2.8. Laboratuar Bulgular1
2.9. Histopatoloji

2.10. Tedavi

2.10.1. Topikal Tedaviler
2.10.2. Sistemik Tedaviler
2.10.3. Diger Tedaviler

2.11. Akne Vulgarisde Yasam Kalitesi ve Skindeks 29

3. GEREC VE YONTEM

3.1. Istatistiksel Analiz

4. BULGULAR

4.1. Hastalarm Ozellikleri

4.2. Klinik Degelendirme Sonuglari
4.3. Yan Etkilerin Degerlendirilmesi
4.4. Skindeks 29’un Degerlendirilmesi
5. TARTISMA

5.1. Hastalarin Ozellikleri

5.2. Klinik Degerlendirme

5.3. Yan Etkiler

5.4. Yasam Kalitesi ve Skindeks 29
6. SONUC VE ONERILER
KAYNAKLAR

viil

Sayfa

o O o0 0 o0 0 3

~N O N L RN N NN = e e e e
N 9N O W = = s = bR N DO VYO NN O O



Ark

AV
BPO
DHEAS
EMEA
FDA
FSH
Grup I

Grup I
HDL
IL

LH
PABA

P. acnes

1X

SIMGELER VE KISALTMALAR

Arkadaglari

Akne Vulgaris

Benzoil Peroksit

Dihidroepiandrostenodion Siilfat

Avrupa Ilag Ajansi

Amerikan Gida ve Ila¢ Dairesi

Folikiil Uyarict Hormon

Klindamisin ve %5 Benzoil Peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan
hastalar

Nadifloksasin krem ve %35 Benzoil Peroksit jel tedavisi alan hastalar
Yiiksek Dansiteli Lipoprotein

Interldkin

Liiteinizan Hormon

Paraaminobenzoik asit

Propionibacterium acnes



4.1.
4.2.
4.3.
4.4.
4.5.
4.6.
4.7.
4.8.
4.9.
4.10.
4.11

SEKILLER

Grup I’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari
Grup II’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari
Hastalar tarafindan yapilan global degerlendirme sonuglari
Arastirmaci doktor tarafindan yapilan degerlendirme sonuglari
Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen eritemin sikligi
Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen kuruluk siklig
Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen soyulma siklig1
Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen yanma siklig1
Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen kasinti siklig
Grup I’de kontrollerde goriilen tiim yan etkilerin siklig1

Grup II’de kontrollerde goriilen tiim yan etkilerin siklig

Sayfa
26
27
30
31
32
34
36
38
40
42
42



4.1.

4.2.

4.3.

44.

4.5.

4.6.

4.7.
4.8.

4.9.

4.10.

4.11.

4.12.

4.13.

4.14.

4.15.

4.16.

TABLOLAR

Tedavi gruplarina gore cinsiyet, yas grubu ve daha 6nce tedavi almis
olma durumunun dagilimi

Tedavi gruplarina gore yas, baslangic yasi ve hastalik siirelerinin
dagilimi

Tedavi gruplarinin baglangigtaki akne siddetleri

Her iki gruba gore tedavi dncesi lezyon sayis1 ortancalari

Grup I’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari ve
baslangica gore azalma oranlari

Grup II’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari ve
baslangica gore azalma oranlari

Her iki gruba gore tedavi sonrasi lezyon sayilari ortancalari

Tedavi siiresinin sonunda tedavi gruplarinda arastirmaci doktorun ve
olgularin global degerlendirme sonuglar

Kontrollerde eritem goriilen hasta sayis1 ve oranlarinin tedavi
gruplarina gore dagilimi

Kontrollerde kuruluk goriilen hasta sayis1 ve oranlarinin tedavi
gruplarina gore dagilimi

Kontrollerde soyulma goriilen hasta sayisi ve oranlarinin tedavi
gruplarina gore dagilimi

Kontrollerde yanma goriilen hasta sayis1 ve oranlarinin tedavi
gruplarina gore dagilimi

Kontrollerde kasint1 goriilen hasta sayis1 ve oranlarinin tedavi
gruplarma gore dagilimi

Kontrollerde goriilen her bir toplam yan etki ve tedavi gruplarina
gore dagilimi

Tedavi 6ncesi Skindeks 29°dan alinan skorlarin cins ve yas grubuna
gore dagilimi

Her iki grup i¢in tedavi dncesi Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin

karsilastirilmasi

X1

Sayfa
23

23

24

25

26

27

29
30

32

34

36

38

40

41

45

46



4.17.

4.18.

4.19.

4.20.

4.21.

4.22.

4.23.

Tedavi 6ncesinde hastalarin semptom skalasinin % dagilimi

Tedavi 6ncesinde hastalarin fonksiyon skalasinin % dagilim

Tedavi 6ncesinde hastalarin emosyon skalasinin % dagilimi

Skindeks 29 skalalar1 skor ortalamalarinin tedavi 6ncesi ve sonrasina
gore dagilimi

Grup I i¢in Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin tedavi dncesi ve
sonrasina gore dagilimi

Grup II i¢in Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin tedavi dncesi ve
sonrasina gore dagilimi

Her iki grup i¢in tedavi sonras1 Skindeks 29 skala skor

ortalamalarinin karsilagtirilmasi

Xii

Sayfa
47
47
48
49

49

50

51



1. GIRIS

Akne vulgaris (AV); pilosebase iinitenin multifaktoriyel, kronik inflamatuar bir
hastaligidir. Sik rastlanmasi, genellikle yiizde yerleserek kisilerde psikolojik ve
sosyal acidan ciddi kisitlamalar yaratabilmesi nedeniyle aknenin tedavisi oldukga
Oonemlidir.

AV lezyonlarmin patogenezinde rol alan bagslica dort faktor;  sebase
glandlardan artmis sebum tiretimi, Propionibacterium acnes’in (P. acnes) folikiiler
kolonizasyonu, keratinizasyon siirecindeki degisiklik ve inflamatuar mediatorlerin
saliimidir(1).

Kullanilan tedaviler bu faktorleri etkilemeye yonelik olmalidir(2). AV’te
uygulanacak tedavi hastaligin siddetine, siiresine, akne lezyonlarinin tipine, mevcut
veya daha oOnce uygulanan tedavilere olan yanita, skar ve postinflamatuar
pigmentasyon egilimine ve hastanin psikolojik durumuna gore degismektedir(3).
Hafif ve orta dereceli AV’te ilk tercih, topikal tedavidir. Siddetli formlarda ise
sistemik tedavi 6n plandadir(4).

Topikal antibiyotikler hafif-orta siddetli, skar olusturmayan papiil ve
pustiillerin  6n planda oldugu inflamatuar AV tedavisinde yerlerini
korumaktadirlar(5).

Klindamisin, ozellikle hafif ve orta siddetli inflamatuar aknede etkili, en sik
kullanilan topikal antibiyotiklerden birisidir(5,6,7).

Son 30 yil igerisinde yapilan gesitli ¢alismalarda akne tedavisinde kullanilan
antibiyotiklere kars1 bakteri direncinin arttigi gosterilmistir(8,9,10). Bu durumu
engellemek amaci ile antibakteriyel etkinliginin yani sira sebostatik ve komedolitik
Ozellikleri de olan benzoil peroksit (BPO) ile antibiyotiklerin bir arada kullanimi
onerilmektedir(11,12,13). Yapilan calismalar ile bu sekilde etkinligin arttig1 ve P.
acnes direncinin azaldig1 gosterilmistir(12,14). Bu sonuglarin 1s1ginda klindamisin ile
BPO’in bir arada bulundugu lokal preparatlar gelistirilmistir(15,16).

Nadifloksasin, aerob Gram (+), Gram (-) ve P. acnes dahil olmak iizere anaerob
bakterilere karsi bakterisidal etkinlik gosteren genis spektrumlu sentetik bir
florokinolondur(17). ilk kez 1993 yilinda, Japonya’da AV lokal tedavisinde
kullanilmaya baglanan nadifloksasin, tlilkemizde 2007 yilinda ayni endikasyon ile

ruhsat alan ve bu alanda kullanima giren yeni bir antibiyotiktir. Heniiz BPO ile



birarada bulunan bir preparatt yoktur. AV tedavisinde etkinlik ve yan etki
caligmalar1 siirl sayidadir.

Bu ¢alismada; hafif ve orta siddetli AV hastalarinda klindamisin ve %5 BPO
kombinasyonu jel ile nadifloksasin krem ve %5 BPO jel kombinasyonunun
tedavideki etkinliklerinin ve yan etkilerinin karsilagtirilmasi, ayrica AV ve

tedavisinin yasam kalitesine olan etkisinin belirlenmesi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tammm

AV, goreceli olarak tiim bireyleri hayatlarinda en az bir kez etkilemekle
beraber &zellikle ergenlik doneminde goriiliir. Ozellikle yiiz, gogils, st ve
omuzlarda lokalize olur. Komedon, papiil, piistiil, nodiil ve skar gibi lezyonlarla
karakterizedir. Kendi kendini sinirlama 6zelligi olmakla birlikte, genellikle kronik

seyirli inflamatuar bir hastaliktir(7,18,19).

2.2. Epidemiyoloji

Yaslar1 12-25 arasinda degisen kisilerin % 85’1 etkilenir(20). Erkek hastalarin
%1’inde ve kadin hastalarin %5’inde akne lezyonlar1 40 yas civarinda
goriilebilir(21). Her iki cins esit siklikla tutulur ancak erkeklerde akne daha siddetli
seyreder(19).

2.3. Etyopatogenez

AV lezyonlarinin patogenezinde rol alan ve kendi aralarinda etkilesim halinde
olan baglica dort faktor; sebase glandlardan artmis sebum iiretimi, keratinizasyon
stirecindeki degisiklik, P. acnes’in  folikiiler kolonizasyonu ve inflamatuar

mediatorlerin salinimidir(1).

2.3.1. Sebum Uretiminde Artis

Akne, genel olarak viicudun en biiyiik ve en fazla miktarda sebase bezlerinin
bulundugu yiiz ve daha az siklikta g6giis, sirtta ve omuzlarda yerlesir(7).

Akneli hastalarda sebase folikiillerin genisligi, sebase bezlerdeki lobiillerin
sayist ve sebum {iretimi artmigtir(18).

Sebositlerde sebum iiretimi androjenler ile diizenlenir(22). Androjenler
sebase bezlerin bliyiikliiglinii artirir ve sebum {iretimini uyarirlar. Bunun yaninda
sebase bez kanalinda ve akroinfundibulumda keratinosit proliferasyonunu stimiile
ederler. Akne adrenal bezin bir testosteron onciisii olan dihidroepiandosteron siilfati

cok miktarda salgiladigi adrenars sirasinda olusmaya baslar(20).

2.3.2. Folikiiler Hiperkeratoz
Akneli hastalarda folikiiler epiteldeki keratinizasyon bozuklugu en erken

goriilen degisikliktir. Duktuslarda artan korneosit {iretimi ve bu hiicrelerin anormal



yapiskanlig1 sonucu hiperkeratoz gelisir. Histolojik olarak mikrokomedonlar, klinik
olarak agik ve kapali komedonlar olusur(19,21).

Folikiiler hiperkeratozun nasil basladigi tam olarak bilinmemekle birlikte
cesitli faktorler lizerinde durulmaktadir. Bunlar; sebumun lipid yapisinda olusan
degisiklikler, bakteriyel metabolitler ve inflamatuar mediatorlerdir(22).

Akneli hastalarin  sebumlarindaki rélatif linoleik asit eksikligi epitel
farklilagsmasin1 engellemekte ve hiperkornifikasyona yol a¢gmaktadir(23). Ayrica
bozulmus keratinizasyon folikiil kanalinin gegirgenligini artirir, bu ise P. acnes ve

inflamatuar mediatorlerin gegisini kolaylastirir(19).

2.3.3. Mikrobiyal Kolonizasyon

P. acnes normal deri florasinda bulunan Gram (+), anaerobik, pleomorfik bir
difteroiddir(7,22,24,25). P. acnes aknenin sebebi degildir, infeksiyoz olmamakla
birlikte akne patogenezinde inflamatuar siireci baglatan en 6nemli etkendir. Derideki
P. acnes sayisi ile akne siddeti arasinda korelasyon yoktur. Folikiil kanalinda
kolonize olan P. acnes’in burada nasil ¢ogaldigi hakkinda yeterli bilgi yoktur.
Bilinen, bu hareketsiz bakterinin folikiilde kolonizasyonu ile inflamasyonun

baslamasidir(18).

2.3.4. inflamasyon

Aknede inflamasyonu baglatan faktorler kesin olarak tanimlanmamistir(21).

Akne lezyonlar1 genellikle mikrokomedon halinde baglar. Komedojenezisin
baslamasi sebum iceriginin degigsmesi ve muhtemelen linoleik asit miktarinin
artmasina baglanmaktadir. Folikiil duvaria énce CD 4 lenfositler, sonra notrofiller
gelir. Kanalin riiptiire olmasiyla lipidler, korneositler ve bakteriler dermise
ekstravaze olur. Interlokin 1(IL-1), IL-8, IL-12 ve tiimor nekrozis faktor —o gibi
sitokinler inflamasyonda tetikleyici rol oynarlar(18,25). Sonucta papiil, piistiil veya

inflamasyonun siddetine bagli nodiil olusur(21).
2.4. Akneyi Etkileyen Diger Faktorler

2.4.1. Diyet
Diyet ve akne arasinda kesin bir neden sonug iliskisi kurulmamis olsa da

yiiksek glisemik indekse sahip bat1 tipi diyetle beslenen kisilerde insiilin direnci ve



insiilin  benzeri biiyiime faktoriinlin  etkisiyle akneye yatkinlik oldugu
diisiiniilmektedir. Ayrica siit alimi ile akne arasinda zayif bir iliski tanimlanmustir.
Omega-3 yag asitleri, antioksidanlar, ¢inko, A vitamini ve diyet lifi rolleri

arastirilmasina ihtiyag vardir(26).

2.4.2. Premenstriiel Alevlenme

AV’li kadinlarin yaklasik %70’inde goriilen premenstriiel alevlenmenin
pilosebase epitelindeki hidrasyonun artmasi sonucu folikiilin tikanmasina bagl
oldugu diisiiniilmektedir. Bu donemde sebum {iiretiminde artis olmadig

gosterilmistir(21).

2.4.3. Hiperhidroz
Hiperhidroz hastalarin %15’inde aknenin alevlenmesine neden olur. Folikiiler

kanalin hidrasyonunun sebep oldugu diisiiniilmektedir(21).

2.4.4. Stres
Aknesi olan hastalarda genellikle psikolojik stres vardir yada stres, AV’i
siddetlendirebilir. Stres sirasinda liretilen substan-P, glukokortikoidler ve adrenal

androjenler aknede sebum iiretiminin ve inflamasyonun artmasina neden olur(20).

2.4.5. Folikiil Reaktivitesi

Akne hastalarinda fizyolojik ve digsal uyaranlara karst nedeni bilinmeyen
folikiiler reaktivite artig1 vardir. Siklik hidrokarbon yapili halojenler, vazelin, katran
tirlinleri, baz1 kozmetik {irtinler ve klor gibi komedojenik ajanlar akne hastalarinda
daha ¢ok probleme neden olmaktadir. Ayrica kortikosteroidler, izoniazid ve
potasyum iyodiir gibi ajanlarda akne hastalarinda piistiiler folikiiler cevaba neden

olurlar(19).

2.4.6. Sigara

Klinik deneyimler sigara i¢me ile akne arasinda bir iliskinin varligim
diisiindiirmektedir(27). Wolf ve arkadaslar1 (ark.) ulusal istatistiksel verilerine gore
sigara igenlerde aknenin daha az gorildiigiinii ileri slirmiislerdir(28). Mills ve
ark.’nin yaptiklar1 bir caligmada da aknenin sigara icenlerde beklenenden az oldugu
bulunmus, bu etki nikotinin antiinflamatuar etkisiyle agiklanmaya calisilmigtir(29).

Diger taraftan toplumda akne epidemiyolojisi ile ilgili bir arastirmada akne sikligi,



aktif sigara icenlerde i¢meyenlere kiyasla daha yiliksek bulunmustur; ayrica akne
sikligt ve siddeti ile giinliikk icilen sigara sayisi arasinda dogrusal bir iliski

gosterilmistir(21,27).

2.4.7. Ultraviyole Radyasyon
Hastalar ve hekimler, giines 1518mnin ¢ogu kez akneye iyi geldigini iddia
etseler de bunun bilimsel bir dayanagi yoktur. Hatta ultraviyole isinlart sebumun

komedojenik etkisini arttirmaktadir(21).

2.4.8. Genetik Yap1

Genetik faktorlerin akne gelisimi {izerinde O©nemli roliiniin oldugu
bildirilmistir(30). Ancak kesin patern saptanamadigindan multifaktoryel kalitim
oldugu diistiniilmektedir(19).

2.5. Klinik

AV esas olarak yiize, daha az sirt, gogiis ve omuzlara yerlesir(25). Geng
erkeklerde lezyonlar esas olarak yiizde goriiliirken ilerleyen yaslarda sirt bolgesi de
belirgin olarak etkilenir. Sebore sik goriilen bir 6zelliktir(21).

AV lezyonlari polimorfizm gdsterir(25). inflamatuar olmayan kapali ve acik
komedonlar, degisen siddetlerde inflamatuar papiil, piistiil, nodiil, abse, drene
sinisler ve tiim bunlarin sonrasinda gelisebilen skar seklinde lezyonlar
mevcuttur(19,21,25). Skarlarda kollajen artis1 (hipertrofik skar ve keloid), kollajen
azalmasi (ice-pick, atrofik makiiller, perifolikiiler elastolizis) goriilebilir. Skarlarin
nadir bir komplikasyonu da kalsifikasyondur(21).

Gegmiste yanlis olarak biiyilk nodiiller “kist” ve bunlarla seyreden
inflamatuar akne siddetini belirtmek i¢in “nodiilokistik akne” diye adlandirilmstir;
bugiin bunun yerine “nodiiler akne” tabiri daha ¢ok tercih edilmektedir(21).

Klinik olarak AV siddetinin tanimlanmasinda 25 farkli metod
gelistirilmistir(31). Bunlar derecelendirme ve lezyonlarin sayilmasi olarak
ayrilmistir. Baz1 derecelendirme yontemlerinde fotografa dayali referans Slgekleri
kullanilmigtir.  Tiim akne lezyonlarinin  goézle goriilememesi nedeniyle
fotograflamanin lezyonlarin ayirimini net olarak yapamadigi goriisii hakimdir. Akne
derecelendirmesinde, baskin olan lezyonun gozlenmesi, inflamasyon olup olmamasi

ve etkilenen alan genisliginin tahmini gibi 6zelliklere dikkat edilmesi gereklidir(32).



1956 yilinda Pillsbury ve ark. tarafindan olusturulan ve ilk belgelenmis
derecelendirme sistemlerinden biri olarak bilinen derecelendirme sistemi, AV’i
tutulum yayginligi, baskin olan lezyon, lezyon tip ve sayisinin genel tahminine gore
siniflandiran yontemdir(32,33).

Pillsbury derecelendirme sistemi(32):

Grade 1: Yiizde siirl olan komedonlar ve arasira kiiciik papiiller.

Grade 2: Yiizde siurli olan komedonlar, ara sira kiigiik papiil ve piistiiller.

Grade 3: Yiizde sinirh olan ¢ok sayida komedonlar, ¢ok yaygin kiiciik papiil
ve pustiller ile az sayida nodiiller.

Grade 4: Yiiz ve govdede c¢ok sayida komedonlar ve agrili, genis, derin

nodiiler lezyonlar.
2.6. Diger Akne Tipleri

2.6.1. Akne Konglobata
Nodiiler aknenin siddetli bir formu olup, geng¢ erkeklerde daha sik goriiliir.

Komedonlar, papiiller, piistiiller, nodiiller, abseler, drene olan siniisler ve skarlarin

birlikte oldugu tablodur(21,25).

2.6.2. Akne Fulminans

Akut febril tilseratif akne olarak da bilinen, siddetli nodiiler akneye ates, titreme,
halsizlik, kilo kayb1, poliartralji, artrit, myalji ve myopati gibi sistemik semptomlar ile
sedimentasyon yiiksekligi, proteiniiri ve 10kositozun eslik ettigi bir tablodur. Sirt ve
govdede ani baslayan, inflamatuar, yaygin, hassas lezyonlar hizlica ilserlesir. Yiiz

genelde korunmustur. Erkeklerde daha sik goriiliir(25,34-36).

2.6.3. Neonatal ve Infantil Akne

Neonatal akne, saglikli yenidoganlarin % 20’sinden fazlasinda 2. hafta ile 3.
ay arasinda goriiliir. Ozellikle yanak ve burun sirtinda kiigiik inflame papiil ve
pustiller tipiktir(21,25). Maternal ve hiperaktif neonatal adrenal bez kaynakll
androjenlerin ~ sebase  bezleri  uyarmasmin  etyolojide  rolii  oldugu
diistiniilmektedir(19). Malassezia sympodialis’in etken, ketokonazol kremin tedavi

edici ajan olarak gdsterildigi ¢aligmalar vardir(21,25).



Infantil akne, 3-6 ayda baslayip 1-2 yas civarinda geriler. Papiil, piistiil,
nodiil ve skarlar goriilebilir(25). Infantil adrenal bezden veya gonadlardan salman

yiiksek androjen seviyelerinin yol agtigi ileri siiriilmektedir(19,25).

2.6.4. Kontakt Akne

Yapisinda bitkisel, hayvani veya madeni yaglar igeren maddelerle temas,
akneye yatkin kisilerde komedon olusumunu baglatabilir. Pomad aknesi ve kozmetik
aknesi bu mekanizma ile olusan kontakt akne sekilleridir. Mesleki akne, petrol,
madeni yag ve katran gibi endiistriyel maddelerin yiliz ve govdede akneiform
eriipsiyonlara neden oldugu bir kontakt akne tipidir. Klor aknesi, mesleki bir aknedir ve

toksik klorlu hidrokarbonlara maruz kalma sonucu olusur(25,34,35).

2.6.5. Akne Ekskoriye
Bazen hafif akneye siddetli ekskoriyasyonlar eslik edebilir. Geng kadinlarda
daha fazla goriilen bu tipte lezyonlar sikilarak ya da koparilarak olusturulan

ekskoriasyonlardir. Tedavisi olduk¢a zordur ve bazen psikoterapiye ihtiyag

duyulur(19,25).

2.6.6. Ila¢ Aknesi

Pek ¢ok ila¢ akneiform lezyonlara neden olabilir. Bunlar kortikosteroidler,
hidantoin, lityum, oral kontraseptifler, androjenler, izoniazid, etambutol, rifampisin,
tetrasiklinler, disiilfiram, barbitiiratlar, siklosporin, halotan, vitamin B2, B6, B12,
halojenler (bromiir, iyodiir, halothan), psoralent+tUVA ve epidermal biiyime faktor

reseptor inhibitorleridir(19,25).

2.7. Ayiricr Tam

Akne vulgarisin ayirici tanisi, lezyonlarin tipi g6z 6niine alinarak yapilir (25).

Kapali komedon 6n planda ise milia, sebase hiperplazi, osteoma kutis,
trikoepitelioma, trikodiskoma, fibrofolikiilloma, eriiptif velliis kil kisti, kolloid
milyum ve daha nadir olarak da klor akne, kontakt akne ve sistemik ilaglara bagh
akne ile ayirici taniya girer(25).

Acik komedon 6n planda ise ayirict tanida Favre-Racouchot hastaligi, nevus
komedonikus ve daha nadir olarak klor akne, kontakt akne ve sistemik ilaclara baglh

akne akla gelmelidir(25).



Inflamatuar lezyonlar 6n planda ise akne rozasea, perioral dermatit, sakalin
psodofolikiiliti, akne keloidalis, keratozis pilaris, akne ekskoriye, lupus miliyaris
disseminatus fasiei ve daha nadir olarak da sistemik ilaclara bagli akne,
stafilokoklara bagli akne, Gram (-) folikiilit, eozinofilik folikiilit, fronkiil ve
karbonkiil diisiiniilmelidir(25).

2.8. Laboratuar Bulgulan

Akne vulgariste laboratuar bulgulari, hiperandrojenizmi diisiindiiren olgular

ve siddetli akne formlar1 disinda, 6nemli degildir(25).
Siddetli ve tedaviye direncli, dzellikle ileri yasta ortaya ¢ikan kadin hastalarda adrenal
ve/veya over kaynakli bozukluklar agisindan menstriiel diizensizligin ve hirsutismusun
arastirilmasi, dihidroepiandrosteron siilfat (DHEAS), total testosteron, serbest
testosteron diizeyleri ve liiteinizan hormon (LH)/ folikiil uyarict hormon (FSH)
oraninin degerlendirilmesi gereklidir(25,34).

Inflamatuar lezyonlarm belirgin oldugu olgularda bazen 16kositoz, yiiksek
eritrosit sedimantasyon hizi, proteiniiri, dolasan immiin kompleksler ve anemi
goriiliir(19). Anaerobik kiiltiir yapildiginda siklikla P. acnes, daha az olarak da koagiilaz
(-) stafilokoklar izole edilmektedir(37).

2.9. Histopatoloji

Sebase folikiilden gelisen aknenin primer lezyonu komedondur. Komedon
gelisimi folikiil orta kismindan baglar, keratinéz materyalin birikmesi ile folikiil duvari
incelir. Giderek daha fazla keratindz materyalin birikmesi sonucu folikiil duvarinda
incelme artar ve dilatasyon gerceklesir. Ayni zamanda da sebase bezlerde atrofi baglar ve
koti differansiye epitelyal hiicreler yerlesir. Olgunlagsmis komedonda ince bir duvar, az
sayida hiicre vardir. Folikiil duvarinda tam bir parcalanma gerceklesirse komedonun tiim
igcerigi dermise gecer. Bu reaksiyon siddetlidir ve dev hiicreler siklikla gozlenir.
Inflamatuar infiltratta Gram (+) difteroid olan P. acnes serbest olarak veya
polimorfoniikleer 16kositler i¢inde saptanabilir. Inflamasyon siddeti ve bdlgesine bagh
olarak parcalanmis lezyonlar piistiil veya nodiil seklinde goriilebilirler. Derinin kendini
onarabilme 6zelligi nedeniyle inflamatuar reaksiyon, epidermis veya deri eki yapilariin
dis tarafindan bir kapsiille ¢evrelenir. Eger bu kapsiil tam olarak olusturulabilirse
inflamatuar infiltrat folikiilde sinirlandirilir. Kapsiil tam olusturulamazsa pargalanma

olur ve akne skarlar1 gelisebilir.
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Lipid boyalar ile keratinin lipid igerigi gosterilebilir. Enine kesitlerde,
keratindz materyalin kil gibi yapilarin ¢evresinde lamellar halkalar seklinde
bulundugu goriiliir. Ac¢ik komedonlarda folikiiler orifisler genisken, kapal

komedonlarda dardir(25,34,38).

2.10. Tedavi

AV’de tedavinin amaci hastaligin siddetini ve siiresini azaltarak, bu siireci en
az fiziksel ve psikolojik hasarla atlatmaktir(19). Tedavi se¢iminde; aknenin siiresi,
lezyonlarin siddeti ve tipi, hastaligin psikolojik etkisi, skarlasmaya yatkinlik, deri tipi,
daha Onceki tedavilere verilen yanit gibi faktdrler 6nem tasimaktadir(2,3,13,21,39).
Akne tedavisinin etkili olabilmesi i¢in hastaligin patogenezinde rol oynayan faktorlerin
hedef alinmasi gerekir. Bu amagla keratolitik, antibakteriyel, antiinflamatuar ve

sebum salgisin1 azaltan ¢ok sayida topikal ve sistemik ajan vardir(2,3,4,40).
2.10.1. Topikal Tedaviler

Komedonal veya papiilopiistiiler, hafif ve orta siddetli AV’de kullanilir. Topikal
ajanlari etkinligi, AV’in patogenetik faktorleri iizerindeki direk ya da indirek etkilerine
baglidir. Hastada baskin olan lezyon tiirline gore topikal ajan secilmelidir. Farkl topikal

ajanlar kombine edilerek tedavinin etkinligi artirilabilir, yan etkiler azaltilabilir(4).

A) Topikal Retinoidler

Topikal retinoidler matiir komedonlar1 azaltir, mikrokomedon olusumunu
baskilar, inflamatuar reaksiyonlar1 inhibe eder ve diger topikal akne ajanlarinin
penetrasyonunu arttirir. Ayrica mikrokomedon inhibisyonu ile akne remisyonunu
uzatir (13,41). Epidermal proliferasyon ve diferansiyasyonu normalize eder ve
prostaglandin, 16kotrien, interferon-y, IL-1a gibi proinflamatuar sitokinleri inhibe
ederek ve noétrofil kemotaksisini Onleyerek antiinflamatuar etki gosterir(4).

Gilinlimiizde kullanilan topikal retinoidler;

Tretinoin (all trans retinoik asit): Ilk tamimlanan topikal retinoiddir(4).
Oniki haftalik tedavi ile hem komedonlarin hem de inflamatuar akne lezyonlarinin
sayisint azalttigi gosterilmistir(42,43). En onemli yan etkisi iritasyondur. Deride
eritem, deskuamasyon, yanma, kasint1 yapabildiginden tretinoin tedavisi diisiik dozda

baslanmalidir(13,18).
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Izotretinoin (13-cis retinoik asit): Etkileri topikal tretinoine benzer ancak
daha az iritasyon yapar. Oral formunun aksine sebase glandlar1 azaltmaz, sebum

tiretimini baskilmaz(4).

Adapalen (sentetik naftoik asit): Adapalen iiclincii kusak bir retinoiddir.
Tretinoin ile benzer etki giicli olmasina ragmen daha az irritasyona neden olarak

daha iyi tolere edilir (4,13).

Tazaroten: Bu yeni gelistirilen asetil retinoid hizla aktif metaboliti olan
tazarotenik asite hidrolize olur(44,45). Avrupa’da psoriasis, Amerika’da ise psoriasis
ve akne icin endikasyon almistir(4). Yapilan karsilastirmali ¢aligmalarda, %0.1
tazaroten, %0.025 ve %0.1 tretinoin jelden ve adapalenden daha etkin bulunmugtur.

Hafif, orta derecede irritasyona irritasyona neden olur(52).

Retinaldehid: Keratinositlerdeki dogal A vitamini metabolizmasinda anahtar
bir ara molekiill olan retinaldehit, all trans retinoik asite doniiserek diisiik
konsantrasyonlarda topikal retinoik asit gibi etki eder; tlilkemizde bulunmamaktadir.
Yapilan hayvan ¢aligmalarinda komedolitik aktivitesi gosterilen ilag, retinoik asitten iyi
tolere edilir. Retinaldehitin ayn1 zamanda in vitro P. acnes proliferasyonunu da inhibe

ettigi gosterilmistir(13,46,47).

Retinoil Beta Glukuronid: Dogal olarak ortaya ¢ikan, A vitaminin biyolojik
aktif metabolitidir(4). Hindistan’da yapilan bir c¢alismada inflamatuar ve
noninflamatuar akne lezyonlarinda 6nemli derecede azalmayla birlikte yan etkiye
rastlanmamistir(48). Amerika’da yapilan bir ¢aligmada ise tretinoin kadar etkili
bulunmus, ayrica irritasyon ve diger yan etkiler oldukca diisiik oranda

gbzlenmistir(49). Ulkemizde bulunmamaktadir.

Motretinid: Motretinid ikinci kusak monoaromatik retinoiddir; etkisi de yan

etkisi de tretinoinden daha azdir(4). Ulkemizde bulunmamaktadir.
B) Topikal Antibiyotikler

Topikal antibiyotikler hafif-orta siddetli, skar olusturmayan papiil ve
pustiillerin 6n planda oldugu inflamatuar AV tedavisinde kullanilmaktadir(5).

Follikiildeki ve deri yiizeyindeki P. acnes populasyonunu ve deri yiizeyindeki serbest
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yag asit miktarin1 azaltirlar. Kemotaksisi inhibe ederek antiinflamatuar etki
gosterirler(4,50). Topikal retinoidlere gore az da olsa komedonlar iizerine de etkileri
vardir. Topikal antibiyotiklerin diger topikal tedavilere gore eritem, kuruluk,
soyulma, yanma ve kasint1 sekinde olan yan etkileri daha azdir, oral antibiyotiklere
gore daha yavag ve daha az etkilidirler. Etkilerinin nispeten yavas baslangi¢cli olmasi
ve bakteriyel direng gelisimi nedeniyle tek baglarima kullanilmalar1 onerilmez(13).
BPO ile kombine edildiklerinde P. acnes direnci riski azalir, komedonlar iizerine

etkisi artar (4,13).

Klindamisin: Klindamisinin AV tedavisinde topikal olarak etkili oldugu
1970’lerin sonlarinda anlagilmistir(4). Klindamisin, linkomisin derivesi olan, bir
semisentetik linkozamiddir. Etki mekanizmasi eritromisine ¢ok benzer, bakteri
ribozomlariin 50S kismi iizerindeki bir reseptére baglanarak bakterinin protein
sentezini inhibe eder. %1 jel, solusyon, losyon formu vardir. Ayrica BPO ile
kombine edilmis sekilde de bulunmaktadir ki bu kombinasyonlar P. acnes direnci
riskini de azaltir(51). Klindamisin %1 ve BPO %5 jel kombine olarak kullanimi, bu
ajanlarin tek baglarina kullanimlarindan daha etkili bulunmustur(52). Nadiren topikal

klindamisin tedavisi sonrast psddomembrandz kolit gelisebildigi bildirilmistir(51).

Nadifloksasin: Nadifloksasin, florokinolon grubu sentetik bir antibiyotiktir.
DNA gyrase inhibisyonu ile bakterisidal etki gosterir. Aerob Gram (+), Gram (-) ve
anaerobik bakterilere karsi etkilidir. P. acnes ve Staphylococcus epidermidis,
metisilin duyarl ve direngli Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa’ya
kars1 giiclii antibakteriyel etkinlige sahiptir. Eritromisin, klindamisin, tetrasiklin ve
diger kinolonlar ile capraz diren¢ gelistirmez(17,53-55) . Heniiz nadifloksasin ile
bildirilmis P. acnes direnci yoktur.

Bakterisidal etkinliginin yani sira, ndotrofil fonksiyonunu inhibe ederek
antiinflamatuar etki gosterdigi bilinmektedir. Ayrica periferik mononiikleer kan
hiicreleri ve keratinosit inhibisyonu yaparak immiinmodiilatér aktivite
gostermektedir(56,57). Inui ve ark.’nin nadifloksasin, roksitromisin, retinoik asit ve
glikolik asit gibi akne tedavisinde kullanilan ilaglarin antiandrojenik etkilerini

degerlendirmek i¢cin maymun bobrek hiicrelerini kullanarak yaptiklar1 bir ¢calismada,
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roksitromisin ve nadifloksasinin androjen reseptoriinii baskiladiklar1 ve birlikte
kullanildiklarinda sinerjik etki gosterdikleri saptanmistir(58).

Plewig ve ark. yaptiklar1 nadifloksasin %1 krem ile eritromisin %2 kremin
karsilastirildigi calismada, nadifloksasin grubunda uygulanma yerinde pruritus,
eritem, yanma, soyulma, kuruluk ve ciltte hassasiyet seklinde siddetli olmayan minor
yan ekiler gozlemlenirken, eritromisin grubunda bu yan etkilerin ¢ok daha siddetli
oldugu saptanmistir(59). Heniiz yapilan insan ve hayvan c¢aligmalarinda
nadifloksasinin fototoksik ve fotoalerjik reaksiyonlari bildirilmemistir. Ancak krem
baz nadifloksasin ile 1s18a kars1 intolerans gelisebilir. Bu yiizden nadifloksasin krem
kullanim1 sirasinda giines ve UV’den kag¢inilmalidir. AV tedavisinde uzun siireli
kullanimda fotokarsinojenik etkisi bilinmemektedir(54).

Eritromisin: Eritromisin, akne tedavisinde iyi bilinen, etkili bir topikal
antibiyotiktir. Sebasoz bezlerin kanallarindaki P. acnes ve mikrokoklarin sayisini
azaltir. BPO, tretinoin, izotretinoin veya ¢inko ile kombine edilmis sekilde de

bulunmaktadir ki bu kombinasyonlar P. acnes direnci riskini de azaltir(4).

Tetrasiklin: Tetrasiklin, topikal eritromisin ve klindamisine gore daha az
etkilidir. Protein sentezini inhibe eder ve genis capta Gram (-) ve Gram (+)
bakterilere karsi bakteriostatik etkilidir. Yan etkisi batma, yanma ve Kkoti

kokudur(60).

Sodyum Siilfasetamid: Paraaminobenzoik asit (PABA) ile kompetitif
inhibisyon yaparak bakteriostatik etki gosterir. Bazi Gram (+) ve Gram (-)

organizmalara kars1 etkilidir(60).

C) Benzoil Peroksit

BPO, topikal akne tedavisinde 1960 yilindan beri kullanilan giivenli ve etkili
bir ajandir. Antimikrobiyal, antiinflamatuar ve komedolitik etkinlik gosterir (11).
Antibiyotik degildir(61). BPO lipofiliktir ve pilosebase folikiil igine niifuz eder.
Pilosebase folikiil icinde BPO folikiiler lipidleri oksitleyebilir ve bunlari, bakteriyel
hiicre membranlar1 ic¢indeki proteinleri oksitleyen ajanlara doniistirebilir ve bu
ajanlar P. acnes populasyonunu azaltir(11,61). Antibakteriyel etkinligini
fizikokimyasal 6zellikleri ile gosterdiginden direng gelisimi gézlenmez(12). Higbir

topikal antibiyotik, BPO’den daha etkili bulunmamustir(13). Oral veya topikal
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antibiyotik tedavisi sirasinda P. acnes direncinin en aza indirilmesi i¢in tedaviye
BPO eklenmelidir(4,13,19). BPO, eritromisin veya klindamisin ile kombine
kullanildiginda tek basina kullanimina gore daha etkili, antibakteriyel diren¢ diisiik
bulunmustur ve daha iyi tolere edilir(11,13). BPO’in eritromisin ve klindamisin ile
birlikte bulundugu preparatlar1 mevcuttur(11). Heniiz nadifloksasin ile birlikte
preparati yoktur.

Kullannmmi  kisitlayan yan etkileri konsantrasyona bagli eritem,
deskuamasyon ve kasinti ile ortaya c¢ikan irritasyon ve kuruluktur. Oksidatif
ozelliginden dolay1 giysi ve saclarin rengini agabilir. Irritasyon genelde tedavinin ilk
giinlerinde olur ve devaminda azalir(12,13,18).

BPO’in % 2.5, 5, 10 ve 20 konsantrasyonlarda ¢esitli formulasyonlar1 vardir.
Etki doz bagimsizdir fakat irritasyon yliksek konsantrasyonlarda artmaktadir. Hafif
orta siddetli akne tedavisinde %35 konsantrasyon uygundur (12).

D) Azelaik Asit:

Azelaik asit, bir dikarboksilik asittir. Kesin etki ~mekanizmasi
bilinmemektedir. P. acnes ve Staphylococcus epidermidis dahil olmak tizere anaerob
ve aerob bakterilere karst etkilidir. Bakteriostatik etkili olup yiiksek
konsantrasyonlarda bakterisidal etki gosterebilir. Epidermisteki keratinizasyonu
diizenler. Ayrica anormal melonosit hiperaktivitesine karsi antiproliferatif etlilidir.
Yan etki olarak gegici eritem ve kasinti, soyulma, yanma hissi seklinde kutandz

irritasyon belirtileri goriilebilir(60,62).
E) Diger Topikal Akne Tedavileri

Salisilik Asit: Esas olarak komedolitik, hafif antiinflamatuar etkilidir. Yan

etki olarak eritem ve soyulma goriilebilir(63).

Topikal Antiandrojen: Nonsteroidal antiandrojen olan topikal Inocoteron
asetat ile yapilan 12 haftalik yeni bir calismada inflamatuar akne lezyonlarinin
sayisinda kiiglik ama anlamli bir azalma goriiliirken, komedon sayisinda ve sebum
salgisinda degisiklik saptanmamaistir(4).

Umit verici yeni bir kavramda testesteronu, dihidrotestosterona doniistiiren 5

a rediiktaz enzimi inhibisyonudur. Bu enzimin 2 izoenzimi vardir. Tip 1 izoenzim
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deride oOzellikle sebositlerde, epidermal ve folikiiler keratinositlerde, sa¢ dermal
papilla hiicrelerinde, melonositlerde ve ter bezi hiicrelerinde lokalizedir. Tip 2
izoenzim prostattadir. Tip 1 izoenzime spesifik baglanan antogonistler sebore ve

aknede kullanilabilir. Ancak saglikli erkek hastalarda kullanimi uygun degildir(4).
2.11.2. Sistemik Tedaviler

A) Sistemik Antibiyotikler

Sistemik antibiyotikler, topikal tedavilere yanitsiz veya tedaviyi tolere
edemeyen hastalarda, omuz, gévde, sirt, gibi topikal ilaglar1 yeterli uygulamanin zor
oldugu lokalizasyonlarda, skarlagsma ya da pigment degisikliklerine egilimi olan hafif
ve orta siddetli derece AV’de endikedir(7).

Antibiyotikler inflamatuar mediyatorleri sentezleyen ve salgilayan P. acnes’
in proliferasyonunu baskilar(6,64). Komedojenezisi tetikleyen perifolikiiler lenfosit
infiltrasyonunu 6nleyerek komedon olusumunu da azaltir(38,64).

Antibiyotiklere kars1 P. acnes direncini 6nlemek i¢in; topikal retinoidler ve
BPO gibi ajanlarla daima kombine kullanilmali, uzun siireli kullanimi1 engellenmeli,
eger diizelme yok veya hafifse tedavi birakilmalidir. Oral antibiyotiklerin kullanimi
4-6 ay devam etmelidir, fakat 6-8 haftada antibiyotik cevabi degerlendirilebilir. Uzun
stireli kullanimda bakteriel direnci engellemek i¢in antibiyotik kiirleri arasinda 5-7 giin
BPO kullanimi 6nerilmektedir. Topikal ve sistemik antibiyotiklerin kombine
kullanimindan  kag¢inilmali, farkli oral ve topikal antibiyotikler birlikte
kullanilmamalidir(1,2,6,7).

Tedaviye yanitsizlik ve aknenin kétiilesmesinin nedeni; bakteriyel direng
veya normal floradaki enterobakter, klebsiella, proteus veya psddomonas suglarinin
neden oldugu bir siiperenfeksiyon olan Gram (-) folikiilit gelisimidir(2,7).

AV’de kullanilan oral antibiyotikler; tetrasiklinler (tetrasiklin, doksisiklin,
minosiklin, limesiklin), eritromisin, azitromisin, klindamisin, trimetoprim-

stilfometoksazoldiir(2,7,64).
B) Retinoidler

Izotretinoin (13-cis retinoik asit): Bir A vitamini tiirevi olan izotretinoin

(13-cis-retinoik asit) akne patogenezinde rol alan major etyolojik faktorlerin tiimiine
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etkili tek ajandir(21). 0.5-1.0 mg/kg/giin, genellikle 120-150 mg/kg’lik kiimiilatif
doza ulasacak sekilde dort-alt1 aylik tedavi yeterli olmaktadir(21,34). Amerikan gida
ve Ila¢ Dairesi (FDA) agir nodiiler akne tedavisi icin onay vermis, Avrupa ilag
Ajans1 (EMEA) sadece antibiyotik ve topikal tedavilere yanit vermeyen agir akne
vakalar1 i¢in 6nermistir. Fakat son yillarda bazi dermatologlar yara izi birakan, asiri
psikolojik stres yaratan ve geleneksel tedavilere yanit alinamayan daha hafif akneler
icin de izotretinoin kullanmislardir. Oral izotretinoin ayrica Gram (-) folikiilit ve
akne konglobata, akne fulminans (kortikosteroidler ile birlikte), akne inversa gibi
aknelerin tedavisinde de yaygin olarak kullanilir(65).

Yan etkileri teratojenite, hiperkolesterolemi, kasinti, mukokutandz cilt
kurulugu, fasiyal deskuamasyon, miyalji ve artraljidir. Genelde yan etkiler dozla
iligkilidir, tersine cevrilebilirler ve semptomatik terapiye iyi yanit verirler. Daha az
goriilen yan etkiler; hepatit ve fotosensitivitedir. Nadir yan etkiler; gece goris
bozukluklari, korneal opasiteler, inflamatuar barsak hastaligi, basagrisi ve ¢ocuklarda
hiperostozdur. Izotretinoinin psikiyatrik etkileri; depresyon, suisidal diisiinceler ve
suisit girisimidir(65).

[zotretinoin gebelikte, laktasyonda ve agir hepatik ve renal disfonksiyonda
kesinlikle kontrendikedir. Relatif kontrendikasyonlari; hiperlipidemi, diabet ve
stirekli alkol alimidir. Tedavi siiresince hastanin klinik ve laboratuar takibi gereklidir.
Aylik kontrollerde tam kan sayimi, serum karaciger fonksiyonlari, glukoz, kreatin
kinaz, trigliserid seviyeleri, yliksek dansiteli lipoprotein (HDL) ve serum veya idrar
gebelik testi yapilmalidir. Her bir kontrolde olasi okiiler ve psikolojik yan etkiler

sorgulanmalidir (65).

C) Hormonal Tedavi

Hormonal tedavi, sebase bez ve keratinositler lizerindeki androjen etkisini
azaltarak sebum iiretiminde azalmaya neden olur. Serumda androjen yiiksekligi olan
kadinlardaki aknede hormon tedavisi kullanilir, androjen seviyeleri normal olmasina
karsin inat¢1 inflamatuar aknesi olan, adet oncesi aknelerinde siddetlenme ve derin
nodiiller tarifleyen, derisi yagli, antibiyotik tedavisine diren¢li aknesi olan ve
tilylenmesi olan bayan hastalarda da hormon tedavisi etkili olmaktadir(2,7,18).

Akne, siddetli sebore, androjenik alopesi ve hirsutismus birlikteliginde, gec

baslayan aknede, ani baslayan siddetli olgularda, ovaryan ve adrenal
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hiperandrojenizmi olanlarda ayrica izotretioin tedavisi sonrasi kisa siirede relapsi
olan kadinlarda endokrin arastirma yapilmalidir(18,64).

AV’de kullanilan hormonal tedaviler; androjen reseptor blokorleri
(siproteron asetat, spironolakton, flutamid), adrenal androjen iiretim blokdrleri
(glukokortikoidler), ovaryan androjen blokdrleri (gonodotropin releasing hormon
agonistleri, oral kontraseptifler), androjen metabolizma inhibitorleri (5 a rediiktaz

inhibitorleri) ve dstrojendir(2,13,18,66).

2.10.3. Diger Tedaviler

AV tedavisinde yukaridaki tedavilere ilaveten derin nodiiller, hipertorfik skar
ve keloidler igin intralezyonel kortikosteroid uygulamasi, a¢ik komedonlar igin
komedon ekstraksiyonu, makrokomedonlara elektrokoterizasyon ve karbondioksit lazer,
eski nodiilokistik lezyonlarda ve hipertrofik skarlarda likit nitrojen ile kriyoterapi
uygulanabilmektedir(4,21,25). Atrofik akne skarlarmi diizeltmeye yonelik lokal
eksizyon, dermabrazyon, lazer, kollajen enjeksiyonu, jelatin matriks implanti ve
kimyasal peeling (o-hidroksi asitler, resorcinol, trikoloraasetik asit ve yiiksek
konsantrasyonda salisilik asit) tedavisi yapilabilmektedir(4,21). Ayrica fototerapi (mavi
151k) tedaviside P. acnes hasar1 yaparak akne lezyonlarinda azalmaya neden

olmaktadir(4).

2.11. Akne Vulgariste Yasam Kalitesi ve Skindeks 29

En sik goriilen deri hastaliklarindan biri olan akne, kisilerin %80'ini
yasamlarinin bir doneminde etkiler. Psikolojik, sosyal ve fiziksel degisikliklere en
cok maruz kalinan, 6zgiiven ve sosyal becerilerin gelisimi ile biliylik 6neme sahip
olan adolesan donemde daha sik olarak goriiliir. AV anksiyete, depresyon, diisiik
benlik saygisi, 6zglivende azalma, bedensel memnuniyetsizlik, sikinti/utanma,
kizginlik, hayal kiriklig1, uyku problemleri, kisisel/sosyal iliskilerde zorluklar, sosyal
anksiyete/fobi/izolasyon, yasam tarzinda kisitlanma gibi problemler ile iliskilidir(67).
Ayrica bazi kisilerde is ve okulda iretkenlik ve performansta azalmaya neden
olabilmektedir(68).

AV’in neden olabildigi biitiin bu sorunlar hastanin yasam kalitesini olumsuz
yonde etkilemektedir. Yapilan caligmalar aknenin diger kronik sistemik hastaliklar
kadar yasam kalitesini etkileyebilecegini gostermektedir. Genel saglik olgekleri

aknenin epilepsi veya astim kadar emosyonel etki yarattigin1 gostermistir. Akneli



18

hastalarda yasam kalitesindeki bozulma akne siddeti ile iliskili bulunmamustir.
Ayrica isotretinoin, hormonal tedavi, topikal ve sistemik antibiyotikler, topikal
retinoidler ile etkin akne tedavisinin yasam kalitesini diizelttigi ve islev kaybini
tersine cevirdigi gosterilmistir(68). Hastaliga bagli emosyonel problemler ciddiye
alimmali ve tedavi planinin i¢ine dahil edilmelidir(67).

Aknenin yasam kalitesi iizerindeki etkilerini degerlendirmek amaciyla
kullanilan 6l¢eklerin bir kismi1 Short Form-36 (SF-36) gibi genel saglik durumunu
gosteren dlgekler iken bir kismi da hastaliga 6zgii 6lgeklerdir(68).

Dermatolojiye 0zgii testlerden dermatoloji yagam kalite indeksi (Dermatology
Life Quality Index, DLQI), dermatolojiye spesifik yasam kalitesi (Dermatology
Spesific Quality of Life, DSQL), Ingiltere hastalik etki profili (UK Sickness Impact
Profile, UKSIP), deri indeksi (Skindeks) olgekleri bugiine kadar akneli hastalarda
kullanilmis olan testlerdir(68).

Skindeks 29, dermatozu olan hastalarda saglik iliskili yasam kalitesini
degerlendirmek icin 6zel olarak tasarlanmis, degerli ve giivenilir bir ankettir.
Skindeks 29; semptom, fonksiyon ve emosyon olmak iizere 3 skala ve 29 soru
icermektedir. Her sorunun 5 sikki bulunmaktadir (a. Higbir zaman=0, b. Nadiren=25
c. Bazen=50 d. Siklikla=75 e. Her zaman=100)(68,69). Semptom skalasini olusturan
sorular; 1, 7, 10, 16, 19, 24, 27°dir. Fonksiyon skalasini olusturan sorular; 2, 4, 5, 8,
11, 14, 17, 20, 22, 25, 29, 30’dur. Emosyon skalasin1 olusturan sorular; 3, 6, 9, 12,
13, 15, 21, 23, 26, 28’dir. Bu ol¢ekte ii¢ skala ayr1 olarak ve sonra genel toplam
hesaplanmaktadir. Yiiksek skor daha kotii yasam kalitesini gostermektedir.

Bu anket ilk olarak ABD’de tasarlanmistir(70). Chren ve arkadaslarn
tarafindan tasarlanan ve uygunlugu, gecerliligi degerlendirilen 61 soruluk 8 skaladan
(kognitif etkiler, sosyal etkiler, depresyon, korku, utanma, ofke, fiziksel rahatsizlik
ve fiziksel kisitlamalar) olusmaktadir(71). Farkli hastalik gruplar1 arasinda
karsilagtirma yapmak ve hastadaki deri hastaligi ile ilgili degisikliklere bagli olarak
ortaya cikan farkliliklar1 6lgmek {izere, iki amagla kullanilmaktadir(72). Aksu ve ark.
tarafindan Tiirk¢e’ye uyarlanan ve gelistirilen 29 soruluk Skindeks 29 daha kolay
uygulanabilmektedir (70,73).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢aligma 10.08.2010 tarihli ve 149 sayili etik kurul onay1 sonrast 11.08.10-
31.12.10 tarihleri arasinda ESOGU Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar:
poliklinigine basvuran akne vulgaris tanisi1 olan hastalar arasinda yapildi. Fizik
muayene sonucunda hafif ve orta siddetli akne vulgaris tanis1 konan, her bir ¢calisma
grubu icin 40 olmak iizere toplam 80 hasta alindi. Calismaya alinan tiim hastalar
calisma hakkinda bilgilendirildi ve katilim i¢in yazili onaylar1 alindi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, hastalifin baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, daha 6nce
tedavi alip almadiklar1 sorgulanarak tedavi Oncesi ve kontrollerdeki inceleme
sonugclariyla birlikte ‘Akne Vulgaris Hasta Takip Formu’na kaydedildi.

Calismaya Alinma Kriterleri:

1. Hafif ve orta siddetli (Pillsbury klasifikasyonuna gore grade 2 ve grade 3)
akne vulgaris tanis1 almak.

2. 14-40 yas arasinda olmak

3. Son 6 aydir sistemik retinoid tedavisi almamis olmak

4. Son 3 aydir oral kontraseptif kullanmiyor olmak

5. Son I aydir sistemik antibiyotik veya kortikosteroid kullanmamis olmak

6. Son 2 haftadir topikal akne ilac1 kullanmamis olmak

Calisma Dis1 Birakilma Kriterleri:

1. Pillsbury klasifikasyonuna gore grade 1 ve 4 (2’den fazla nodiil ) olmak

2. Gebeler, emzirenler ve hiperandrojenizmi diislindiirecek hirsutizm veya adet
diizensizligi olanlar,

3. Baska ila¢ kullanimi olanlar (oral ve topikal kortikosteroidler,
adrenokortikotropik hormon (ACTH), oral kontraseptifler, brom, iyot,
halotan, difenhidantoin, fenobarbital, trimetadion, isoniazit, etionamid,
etambutol)

Hastalar iyi aydinlatilmis bir ortamda inspeksiyon ve palpasyon ile
degerlendirildi. Akne siddeti baslangigta Pillsbury klasifikasyonuna gore belirlendi
ve 0., 2., 4., 8., 12. haftalarda lezyonlarin (komedon, papiil, piistiil, nodiil, kist) sayis1
kaydedildi.

Hastalar yas, cinsiyet ve akne dereceleri agisindan farklilik olmayan 40’ar

kisilik 2 gruba ayrildi. Birinci gruba klindamisin ve %35 benzoil peroksit
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kombinasyonu jel giinde 2 kez sabah aksam olmak iizere, cilt 1lik su ile yikanip
kurulandiktan sonra, lezyonlu bdlgelere yaygin olarak ince tabaka seklinde
uygulamalar1 6nerildi. Ikinci gruba nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel
giinde 2 kez sabah aksam olmak iizere cilt 1lik su ile yikanip kurulandiktan sonra
lezyonlu bolgelere yaygin olarak ince tabaka seklinde yarim saat ara ile uygulamalari
Onerildi.

Yan etkiler; 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda eritem, kuruluk, soyulma, yanma ve
kasint1 seklinde, ayr1 ayri, yok (0), hafif (1), orta (2), siddetli (3) olarak
degerlendirildi.

Iyilesme; hasta ve doktor i¢in ayr1 olmak iizere tedavi sonunda, degisiklik yok
(0), ¢cok az derecede iyilesme (1), orta derecede iyilesme (2), iyi derecede iyilesme
(3), tam iyilesme (4) olarak degerlendirildi. Doktor icin iyilesme lezyonlarin global
azalmasina gore; lezyonlarda %?25’den daha az azalma ‘iyilesme yok’, %25-50
azalma ‘¢ok az derecede iyilesme’, %50-75 azalma ‘orta derecede iyilesme’, %75
veya daha fazla azalma °‘iyi derecede iyilesme’, lezyonlarda %100 iyilesme ‘tam
iyilesme’ olarak degerlendirildi.

Tedavi Oncesi ve sonrasinda, tedavinin yasam kalitesine olan etkisini
belirlemeye yonelik, hastalara dermatolojiye 6zel yasam kalite 6l¢egi olan Skindeks
29’un Tiirkge versiyonu uygulandi. Olgekteki cevaplar a.higbir zaman=0,
b.nadiren=25, c.bazen=50, d.siklikla=75, e.her zaman=100 olacak sekilde lineer
skalaya cevrilerek semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarinin ortalamasi elde
edildi.

Skindeks 29’un semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarindaki sorulara
verdikleri cevaplar ayri ayr1 incelendi. Higbir zaman cevabir ‘hayir’ olarak
degerlendirilirken, nadiren, bazen, siklikla ve her zaman cevaplart ‘evet’ olarak

degerlendirildi.

3.1 Istatistiksel Analiz

Tlim veri analizleri SPSS 15.0 ve SigmaStat 3.5 paket programlari ile yapildi.
Siirekli nicel veriler; n, ortalama ve standart sapma olarak, nitel veriler ise n ve oran
olarak ifade edildi. Tekrarlayan ve bagimsiz gruplardan olusan, normal dagilim
gosteremeyen verilere, grup sayisina bagli olarak, Friedman Repeated Measures

Analysis of Variance on Ranks, Wilcoxon ve Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.
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Kategorik yapidaki veri setlerine ise Chi-square testi yapildi. P<0.05 olasilik

degerleri istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR
4.1. Hastalarmn Ozellikleri

Bu calisma 14 ila 40 yaslar1 arasinda ve yas ortancasi 20.00 (18.00-22.75)
olan, 64’1 (%80) kadin ve 16’s1 (% 20) erkek toplam 80 hasta alindi. Kadinlarin yas
ortancast 20.50 (19.00-23.00), erkeklerin yas ortancasi ise 18.00 (16.25-21.00) idi ve
istatistiksel olarak her iki cins arasinda yas ortancalar1 acisindan anlamli fark yoktu
(p>0.05).

Klindamisin ve %5 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan hastalarin
(grup 1) yas ortancas1 20.50 (19.00-23.00) y1l olup hastalarin 16’s1 (%40) 14-19 yas
arasinda, 24’1 (%60) 20-40 yas arasinda, nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit
jel tedavisi alan hastalarin (grup II) yas ortancast 20.00 (16.25-22.00) yil olup
hastalarin 16’s1 (%40) 14-19 yas arasinda, 24’1 (%60) 20-40 yas arasindaydi ve iki
grup arasinda yas ortalamasi ve yas gruplari agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05).

Grup I’in 33’14 (%82.50) kadin, 7°si (%17.50) erkek, grup II’'nin 31’1
(%77.50) kadin, 9’u (%22.50) erkekti. Gruplar arasinda cinsiyet karsilastirildiginda
anlamli farklilik goriilmedi (p>0.05).

Hastaligin baslangi¢ yas1 ortancasi degerlendirildiginde; tiim hastalar icin
16,00 yas (14-18), kadinlar i¢in 16,50 yas (15-18), erkekler i¢in 15 yas (14-19), grup
I’de 16 yas (15-18), grup II’de 16 yas (14-19) olarak hesaplandi. Her iki cins i¢in ve
tedavi gruplart arasinda baslangi¢ yasi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0.05).

Hastalik siiresi ortancast degerlendirildiginde; c¢aligmaya alman tiim
hastalarda 3 (1.50-5.00) yil, kadinlarda 3 (1.50-5.00) y1l, erkeklerde 2 (0.50-5.13) yil
grup I’de 3 (1.50.-5.37) yil, grup II’de 2.75 (1.50-4.75) yil olarak hesaplandi. Her iki
cins i¢in ve tedavi gruplar1 arasinda hastalik siireleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).

Hastalardan 46°s1 (%57.5) daha once akne tedavisi almis, 34’14 (%42.5) ise
almamigti. Daha 6nce akne tedavisi alma durumunun cinse ve yas gruplarina gore
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (her biri i¢in p>0.05).
Grup I’de daha 6nce akne tedavisi almis olanhasta sayisi 22 (%55), almamis olan

hasta sayisi ise 18 (%45) olup grup II’de daha 6nce akne tedavisi almis olan hasta
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sayist 24 (%60), almamis olan sayis1 ise 16 (%40) idi. Her iki grup arasinda daha

once akne tedavisi almig olma durumu istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).
Hastalarin tedavi gruplarina gore cinsiyet, yas grubu ve daha 6nce tedavi

almig olma dagilimi tablo 4.1.°de, yas, baslangi¢ yast ve hastalik siirelerinin dagilimi

ise tablo 4.2.’de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Tedavi gruplarina gore cinsiyet, yas grubu ve daha dnce tedavi almis olma

durumunun dagilimi

Klindamisin Nadifloksasin Tum hastalar

+BPO +BPO X2, p
% n % n %
o Erkek 7 1750 9 2250 16  20.00 X2:0313
Cinsiyet 0.576
Kadn 33 8250 31 77.50 64 80.00 T

Yas 14-19 16  40.00 16 40.00 32 40.00  x2.0 000
grubu 20-40 24 60.00 24 60.00 48 g0.00 P:1.000
Daha Almis 22 5500 24 60.00 46  57.50 X2:0.942
once p:0.680

tedavi  Almamis 18 4500 16 4000 34  42.50

Pearson Chi-Square test

Tablo 4.2. Tedavi gruplarina gore yas, baslangic yasi, hastalik siirelerinin dagilimi

Klindamisin | Nadifloksasin Tiim hastal

+BPO “BPO im hastalar p

20.50 20.00 20.00
Yagortancast |19 00,93 00) | (16.25-22.00) | (18.00-22.75) | P0-448
Baslangig yasi 16.00 16.00 16.00 .0.877
ortancasi (yil) (15-18) (14-19) (14-18) -
Hastalik stiresi 3.00 2.75 3.00 0.474
ortancast (y1l) (1.50-5.37) (1.50-4.75) (1.5-5.0) P

Mann Whitney U testi
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4.2 Klinik Degerlendirme Sonugclar:

Tedavi 6ncesinde Pillsbury klasifikasyonuna gore klindamisin ve %5 benzoil
peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan grup I hastalarin 22’si (%55) grade 2, 18’1
(%45) grade 3, nadifloksasin krem ve %5 benzoil peroksit jel tedavisi alan grup II
hastalarin 21°si (%52) grade 2, 19°u (%48) grade 3 idi ve iki grup arasinda tedavi
oncesi akne siddeti derecelendirilmesi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05) Her iki grup i¢in baslangigtaki akne siddetlerinin dagilimi tablo
4.3.’de gosterilmistir.

Tablo 4.3. Tedavi gruplarinin baslangictaki akne siddetleri

Klindamisin +BPO | Nadifloksasin +BPO X2
n % n % P
Pillsbury Grade 2 22 55 21 52 1X2:0.00
klasiﬁkasyonu Grade 3 18 45 19 48 p: 1.00

Pearson Chi-Square test

Akne lezyonlar1 baslangicta, 2., 4., 8. ve 12. haftalarda tek tek
degerlendirilmis, acik ve kapali komedonlar noninflamatuar lezyonlar, papiil, piistiil
ve nodiiller inflamatuar lezyonlar olarak kaydedilmistir.

Tedavi Oncesi lezyon sayist ortancalari degerlendirildiginde, calismaya
katilan tlim hastalar i¢in noninflamatuar lezyon sayist 35 (25.00-48.00), inflamatuar
lezyon sayist 21 (16.00-30.00), toplam lezyon sayist 60 (43.00-77.00) olup;
klindamisin ve %S5 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan grupta
noninflamatuar lezyon sayist 43(25.50-48.00), inflamatuar lezyon sayis1 22(15.25-
29.00), toplam lezyon sayist 64.5(43.50-77.00); nadifloksasin krem ve %5 benzoil
peroksit jel tedavisi alan grupta noninflamatuar lezyon sayist 32(24.25-47.75),
inflamatuar lezyon sayis1 19.5(16.00-31.75), toplam lezyon sayis1 55(41-81) olarak
tespit edildi.

Tedavi baslangicindaki toplam lezyon sayis1 grup I’de grup II’den fazlaydi.

Tedavi baslangicindaki lezyon sayisi agisindan tedavi gruplar arasinda farklilik
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bulunmadi (p>0.05). Tedavi 6ncesi akne lezyonlarinin iki gruba gore noninflamatuar,

inflamatuar ve toplam lezyon ortanca olarak tablo 4.4’de gdsterilmistir.

Tablo 4.4. Her iki gruba gore tedavi dncesi lezyon sayisi ortancalari

Klindamisin Nadifloksasin Toolam
+BPO +BPO op P
Noninflamatuar lezyon 43.0 32.0 35.0 10.268
sayist (25.50-48.00) | (24.25-47.75) (25.00-48.00) | P
. 22.0 19.5 21.0 .
Inflamatuar lezyon sayist | 5 55 59 ) (16.00-31.75) | (16.00-30.00) | P0-721
645 55.0 60.0 .
Toplam lezyon sayisi (43.50-77.00) (41.00-81.00) | (43.00-77.00) | P0-634

Mann Whitney U testi

Yapilan kontrollerde grup I’de noninflamatuar lezyon sayisinda baslangica
gbre azalma oranlan 2., 4., 8. ve 12. haftalarda sirastyla %32.55, %46.51, %69.76,
%83.72 inflamatuar lezyon sayisinda %22.72, %50.00, %61.36 ve %84.09, toplam
lezyon sayisinda %23.25, %43.41, %68.21 ve %85.27 olarak tespit edildi.

Buna gore klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisinin,
AV’de hem inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlara ileri diizeyde etkili
oldugu saptandi (p<0.001).

Tablo 4.5.de grup I’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari
ve baglangica gore azalma oranlar1 ve Sekil 4.1’de grup I’de tedavi siiresince

saptanan lezyon sayilar1 ortanca olarak gosterilmistir
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Tablo 4.5. Grup I’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalar1 ve
baslangica gore azalma oranlari
Grup I’de kontrol zamanlari
p
Baslangig 2. hafta 4. hafta 8. hafta 12. hafta
Non
inflamatuar 43.0 29.0 23.0 13.0 7.0
lezyon (25.5-48.0) (19.5-40.5) | (14.00-30.75) (7.25-20.00) (2.25-12.75) 0,001
say1st P
Azalma %32.55 %46.51 %69.76 %83.72
orani
Inflljzmztfar 220 17.0 11.0 8.5 35
4 (15.25-29.00) | (10.0-20.5) (6-14) (4.25-10.00) (2.00-5.75)
say1s1 p<0.001
Azalma %22.72 %50 %61.36 %84.09
orani
Toplam
lezvon 64.5 49.5 36.5 20.5 9.5
Y (43.5-77.5) (32.5-61.5) | (21.00-45.75) | (12.25-29.75) (4.25-21.74)
say1s1 p<0.001
Azalma %23.25 %43.41 %68.21 %85.27
orani
Friedman testi
70
64,5
60
% .
s, 495 B Non inflamatuar
& 50 23 — lezyon sayis|
[=
o
N 40 - .
° 36,5 ® Inflamatuar
2 r lezyon sayisi
30 -
22 23
20,5
20 - ] O Toplam lezyon
13 95 sayisl
10 - .
0 . 0
O i
Baslangic 2. hafta 4. hafta 8. hafta 12. hata  Kontrol Zamanlari

Sekil 4.1. Grup I’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari

Yapilan kontrollerde grup II’de noninflamatuar lezyon sayisinda azalma

oranlar1 2., 4., 8. ve 12. haftalarda sirasiyla %,21.87 %35.93, %51.56, %75.00;
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inflamatuar lezyon sayisinda %20.51, %43.58, %53.84 ve %69.23, toplam lezyon
sayisinda %21.81, %43.63, %57.27 ve %75.45, olarak tespit edildi.

Buna gore nadifloksasin krem ve %5 benzoil peroksit jel tedavisinin AV’de
inflamatuar lezyonlar iizerine daha belirgin olmak {izere hem inflamatuar hem de
noninflamatuar lezyonlara ileri diizeyde etkili oldugu saptandi (p<0.001).

Tablo 4.6.’da grup II’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortanca
ve Sekil 4.2.°de grup II’de tedavi

olarak ve baslangica gore azalma oranlari

sliresince saptanan lezyon sayilari ortancalart gosterilmistir

Tablo 4.6. Grup II’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari ve

baslangica gore azalma oranlari

Grup II’de kontrol zamanlart
|y
Baglangic 2. hafta 4. hafta 8. hafta 12. hafta
inﬂI:?I?at ar 32.0 25.0 20.5 15.5 8.0
u (24.25-47.75) (20-40) (15-30) (11-21) (6.00-14.75)
lezyon sayis1 p<0.001
Azalma orani %21.87 %35.93 %51.56 %75
Inflamatuar 19.5 15.5 11.0 9.0 6.0
1 16.00-31.75 11-24 9.00-16.75 4.00-13.75 2-10
€Zyon sayisl ( ) ( ) ( ) ( ) (2-10) p<0.001
Azalma orani %20.51 %43.58 %353.84 %69.23
Toplam 55.0 43.0 31.0 23.5 13.5
lezyon sayis1 (41-81) (33.25-63.25) (25.00-47.50) (1725:3475) | (9.00-2475) |
p .
Azalma orani %21.81 %43.63 %357.27 %75.45
Friedman testi
60 55
@
S, 50
©
w .
c B Non inflamatuar
O 40
x 2 3325 lezyon sayisi
Q
- — 31
30 + B
25 .
23,5 O Inflamatuar lezyon
19,5 20,5 — sayisi
20 ~ 5 15,5
13,5
i
10 | ! 8 e O Toplam lezyon
r sayis|
0 -
Baglangic 2. hafta 4. hafta 8. hafta 12. hafta  Kontrol zamanlari

Sekil 4.2. Grup II’de tedavi siiresince saptanan lezyon sayilar1 ortancalari
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Yapilan kontrollerde elde edilen bulgular 1s181inda iki tedavi grubu kendi
icinde kontrol zamanlar1 bakimindan karsilastirildiginda, her iki tedavinin de, akne
vulgaristeki hem inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlar iizerine ileri diizeyde
etkili oldugu saptandi (her bir grup i¢in p<0.001)

Tukey ¢oklu karsilastirma testi sonuglarina gére noninflamatuar lezyonlarda
grup I’de 2., 4., 8. ve 12. hafta kontrollerinde baslangica gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde azalma oldugu (p<0.05) saptanirken; grup II’de 4., 8. ve 12. hafta
kontrollerinde baslangica gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma oldugu
(p<0.05), 2. hafta kontroliinde ise baslangica gore istatistiksel olarak anlamli oranda
azalma olmadig1 (p>0.05) saptandi. Inflamatuar lezyonlarda her iki gruptada tiim
kontrollerde baglangica gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma oldugu
(p<0.05) saptandi. Toplam lezyonlarda grup I’de 2., 4., 8. ve 12. hafta kontrollerinde
baslangica gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma oldugu (p<0.05), grup
II’de 2. hafta kontroliinde baslangica gore istatistiksel olarak anlamli oranda azalma
olmadig1 (p>0.05), 4., 8. ve 12. hafta kontrollerinde ise baslangica gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde azalma oldugu (p<0.05) .

Tedavi sonrasit lezyon sayisi ortancalart degerlendirildiginde, c¢aligmaya
katilan tiim hastalar i¢cin noninflamatuar lezyon sayisit 7 (3.00-13,75), inflamatuar
lezyon sayis1 4 (2.00-9.00) toplam lezyon sayis1 12 (7.00-21.75) olup; klindamisin ve
%S35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan grupta noninflamatuar lezyon
sayist 7 (2.25-12.75), inflamatuar lezyon sayis1 3.5 (2.00-5.75), toplam lezyon sayisi
9 (4.25-21.75); nadifloksasin krem ve %5 benzoil peroksit jel tedavisi alan grupta
noninflamatuar lezyon sayist 8 (6.00-14.75), inflamatuar lezyon sayist 6 (2.00-
10.00), toplam lezyon sayis1 13.5 (9.00-24.75) olarak tespit edildi.

Gruplar 12. hafta kontrollerinde birbirleriyle karsilastirildiginda, non
inflamatuar, inflamatuar ve toplam lezyonlar iizerinde birbirine yakin etkinlikte
oldugu saptandi(p>0.05). Tedavi sonrast akne lezyonlarinin iki gruba gore
noninflamatuar, inflamatuar ve toplam lezyon sayilar1 ortanca olarak tablo 4.7°de

gosterilmistir.
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Klindamisin | Nadifloksasin Toplam .
+BPO +BPO

Noninflamatuar 7.0 8.0 7.0 p:0.250

lezyon sayisi (2.25-12.75) | (6.00-14.75) | (3.00-13.75) o
Inflamatuar lezyon 3.5 6.0 4.0 p:0.158

sayis1 (2.00-5.75) | (2.00-10.00) (2.00-9.00) o

9.0 13.5 12.0

Toplam lezyon sayist | 55 51 75y | (9.00-24.75) | (7.00-21.75) | P:0-122

Mann Whitney U testi

Toplam 80 hastanin global degerlendirme sonuglari ile doktor degerlendirme
sonuglar1 degerlendirildi.

Orta derece ve lizeri iyilesme gosterdigini ifade eden hasta sayis1 grup I’de
orta derecede 11, 1yi derecede 17 ve tam derecede 3 olmak iizere toplam 31 (%77.5),
grup II’de orta derecede 10, iyi derecede 17 ve tam derecede 4 olmak {izere toplam
31 (%77.5) olarak hesaplanirken aragtirmact doktorun gozlemi grup I’de orta
derecede 5, 1yi derecede 24 ve tam derecede 6 olmak iizere toplam 35 (%87.5), grup
II’de orta derecede 8, iyi derecede 23 ve tam derecede 4 olmak iizere toplam 35
(%87.5) olarak hesaplandi.

Her iki grup orta derece ve iizeri iyilesme i¢in hasta global degerlendirmesi
ve doktor global degerlendirmesi i¢in anlamli fark saptanmadi (her biri igin p>0.05).

Aragtirmaci doktorun degerlendirmesine gore calismaya katilan 80 hastanin
70’inde (%87.5) orta derece ve tizeri ( %50 ve lizeri) iyilesme gozlendi.

Arastirmaci doktorun ve olgularin kendilerinin 12 haftalik tedavi siiresinin
sonunda genel degerlendirme sonuglari tablo 4.8.’de gosterilmektedir. Sekil 4.3.’te
80 hasta tarafindan yapilan global degerlendirme sonuglari, sekil 4.4.’de ise

arastirmaci doktorun 80 hasta i¢in degerlendirme sonuclar1 gosterilmistir.
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Tablo 4.8. Tedavi siiresinin sonunda tedavi gruplarinda arastirmaci doktorun ve

olgularin global degerlendirme sonuglari

.. .. | Cokaz Orta Iyi Tam
Degisikli
derecede | derecede | derecede | derecede | o
iyilesme | iyilesme | iyilesme | iyilesme
n % | n % | n % | n % | n %

Grup I 1 251 4 100 5 125 24 60.0 6 15.0 X2:1.09
Doktor p:0.898
GrupIl | 2 50| 3 7.5 8 20.0 23 57.5 4 10.0

Grupl |3 75| 6 150 | 11 275 | 17 425 | 3 75 | x21.59
Olgu )
p:0.832

GrupIl | 5 125 4 10.0 10 25.0 17 425 4 100

Pearson Chi-Square test

40
35 | m Klindamisin
ve %5 benzoil
30 4 peroksit jel
tedavisi
25
20 17 17
15 11 @ Nadifloksasin
10 krem ve %5
10 benzoil
5 6
3 4 3 4 peroksit jel
ol M my |
O T T T T
Degisiklik yok Cok azderecede Orta derecede iyi derecede Tam derecede
iyilesme iyilesme iyilesme iyilesme

Sekil 4.3. Hastalar tarafindan yapilan global degerlendirme sonuglari
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40
35 m Klindamisin ve
%5 benzoail
30 peroksit jel
25 | 24 23 tedavisi
20 -
15
@ Nadifloksasin
10 5 8 6 krem ve %5
4 3 4 benzoil peroksit
5 ( 2 .:| jel tedavisi
0 i
Degisiklik yok Cok azderecede Orta derecede iyi derecede Tam derecede
iyilesme iyilesme iyilesme iyilesme

Sekil 4.4. Arastirmaci doktor tarafindan yapilan degerlendirme sonuglari

4.3. Yan Etkilerin Degerlendirilmesi

Eritem, kuruluk, soyulma, yanma ve kasinti seklinde 2., 4., 8. ve 12.
haftalarda degerlendirilen yan etkiler her iki grup i¢inde tedaviyi kesmeyi
gerektirecek siddette degildi.

Eritem gelisimi degerlendirildiginde klindamisin ve %35 benzoil peroksit
kombinasyonu jel tedavisi alan grupta 2. haftada toplam 15 (37.5) hastanin 7’sinde
(%17.5) hafif, 5’inde (%12.5) orta, 3’linde (%7.5) siddetli; 4. haftada toplam 10
(%25.0) hastanin 6’sinda (%15.0) hafif, 3’linde (%7.5) orta, 1’inde (%2.5) siddetli;
8. haftada toplam 8 (%20.0) hastanin 6’sinda (%15.0) hafif, 2’sinde (%5.0) orta ve
12. haftada toplam 2 (%5.0) hastada hafif; nadifloksasin krem ve %35 benzoil
peroksit jel tedavisi alan grupta 2. haftada toplam 16 (%40.0) hastanin 5’inde
(%12.5) hafif, 7’sinde (%17.5) orta, 4’tinde (%10.0) siddetli; 4. haftada toplam 10
(%25.0) hastanin 6’sinda (%15.0) hafif, 2’sinde (%5.0) orta, 2’sinde (%5.0) siddetli;
8. haftada toplam 8 (%20.0) hastanin 5’inde (%12.5) hafif, 3’tinde (% 7.5) orta ve
12. haftada toplam 5 (%12.5) hastanin 4’linde hafif (%10.0), 1’inde (%2.5) orta
diizeyde saptandi. Tablo 4.9.’da tedavi boyunca kontrollerde eritem goriilen hasta
sayist ve oranlari, sekil 4.5.de her iki tedavi grubunda 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda

goriilen eritemin siklig1 gosterilmistir.
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Tablo 4.9. Kontrollerde eritem goriilen hasta sayis1 ve oranlarinin tedavi gruplarina

gore dagilimi

Eritem
. . Toplam
Yok Hafif Orta Siddetli eritem X2, p
n n n n n
% % % % %
Grup I 25 7 5 3 15
. (%62.5)  (%17.5) (%12.5) (%7.5) (%37.5) X2:0.830
hafta pll 24 5 7 4 16 p:0.849
(%60.0)  (%12.5) (%l17.5) (%10.) (%40)
Grupl 36 6 3 1 10
. (%90.0)  (%15.0) (%7.5) (%2.5)  (%25.0) X20.533
hafta Grupll 30 6 2 2 10 p:1
(%75.0)  (%15.0) (%5.0) (%5.0)  (%25.0)
Grupl 32 6 2 0 8
8. (%80.0)  (%l15) (%5) (%20.0) X%:0.291
hafta Grupll 32 5 3 0 8 p:1
(%80.0)  (%I12.5) (%7.5) (%20.0)
Grupl 38 2 0 0 2
12. (%95) (%5) (%5.0) X2:1.79
hafta Grupll 35 4 1 0 5 p:0.432
(%87.5)  (%10.0) (%2.5) (%12.5)
Pearson Chi-Square test
40
35 +
30 +
25 + Grup |
=
=20 |
n
151 N —-—- Grup Il
10 + . \
5 1 J = —s
O T T T
0 Hafta 2 hafta 4 hafta 8 Hafta 12 Hafta

Sekil 4.5. Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen eritemin siklig1
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Kuruluk gelisimi degerlendirildiginde klindamisin ve %5 benzoil peroksit
kombinasyonu jel tedavisi alan grupta 2. haftada toplam 34 (%85.0) hastanin
14’tinde (%35.0) hafif, 13’linde (%32.5) orta, 7’sinde (%17.5) siddetli; 4. haftada
toplam 27 (%67.5) hastanin 17’sinde (%42.5) hafif, 8’inde (%20.0) orta, 2’sinde
(%35.0) siddetli; 8. haftada toplam 21 (%52.5) hastanin 13’iinde (%32.5) hafif, 8’inde
(%20.0) orta ve 12. haftada toplam 19 (%47.5) hastanin 15’inde (%37.5) hafif,
4’tiinde (%10.0) orta; nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan
grupta 2. haftada toplam 27 (67.5) hastanin 13’iinde (%32.5) hafif, 10’unda (%25.0)
orta, 4’tinde (%10.0) siddetli; 4. haftada toplam 24 (%60.0) hastanin 15’inde (%37.5)
hafif, 7’sinde (%17.5) orta, 2’sinde (%2.0) siddetli; 8. haftada toplam 20 (%50.0)
hastanin 17’sinde (%42.5) hafif, 3’iinde (%7.5) orta ve 12. haftada toplam 16
(%40.0) hastanin 13’{inde (%32.5) hafif, 2’sinde (%5.0) orta, 1’inde (%2.5) siddetli
diizeyde saptandi. Tablo 4.10.’da tedavi boyunca kuruluk goriilen hasta sayisi ve
oranlari, sekil 4.6.’da her iki tedavi grubunda 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda goriilen

kurulugun siklig1 gosterilmistir gosterilmistir.
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Tablo 4.10. Kontrollerde kuruluk goriilen hasta sayisi1 ve oranlarinin tedavi

gruplarina gore dagilimi

Kuruluk
. . Toplam
Yok Hafif Orta Siddetli uruluk X2, p
n n n n n
% % % % %
Grup I 6 14 13 7 34
2. (%15.0)  (%35.0) (%32.5) (%17.5) (%85.0) X>:3.825
hafta Grupll 13 13 10 4 27 p:0.281
(%32.5)  (%32.5) (%25.0) (%10.0) (%67.5)
Grupl 13 17 8 2 27
4. (%32.5)  (%17.5) (%20.0) (%5.0) (%67.5) X*:0.502
hafta  Gryprp 16 15 7 2 24 p:0.918
(%40.0)  (%37.5) (%l17.5) (%5.0) (%60.0)
Grupl 19 13 8 0 21
8. (%47.5)  (%32.5)  (%20) (%52.5)  X?:2.832
hafta  Gryprp 20 17 3 0 20 p:0.243
(%50.0)  (%42.5)  (%7.5) (%50.0)
Grupl 21 15 4 0 19
12. (%52.5)  (%37.5)  (%10.0) (%47.5)  X2.01
hafta Grupll 24 13 2 1 16 p0612
(%60.0)  (%32.5)  (%5.0)  (%2.5)  (%40.0)
Pearson Chi-Square test
40
35 +
30 + _
25 | e N
:_‘220” ’/' T2 ——_ Grup |
7 ’ ~ <.
15 + /‘/ A
,/' ————— Grup |
10 + v
51 /'/
O T T T
0 Hafta 2 hafta 4 hafta 8 Hafta 12 Hafta

Sekil 4.6. Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen kurulugun siklig




35

Soyulma, klindamisin ve %5 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan
grupta 2. haftada toplam 28 (%70.0) hastanin 16’sinda (%40.0) hafif, 9’unda
(%22.5) orta, 3’linde (%7.5) siddetli; 4. haftada toplam 22 (%65.0) hastanin 12’sinde
(%30.0) hafif, 8’inde (%20.0) orta, 2’sinde (%5.0) siddetli; 8. haftada toplam
17(%42.5) hastanin 11’inde (%27.5) hafif, 6’sinda (%15.0) orta ve 12. haftada
toplam19 (%47.5) hastanin 18’inde (%45.0) hafif 1’inde (%2.5) orta; nadifloksasin
krem ve %S5 benzoil peroksit jel tedavisi alan grupta 2. haftada toplam 19 (%47.5)
hastanin 12’sinde (%30.0) hafif, 7’sinde (%17.5) orta; 4. haftada toplam 18 (%45.0)
hastanin 13’tinde (%32.5) hafif, 4’liinde (%10.0) orta, 1’inde (%2.5) siddetli; 8.
haftada toplam 11 (%27.5) hastanin 7’sinde (%17.5) hafif, 4’tinde (%10.0) orta ve
12. haftada toplam 12 (%30.0) hastanin 9’unda (%22.5) hafif, 3’tinde (%7.5) orta
diizeyde saptandi. Tablo 4.11°de tedavi boyunca soyulma goriilen hasta sayisi ve
oranlari, sekil 4.7°de her iki tedavi grubunda 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda goriilen

kurulugun siklig1 gosterilmistir.
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Tablo 4.11. Kontrollerde soyulma goriilen hasta sayist ve oranlarinin tedavi

gruplarina gore dagilimi

Soyulma
Yok  Hafif  Orta  Siddetli LoPlam
soyulma X2, p
n n n n n
% % % % %
Grup I 12 16 9 3 28
2. (%30.0)  (%40.0)  (%22.5) (%7.5) (%70.0) X2:6.28
hafta Grupll 21 12 7 0 19 p:0.094
(%52.5)  (%30)  (%17.5) (%47.5)
Grupl 18 12 8 2 22
4. (%45.0)  (%30.0)  (%20.0)  (%5.0)  (%55.0) X*2.11
hafta Grupll 22 13 4 1 18 p:0.570
(%55.0)  (%32.5) (%10.0) (%2.5) (%45.0)
Grupl 23 11 6 0 17
8. (%57.5)  (%27.5) (%15.0) (%42.5) X>:1.981
hafta  Gryprp 29 7 4 0 11 p0371
(%72.5)  (%17.5)  (%10.0) (%27.5)
Grupl 21 18 1 0 19
12. (%52.5)  (%45.0)  (%2.5) (%47.5)  X%5.0
hafta  Grypy 28 9 3 0 12 p:0.074
(%70.0)  (%25.0)  (%7.5) (%30.0)
Pearson Chi-Square test
40
35 +
30 +
25 +
E 20 + e - Grup |
7 s -
15 + ke Sl
7 —_— ieiimeeA| == Grupll
10 4+ L -
s| /7
0 i ‘ ‘ ‘
0 Hafta 2 hafta 4 hafta 8 Hafta 12 Hafta

Sekil 4.7. Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen soyulmanin siklig
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Yanma, klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan
grupta 2. haftada toplam 22 (%65.0) hastanin 16’sinda (%40.0) hafif, 3’iinde (%7.5)
orta, 3’iinde (%?7.5) siddetli; 4. haftada toplam 15 (%37.5) hastanin 12’sinde (%30.0)
hafif, 2’sinde (%5.0) orta, 1’inde (%2.5) siddetli; 8. haftada toplam 11(%27.5)
hastanin 7’sinde (%17.5) hafif, 3’tinde (%7.5) orta, 1’inde siddetli (%2.5) ve 12.
haftada toplam 5 (%12.5) hastanin, 3’linde (%7.5) hafif, 1’inde (%2.5) orta, 1’inde
(%2.5) siddetli; nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan grupta
2. haftada toplam 29 (%72.5) hastanin 18’inde (%45.0) hafif, 3’iinde (%?7.5) orta,
8’inde (%20.0) siddetli; 4. haftada toplam 13(%32.5) hastanin 6’sinda (%15.0) hafif,
7’sinde (%]17.5) orta; 8. haftada toplam 16 (%40.0)hastanin 11’inde (%27.5) hafif,
4’iinde (%10.0) orta 1’inde (%2.5) siddetli ve 12. haftada toplam 12 (%30.0)
hastanin 10’unda (%25.0) hafif, 2’sinde (%5.0) orta diizeyde saptandi. Tablo
4.12.’de tedavi boyunca yanma goriilen hasta sayist ve oranlari, sekil 4.8.’de her iki

tedavi grubunda 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda goriilen yanmanin siklig1 gosterilmistir.
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Tablo 4.12. Kontrollerde yanma goriilen hasta sayis1 ve oranlarinin tedavi gruplarina

gore dagilimi

Yanma
Yok  Hafif  Orta  Siddetti LoPlam
yanma X% p
n n n n n
% % % % %
Grup I 18 16 3 3 22
2. (%45.0)  (%40.0) (%7.5) (%7.5) (%55) X2:4.08
hafta Grupll 11 18 3 8 29 p:0.255
(%27.5)  (%45.0) (%7.5) (%20.0)  (%72.5)
Grup I 25 12 2 1 15 X2:5 85
4, (%62.5)  (%30.0) (%5.0) (%2.5) (%37.5) 5
hafta Grupll 27 6 7 0 13 p:0.104
(%67.5) (%I15.0) (%17.5) (%32.5)
Grup I 29 7 3 1 11 X2:1.50
8. (%72.5)  (%l17.5) (%7.5) (%2.5) (%27.5) ) 3
hafta Grupll 24 11 4 1 16 p0760
(%60.0)  (%27.5) (%10.0) (%2.5) (%40.0)
Grun1 35 3 1 1 5 N
12, PL 875 (%715)  e25)  (W25)  (%125) N '50'00
hafta Grupll 28 10 2 0 12 p:0.07
(%70.0)  (%25.0) (%5.0) (%30.0)
Pearson Chi-Square test
40
35 |
30 + .
. e
25 - S
= . . Grup |
20 K S
/ —
15 + /" ’\» 7 T~
N = T —--=- Grup |l
10 + ’,/
51
0¥ ‘ ‘ ‘
0 Hafta 2 hafta 4 hafta 8 Hafta 12 Hafta

Sekil 4.8. Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen yanmanin siklig
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Kasinti, klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan
grupta 2. haftada toplam 23 (%57.5) hastanin 16’sinda (%40.0) hafif, 5’inde (%12.5)
orta, 2’sinde (%35.0) siddetli; 4. haftada toplam 14 (%35.0) hastanin 13’{inde (%32.5)
hafif, 1’inde (%2.5) orta; 8. haftada toplam 10 (%25.0) hastanin 9’unda (%22.5)
hafif, 1’inde (%2.5) siddetli ve 12. haftada toplam 8 (%20.0) hastada hafif;
nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan grupta 2. haftada toplam
18 (%45.0) hastanin 10’unda (%25.0) hafif, 5’inde (%12.5) orta, 3’linde (%?7.5)
siddetli; 4. haftada toplam 19 hastanin 16’sinda (%47.5) hafif, 2’sinde (%5.0) orta,
1’inde (%2.5) siddetli; 8. haftada toplam 15 (%37.5) hastanin 10’unda (%25.0) hafif,
4’iinde (%10.0) orta ve 1’inde (%2.5) siddetli ve 12. haftada toplam 14 (%35.0)
hastanin 12’sinde (30.0) hafif, 1’inde (%2.5) orta ve 1’inde siddetli (%2.5) diizeyde
saptand1. Tablo 4.13’de tedavi boyunca kagint1 goriilen hasta sayis1 ve oranlari, sekil
4.9°da her iki tedavi grubunda 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda goriilen kasintinin sikligi

gosterilmistir.
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Tablo 4.13. Kontrollerde kasint1 goriilen hasta sayisi ve oranlarinin tedavi gruplarina
gore dagilimi

Kasint1
Yok  Hafif  Orta  Siddetli 121;12? .
n n n n n
% % % % %
Grup [ 17 16 5 2 23
. (%42.5)  (%40.0) (%12.5) (%5.0)  (%57.5) X2:2.22
hafta Grupll 22 10 5 3 18 p:0.576
(%55.0)  (%25.0) (%12.5) (%7.5) (%45.0)
Grup 26 13 1 0 14
. (%65.0)  (%32.5) (%2.5) (%35.0) X%2.176
hafta GrupH 21 16 2 1 19 p0553
(%52.5)  (%40.0) (%5..0) (%2.5)  (%47.5)
Grup 30 9 0 1 10
8. (%75.0)  (%22.5) (%2.5)  (%25.0) X*:4.507
hafta Grupll 25 10 4 1 15 p:0.195
(%62.5)  (%25.0) (%10.0) (%2.5) (%37.5)
Grup 32 8 0 0 8
12. (%80.0)  (%20.0) (%20.0) X%:3.421
hafta Grupll 26 12 1 1 14 p:0.248
(%65.0)  (%30.0) (%2.5) (%2.5)  (%35.0)
Pearson Chi-Square test

Grup |

—--—- Grupll

0 Hafta

2 hafta 4 hafta 8 Hafta 12 Hafta

Sekil 4.9. Her iki tedavi grubunda kontrollerde goriilen kasintinin siklig
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Tablo 4.14’de her iki grup icin 2., 4., 8. ve 12. haftalarda goriilen her bir yan
etki i¢in genel toplamlar, sekil 4.10’da klindamisin ve %5 benzoil peroksit
kombinasyonu jel tedavisi alan grupta, sekil 4.11’de nadifloksasin krem ve %5
benzoil peroksit jel tedavisi alan grupta 0., 2., 4., 8. ve 12. haftalarda goriilen tim

yan etkilerin siddeti bir arada gosterilmistir.

Tablo 4.14. Kontrollerde goriilen her bir toplam yan etki ve tedavi gruplarma gore

dagilimi
Yan Etkiler
Toplam  Toplam  Toplam Toplam Toplam
Eritem  Kuruluk  Soyulma Yanma Kasint1
n n n n n
% % % % %
Grup I 15 34 28 22 23
2. %37.5 %85.0 %70.0 %55.0 %57.5
hafta Grupll 16 27 19 29 18
%40.0 %67.5 %47.5 %72.5 %45.0
Grup I 10 27 22 15 14
4. %25.0 %67.5 %55.0 %37.5 %35.0
hafta Grupll 10 24 18 13 19
%25.0 %60.0 %45.0 %32.5 %47.5
Grup I 8 21 17 11 10
8. %20.0 %52.5 %42.5 %27.5 %25.0
hafta Grupll 8 20 11 16 15
%20.0 %50.0 %27.5 %40.0 %37.5
Grup [ 2 19 19 5 8
12. %S5.0 %47.5 %47.5 %12.5 %20.0
hafta Grupll 5 16 12 12 14

%35.0 %40.0 %30.0 %30.0 %35.0
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Sekil 4.10. Grup I’de kontrollerde goriilen tiim yan etkilerin siklig1
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Sekil 4.11. Grup II’de kontrollerde goriilen tiim yan etkilerin siklig1
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Gruplar eritem gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde her iki grup
icinde eritemin siddetinin giderek azaldigi ve gruplar arasinda kontrol haftalarina
gore eritem siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadig1 saptandi (her kontrol
icin p>0.005).

Gruplar kuruluk gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde her iki
grup i¢inde kurulugun siddetinin giderek azaldigi ve gruplar arasinda kontrol
haftalarina gore kuruluk siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadig1 saptandi
(her kontrol i¢in p>0.005).

Gruplar soyulma gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde her iki
grup icinde soyulmanin siddetinin 4. ve 8. haftalarda giderek azaldigi, 12. haftada ise
bir onceki kontrole gore hafif artis oldugu ve gruplar arasinda kontrol haftalarina
gore soyulma siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi saptandi (her
kontrol i¢in p>0.005).

Gruplar yanma gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde grup I’de
soyulmanin siddetinin giderek azaldigi, grup II’de ise 4. ve 12. haftalarda ilk
kontrole gore azalma, 8. haftada ise ilk kontrole gdre azalma fakat bir onceki
kontrole gore hafif artis oldugu ve gruplar arasinda kontrol haftalarina gére soyulma
siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi saptandi (her kontrol igin
p>0.005).

Gruplar kasint1 gelisimi agisindan karsilagtirildiginda kontrollerde grup I’de
kasint1 siddetinin giderek azaldigi, grup II’de ise 4. haftada ilk kontrole gore ¢ok
hafif bir artma ancak diger kontrollerde ilk kontrole gére azalma oldugu ve gruplar
arasinda kontrol haftalarina gore kasinti siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark
olmadig1 saptandi (her kontrol i¢in p>0.005).

Grup I’de en sik goriilen yan etki kuruluk iken azalan siklikta soyulma,
kasinti, yanma, eritem idi.

Grup II’de en sik goriilen yan etki kuruluk iken azalan siklikta yanma,

kasinti, soyulma, eritem idi.
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4.4. Skindeks 29’un Degerlendirilmesi

Tedavi oncesi tiim hastalar i¢cin Skindeks 29 skalalar1 degerlendirildiginde
ortanca olarak, semptom skalasi skoru 39.29 (28.57-50.00), fonksiyon skalas1 skoru
22.92 (10.94-41.67) ve emosyon skalas1 skoru 47.5 (31.25-69.38) olarak saptandi.

Cinsiyete gore ¢alismaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi Skindeks 29 skalalari
degerlendirildiginde ortanca olarak, semptom skalasi skoru kadinlarda 42.86 (28.57-
50.00), erkeklerde 32.14 (18.75-42.86), fonksiyon skalasi skoru kadinlarda 23.96
(12.50-41.15), erkeklerde 20.83 (6.77-49.48), emosyon skalas1 skoru kadinlarda 47.5
(35.00-69.38), erkeklerde 17.86 (14.29-25.00) olarak saptandi. Her iki cinsiyetteki
Skindeks 29 skala skorlar1 karsilastirildiginda; semptom ve emosyon sklasi
skorlarinda kadinlarda goze carpan bir yiikseklik olmasinda ragmen tiim skala
skorlarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (her biri i¢in p>0.05).

Yas gruplarina gore ¢aligmaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi Skindeks 29’un
skalalar1 degerlendirildiginde 14-19 yas grubundaki hastalar ile 20-40 yas
grubundaki hastalar arasinda tiim skala skorlarinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (her biri i¢in p>0.05).

Hastalik siiresi ve ¢alismaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi Skindeks 29 skala
skorlar1 arasindaki iliskiye bakildiginda; hastalik siiresi 1 yi1l ve daha az olan
hastalarda semptom ve fonksiyon skala skorlar1 istatistiksel olarak olduk¢a anlamli
diizeyde (p<0.01), emosyon skala skoru ise anlamli diizeyde (p<0.05) yiiksek
bulundu.

Pillsbury klasifikasyonuna gore g¢alismaya alinan hastalarin tedavi Oncesi
Skindeks 29 skala skorlar1 degerlendirildiginde grade 2 ile grade 3 arasinda herbir
skala i¢in istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (her biri igin p>0.05).

Daha yiiksek Skindeks 29 skorlar1 daha kotii yasam kalitesini gostermektedir.

Tedavi Oncesi skindeks 29 skala skorlarinin ortanca olarak cins, yas grubu,

hastalik stiresi ve Pillsbury klasifikasyonuna goére dagilimi tablo 4.15.°de

verilmistir.



Tablo 4.15. Tedavi 6ncesi Skindeks 29’dan alinan skorlarin cins ve yas grubuna gore
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dagilimi
Skor ortancast

Skindeks 29 (25-75)

Skalalar1 Cinsiyet P

Erkek Kadin

Semptom 32.14 (18.75-42.86) | 42.86 (28.57-50.00) p:0.052
Fonksiyon 20.83 (6.77-49.48) 23.96 (12.50-41.15) p:0.768

Emosyon 17.86 (14.29-25.00) 47.5 (35.00-69.38) p:0.634

Yas Grubu
14-19 20-40

Semptom 39.29 (28.57-58.04) | 41.07 (25.89-50.00) p:0.582
Fonksiyon 22.92 (13.02-46.35) 26.04 (8.33-41.15) p:0.701

Emosyon 20.00 (7.50-39.38) 22.5(15.00-41.25) p:0.193

Hastalik Siiresi
0-1 y1l 1.01 y1l ve tstii

Semptom 28.57 (16.96-42.86) | 42.86 (31.25-53.58) p:0.009
Fonksiyon 12.5 (4.17-27.60) 29.17 (16.67-48.44) p:0.003
Emosyon 32.5 (21.88-60.00) 51.25 (38.75-70.63) p:0.012

Pillsbury Klasifikasyonu
Grade 2 Grade 3

Semptom 39.29 (28.57-50.00) 39.29 (26.79-51.79) p:0.787
Fonksiyon 27.08 (8.33-50.00) 22.92 (11.46-40.63) p:0.657
Emosyon 47.50 (30.00-67.50) | 47.50(32.50-70.00) p:0.965

Mann Whitney U testi

Tedavi oOncesinde, klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel
tedavisi alan grup I ile nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan
grup II arasinda Skindeks 29 skalalar1 degerlendirildiginde ortanca olarak, semptom
skalas1 skoru grup I’de 35.71 (21.43-50.00), grup II’de 42.86 (32.14-52.68);
fonksiyon skalas1 skoru grup I’de 18.75 (8.85-34.90), grup II’de 31.25 (13.02-49.48);
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emosyon skalas1 skoru grup I’de 42.50 (28.13-55.62), grup II’de 61.25 (40.00-71.88)
olarak saptandi.

Her iki grup arasinda semptom ve emosyon skala skorlari acisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmazken (p>0.05) emosyon skala skoru 2.
grupta anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.05). Her iki grup i¢in Skindeks 29 skala skor

ortancalarinin karsilastirilmasi tablo 4.16.’da verilmistir.

Tablo 4.16. Her iki grup i¢in tedavi oncesi Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin

karsilastirilmasi
Tedavi Oncesi Skor Ortancasi
Skindeks 29 (25-75) p
Skalalar1 Klindamisin+tBPO | Nadifloksasin+BPO
Semptom 35.71 (21.43-50.00) | 42.86 (32.14-52.68) p:0.064
Fonksiyon 18.75 (8.85-34.90) | 31.25 (13.02-49.48) p:0.089
Emosyon 42.50 (28.13-55.62) | 61.25 (40.00-71.88) p:0.007

Mann Whitney U testi

Calismaya alinan tiim hastalarin tedavi oncesinde Skindeks 29°un semptom,
fonksiyon ve emosyon skalalarindaki sorulara verdikleri cevaplar ayr1 ayri incelendi.
Higbir zaman cevabi ‘hayir’ olarak degerlendirilirken, nadiren, bazen, siklikla ve her
zaman cevaplar1 ‘evet’ olarak degerlendirildi. Tedavi 6ncesinde semptom, fonksiyon
ve emosyon skalalarindaki her soru i¢in evet yaniti verenlerin dagilim oranlari

hesaplandi. Bu oranlar tablo 4.17., 4.18. ve 4.19.’da gosterilmistir.
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Tablo 4.17. Tedavi 6ncesinde hastalarin semptom skalasinin % dagilimi

Semptom Skalasinin Sorulari Cevaplarin % Dagilimi
Cildim aciyor 76.2
Cilt problemimde yanma ve batma hissediyorum 76.2
Cildim kasiniyor 81.2
Su cilt problemimi rahatsiz ediyor 27.5
Cildim tahris oluyor 91.2
Cildim hassas 91.2
Cilt problemimde kanamalar oluyor 63.7

Tablo 4.18. Tedavi oncesinde hastalarin fonksiyon skalasinin % dagilimu.

Cevaplari
Fonksiyon Skalasinin Sorulari 01/10

Dagilimi
Cilt rahatsizligim uyku kalitemi etkiliyor 36.2
Cilt rahats1zligim ¢aligmami ve hobilerimle ugrasmami giiclestiriyor 68.7
Cilt rahatsizligim sosyal hayatimi etkiliyor 80
Cilt rahatsizligim yiiziinden evde kalmay1 tercih ediyorum 52.5
Cilt rahatsizligim sevdiklerimle yakinlasmama engel oluyor 60
Cilt rahatsizligim yiiziinden bir¢ok seyi yalniz yapmayi tercih 55
ediyorum
Cilt rahatsizligim duygularimi ifade etmemi giiglestiriyor 46.2
Cilt rahatsizligim diger insanlarla iliskilerimi etkiliyor 58.7
Cilt rahatsizligim sevdigim insanlar i¢in problem oluyor 42.5
Cilt rahatsizligim diger insanlarla birlikte olma istegimi azaltiyor 61.2
Cilt rahatsizligim cinsel hayatimi etkiliyor 16.2
Cilt rahatsizligim beni yoruyor 77.5
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Tablo 4.19. Tedavi 6ncesinde hastalarin emosyon skalasinin % dagilima.

Cevaplari
Emosyon Skalasinin Sorulari 02

Dagilimi
Cilt rahatsizligimin ciddi olabileceginden endise ediyorum 92.5
Cilt rahatsizligim yiiziinden kendimi depresif hissediyorum 88.7
Cilt rahatsizligimin iz birakmasindan endise ediyorum 97.7
Cilt rahatsizligimindan dolay: utaniyorum 62.5
Cilt rahatsizligimin daha koétiiye gitmesinden dolay1 endise
ediyorum 787
Cilt rahatsizligimindan dolay1 kizginim 86.2
Cilt rahatsizligimindan dolayr mahcubiyet duyuyorum 57.5
Cilt rahatsizligimin yiiziinden ¢aresiz kaldigimi, cesaretimin 6.2
kirildigini hissediyorum
Cilt rahatsizligimin yiiziinden kendimi kii¢iik diigmiis hissediyorum 50
Cilt rahatsizligimin beni rahatsiz ediyor 95

Tedavi sonrasi tiim hastalar i¢in Skindeks 29 skalalar1 degerlendirildiginde
ortanca olarak, semptom skala skoru 21.43 (14.29-32.14), fonksiyon skala skoru
8.33 (2.08-20.83) ve emosyon skala skoru 22.50 (12.50-39.38) olarak saptandi.

Skindeks 29 semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarindaki skor
ortancalarinin tedavi 6ncesinde tedavi sonrasina gore daha yiiksek oldugu ve bu
yiiksekligin istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli oldugu bulundu (her biri i¢in
p<0.001). Skindeks 29 skalalar1 skor ortancalarin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasina

gore dagilimi tablo 4.20.’de verilmistir.
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Tablo 4.20. Skindeks 29 skalalar1 skor ortalamalarinin tedavi oncesi ve sonrasina

gore dagilima.

Tedavi Oncesi ve sonrasi skor ortancasi
Skindeks 29 (25-75) )
skalalan Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
Semptom 39.29 21.43
(28.57-50.00) (14.29-32.14) p<0.001
Fonksiyon 22.92 833
(10.94-41.67) (2.08-20.83) p<0.001
Emosyon 47.50 22.50
(31.25-69.38) (12.50-39.38) p<0.001

Wilcoxon Signed Ranks test

Klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan grup I’de
Skindeks 29 semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarindaki skor ortancalarinin
tedavi Oncesinde tedavi sonrasina gore daha yiiksek oldugu ve bu yiiksekligin
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli oldugu bulundu (her biri i¢in p<0.001). Grup
I i¢in skindeks 29 skalalar1 skor ortancalarinin tedavi dncesi ve tedavi sonrasina gore

dagilimi tablo 4.21.’de verilmistir

Tablo 4.21. Grup I i¢in Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin tedavi oncesi ve

sonrasina gore dagilimu.

Klindamisin ve %5 BPO
Skindeks 29 Skor Ortancasi
skalalari (25-75) p
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
Semptom 35.71 16.07
(21.43-50.00) (10.71-27.68) p<0.001
Fonksiyon 18.75 7.29
(8.85-34.90) (2.08-14.58) p<0.001
Emosyon 42.50 16.25
(28.13-55.63) (7.50-25.00) p<0.001

Wilcoxon Signed Ranks test
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Nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan grup II’de
Skindeks 29’un semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarindaki skor ortancalarinin
tedavi Oncesinde tedavi sonrasina gore daha yiiksek oldugu ve bu yiiksekligin
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli oldugu bulundu (her biri i¢in p<0.001). Grup
IT i¢in Skindeks 29 skalalar1 skor ortancalarinin tedavi oncesi ve tedavi sonrasina

gore dagilimi tablo 4.22.’de verilmistir.

Tablo 4.22. Grup II i¢in Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin tedavi oncesi ve

sonrasina gore dagilimu.

Nadifloksasin ve %5 BPO
Skindeks 29 Skor Ortancasi p
skalalar1 (25-75)
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
Semptom 42.86 21.43
(32.14-52.68) (17.86-37.5) p<0.001
Fonksiyon 31.25 12.50
(13.02-49.48) (4.17-30.21) p<0.001
Emosyon 61.25 31.25
(40.00-71.88) (18.13-49.38) p<0.001

Wilcoxon Signed Ranks test

Tedavi sonrasinda, klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel
tedavisi alan grup I ile nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan
grup II arasinda Skindeks 29 skala skor ortalamalar1 degerlendirildiginde ortanca
olarak, semptom skalasi skoru grup I’de 16.07 (10.71-27.68), grup II’de 21.43
(17.86-37.50), fonksiyon skalas1 skoru grup I’de 7.29 (2.08-14.58), grup 1I’de 12.50
(4.17-30.21), emosyon skalas1 skoru grup I’de 16.25 (7.50-25.00) , grup II’de 31.25
(18.13-49.38) olarak saptandi.

Her iki grup arasinda tedavi sonrasinda tiim skala skorlarinda grup I’de daha
diisiik skor ortancasina sahip olup, semptom ve fonksiyon skalalar1 skor ortancasi
acisindan bu diisiikliik istatistiksel olarak anlamli diizeyde (p<0.05), emosyon skalasi
skor ortancasi agisindan ise oldukca anlamli diizeyde idi (p<<0.01). Her iki grup i¢in
tedavi sonrast Skindeks 29 skala skor ortancalarinin karsilastirilmasi tablo 4.23.’de

verilmigtir.
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Tablo 4.23. Her iki grup icin tedavi sonrasi Skindeks 29 skala skor ortalamalarinin

karsilastirilmasi.
Tedavi Sonras1 Skor Ortancalari
Skindeks 29 (25-75) p
skalalari Klindamisin+BPO | Nadifloksasin+tBPO
Semptom 16.07 21.43 p:0.012
(10.71-27.68) (17.86-37.5)
Fonksiyon 7.29 12.50 p:0.039
(2.08-14.58) (4.17-30.21)
Emosyon 16.25 31.25 p:0.007
(7.50-25.00) (18.13-49.38)

Mann Whitney U testi
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5. TARTISMA
5.1. Hastalarin Ozellikleri

Bu ¢alismada; hafif ve orta siddetli AV hastalarinda klindamisin ve %5 BPO
kombinasyonu jel ile nadifloksasin krem ve %5 BPO jel kombinasyonunun
tedavideki etkinlikleri ve yan etkileri karsilastirildi, ayrica AV ve tedavisinin yasam
kalitesine olan etkisi belirlenmeye calisildi.

Akne vulgaris oldukca sik goriilen bir hastalik olup, yaslar1 12-25 arasinda
degisen kisilerin % 85’1 etkilenmektedir(20). Ergenlik sonrasi devam edebilir fakat
%8’1 gec baslangiclidir. Erkek hastalarin %1’inde ve kadin hastalarin %5’inde akne
lezyonlar1 40 yas civarinda goriilebilir(21). Her iki cins esit siklikla tutulur ancak
erkeklerde akne daha siddetli seyreder(19). Goriilme sikligi kadinlarda 14-17,
erkeklerde 16-19 yas grubunda artmaktadir(21).

Thiboutot ve ark.(14) 12 yas ve tistii 2813 akneli hasta iizerinde yaptiklar
calismada ortanca olarak yas1 16.8, kadin sayisini 1475 (%52.4), erkek sayisin1 1338
(%47.6) olarak bulmuslardir.

Tunca ve ark.’nmin(74) calismalarinda hastalarin yaslar1 18-28 arasinda,
nadifloksasin grubunun yas ortalamasi 20.33 (18-27), eritromisin grubunun ise 20.49
(18-28) olup caligmaya katilan 86 hastanin 55’1 (%63.95) kadin, 31’1 (%36.05) erkek
olarak saptanmustir.

Bu ¢aligmada da hastalarin yaglar1 14-40 yas arasinda degismekte, yas ortancasi
20 (18.00-22.75), kadinlarin yas ortancasi 20.50 (19.00-23.00), erkeklerin yas
ortancasi ise 18.00 (16.25-21.00) idi ve istatistiksel olarak her iki cins arasinda yas
acisindan anlamli fark yoktu(p>0.05).

Hastalarin 64’1 (%80) kadin ve 16’s1 (% 20) erkek olup, tiim hastalarin 32’si
(%40) 14-19 yas arasinda, 48’1 (%60) 20-40 yas arasindaydi. Hastaligin baslangi¢
yas1 ortanca olarak 16 yas (14-18) olup, kadinlar i¢in 16,5 yas (15-18), erkekler i¢in
15 yas (14-19) idi. Bu g¢alismada her iki cins arasinda baslangi¢ yasi acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). Her iki cinsin esit oranda
tutuldugu bilinmesine ragmen yapilan c¢aligmalarda genellikle ve bu calismada da
kadinlarda daha sik olarak bulunmustur. Bu kadin hasta sayisinda fazlaligin nedeni
kadinlarin dig goriinlimleriyle daha fazla ilgili olmalar1 nedeniyle duyduklari utanma

ve sikinti ile doktora daha ¢ok basvurmasiyla agiklanabilir.
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Cunnliffe ve ark.’nin(75) 79 hasta lizerinde yaptig1 calismada ortalama hastalik
siiresi klindamisin ile %5 BPO kombinasyonu jel alan grupta 5.4+3.3 yil,
klindamisin tedavisi alan grupta 5.6+2.7 y1l olarak bulunmustur.

Langner ve ark.’nin(76) yaptig1r calismada ise ortalama hastalik siiresi 5.1
(standart sapma 4.5) yil olarak saptanmustir.

Bu ¢alismada hastalik siiresi ortancasi 3 (1.5-5) yil olup, kadinlarda 3 (1.5-5)
yil, erkeklerde 2 (0.5-5.13) yil idi ve istatistiksel olarak her iki cins arasinda hastalik
stireleri acisindan anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).

Langner ve ark.’nin(76) yaptig1 caligmada 148 hastanin 134’# (%90.54) daha
once akne tedavisi almisti.

Bu ¢alismada da hastalardan 46°s1 (%57.5) daha once akne tedavisi almig, 34’1
(%42.5) ise almamigti. Daha once akne tedavisi alma durumunun cinse ve yas
gruplara gore dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (her biri
icin p>0.05).

Bu caligmada 2 farkli tedavi verilen grup arasinda yas, yas gruplari, cinsiyet,
baslangi¢ yasi, hastalik siliresi ve daha Once akne tedavisi alma durumuna gore

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (her biri igin p>0.05).

5.2. Klinik Degerlendirme

AV lezyonlar1 polimorfizm gosterir(25). Inflamatuar olmayan kapali ve agik
komedonlar, degisen siddetlerde inflamatuar papiil, piistiil, nodiil, abse, drene
siniisler ve tim bunlarin sonrasinda gelisebilen skar seklinde lezyonlar
mevcuttur(19,21,25).

Akne derecelendirmesinde, baskin olan lezyonun gézlenmesi, inflamasyon
olup olmamasi ve etkilenen alan genisliginin tahmini gibi 6zelliklere dikkat edilmesi
gereklidir(32). 1956 yilinda Pillsbury ve ark. tarafindan olusturulan derecelendirme
sistemine gore yiizde sinirli olan komedonlar, ara sira kii¢ilik papiil ve piistiiller grade
2’yi olusturuken, yine yiizde sinirli olan ¢ok sayida komedonlar, ¢ok yaygin kiigiik
inflamatuar papiil ve piistiiller ile az sayida nodiil ise grade 3’ii olusturmaktadir(32).

Leyden ve ark.’nin(77) yaptigi calismada, calismayr tamamlayan 400
hastanin 329’u grade 2 iken, 71°i ise grade 3 idi. Calismadaki gruplar arasinda
klindamisin haricinde grade 2/3 oraninda anlamli fark yoktu. Klindamisin grubunda

ise diger gruplara gore anlamli derecede grade 2/3 oran1 daha azdi(77).
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Bu calismada da 80 hastanin 43’i Pillsbury klasifikasyonuna gore grade 2
iken, 37’si grade 3 idi ve tedavi gruplar arasinda akne siddeti derecelendirilmesi
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05)

AV’de tedavinin amaci hastaligin siddetini ve siiresini azaltarak, bu siireci en
az fiziksel ve psikolojik hasarla atlatmaktir(19). Tedavi se¢iminde; aknenin siiresi,
lezyonlarin siddeti ve tipi, hastaligin psikolojik etkisi, skarlagmaya yatkinlik, deri
tipi, daha  Onceki tedavilere verilen yamit gibi = faktérler O6nem
tagimaktadir(2,3,13,21,39). Komedonal veya papiilopiistiiler, hafif ve orta siddetli
AV’de topikal tedaviler kullanilir(4). Topikal antibiyotikler hafif-orta siddetli, skar
olusturmayan papiil ve piistiillerin 6n planda oldugu inflamatuar AV tedavisinde
kullanilmaktadir(5). Topikal antibiyotiklerin diger topikal tedavilere gore eritem,
kuruluk,soyulma, yanma ve kasinti sekinde olan yan etkileri daha azdir, oral
antibiyotiklere gore daha yavas ve daha az etkilidirler. Etkilerinin nispeten yavas
baslangicli olmasi ve bakteriyel direng gelisimi nedeniyle tek baslarina kullanilmalari
Onerilmez(13). BPO ile kombine edildiklerinde P. acnes direnci riski azalir,
komedonlar {zerine etkisi artar (4,13). Topikal antibiyotiklerden bazilari
klindamisin, nadifloksasin ve eritromisindir.

BPO antimikrobiyal, antiinflamatuar ve komedolitik etkinlik gosterir (11).
BPO’in eritromisin ve klindamisin ile birlikte bulundugu preparatlart mevcuttur(11).
Heniiz nadifloksasin ile birlikte preparati yoktur.

Klindamisin, linkomisin derivesi olan, bir semisentetik linkozamiddir (51).

Klindamisin %1 ve BPO %5 jel kombine olarak kullanimi, bu ajanlarin tek
baslarina kullanimlarindan daha etkili bulunmustur(52).

Klindamisin ve BPO jel kombine olarak kullanildigi c¢aligmalari
degerlendirdigimizde;

Lookingbill ve ark.’nin(78) klindamisin+BPO jel, klindamisin jel, BPO jeli
karsilastirdiklar1 334 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢ift kor, randomize, paralel, plasebo
kontrollii bir calismada, {i¢ aktif tedavinin hepside genel diizelme, inflamatuar ve
noninflamatuar lezyonlar1 azaltmada plasebodan anlamli derecede {istiin
bulunmugstur. Klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel, iyi ile

mitkemmel genel yanit vermede (p<0.001), inflamatuar lezyonlar1 azaltmada
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(p<0.02) iki ajandan ve noninflamatuar lezyonlar1 azaltmada tek basina kullanilan
klindamisinden anlamli derecede iistiin bulunmustur(p<0.01) (78).

Leyden ve ark.’nin(77) klindamisin+BPO jel, klindamisin jel, BPO jeli
karsilastirdiklar1 480 hasta iizerinde yaptiklari ¢ift kor, randomize, ¢cok merkezli,
plasebo kontrollii bir ¢alismada, ii¢ aktif tedavinin hepside inflamatuar ve toplam
lezyonlar {izerine etkili bulunmustur. Klindamisin ve %35 benzoil peroksit
kombinasyonu jel, inflamatuar lezyonlar iizerine diger iki tedaviye gore Onemli
derecede daha etkili bulunmus ve bu farkli etkinin klindamisine gore 2. haftada
(p<0.0003), BPO’e gore ise 6. haftada(p<0.0022) basladigi ve ¢aligmanin
sonlandirildigi 10. haftaya kadar devam ettigi; noninflamatuar lezyonlar {izerine yine
diger iki tedaviye gore onemli derecede daha etkili bulunmus ve bu farkli etkinin
klindamisine gore 2. haftada (p<0.0001), BPO’e gore ise 6. haftada(p<0.0184)
basladig1 ve ¢alismanin sonlandirildig1 10. haftaya kadar devam ettigi gosterilmistir.
Klindamisin ve %5 benzoil peroksit kombinasyonu jel, iyi ile miikemmel genel yanit
vermede iki ajandan anlamli derecede iistiin bulunmustur(p<0.0001) (77).

Fagundes ve ark.’nin(79) klindamisintBPO jel, klindamisin jel, BPO jeli
karsilastirdiklar1 358 hasta iizerinde yaptiklari ¢ift kor, randomize, paralel, plasebo
kontrollii bir ¢alismada, ii¢ aktif tedavide inflamatuar ve noninflamatuar lezyonlar
tizerine etkili bulunmustur. Klindamisin ve %5 benzoil peroksit kombinasyonu jel,
hem inflamatuar hemde noniflamatuar lezyonlar {izerine diger iki tedaviye gore 5., 8.
ve 11. haftalarda 6nemli derecede daha etkili (p<0.05) bulunmustur. Klindamisin ve
%35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan grupta 11. haftanin sonunda
inflamatuar lezyonlarin sayisinda %353, noninflamatuar lezyonlarin sayisinda ise %
25 azalma ve 1iyi ile miikemmel genel yanit vermede iki ajandan anlamli derecede
tistiin oldugu gosterilmistir(p<0.05) (79).

Thiboutot ve ark.’nmin(14) klindamisin+BPO jel, klindamisin jel, BPO jeli
karsilastirdiklar1 2813 hasta {lizerinde yaptiklar ¢ift kor, randomize, paralel, plasebo
kontrollii bir ¢aligmada, ii¢ aktif tedavide noninflamatuar, inflamatuar ve toplam
lezyonlar {izerine etkili bulunmustur. Klindamisin ve %2.5 benzoil peroksit
kombinasyonu jel, noniflamatuar, inflamatuar ve toplam lezyonlar iizerine diger iki
tedaviye gore 4. ve 12. haftalarda 6nemli derecede daha etkili (her biri i¢in p<0.001)

bulunmustur. Klindamisin ve %2.5 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan
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grupta 12. haftanin sonunda noninflamatuar lezyonlarin sayisinda %43.2, inflmatuar
lezyonlarin sayisinda %54.6 azalma, toplam lezyonlarin sayisinda ise %47.9 azalma
ve 1yi ile miikemmel genel yanit vermede iki ajandan 6nemli derecede {istiin oldugu
gosterilmistir(p<0.001) (14).

Literatiirde gerek bu calisma benzeri gerekse klindamisin ile nadifloksasin
arasinda yapilmis bir calismaya rastlamadi. Topikal klindamisin ile eritromisinin
etkinliginin  karsilastirildigt  calismalarda  klinik olarak  benzer olduklar
gosterilmistir(80,81).

Nadifloksasinin BPO ile kombine preparati heniiz bulunmadigi gibi
literatiirde BPO ile yapilmis calismasi da yoktur. Nadifloksasin ile yapilmis
calismalar1 degerlendirdigimizde;

Plewig ve ark.’nin(82) nadifloksasin %1 krem ile eritromisin %2 kremin
karsilagtirildigr 474 hasta ilizerinde yapilan, ¢ok merkezli, ¢ift kor faz 3 ¢alismada
eritromisin% 2 krem ve nadifloksasin %1 krem ile inflamatuar lezyon sayilarinda
ortalama azalma sirasiyla % 64,7 ve % 66,7 olarak bulunmus ve klinik olarak
nadifloksasin kremin eritromisin krem ile benzer etkinligi oldugu gosterilmistir. Ayni
calismada nadifloksasin kremin P.acnes {lizerine etkisinin daha istiin oldugu
belirtilmistir(82).

Tunca ve ark.’nin(74) nadifloksasin %1 krem ile eritromisin %4 jelin
karsilagtirildigt 86 hasta iizerinde yaptiklart randomize, agik uglu  ¢alismada
nadifloksasin %1 krem ve eritromisin% 4 jel ile tim lezyonlarda 4. haftadan
baslayarak, 4.-8.hafta ve 8.-12. haftalarda istatistiksel olarak her iki gruptada azalma
saptanmis, iki grup birbiriyle karsilastirildiginda eritromisin tedavisi alan grupta hafif
derece daha fazla azalma olsa da bu azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmamus,
iki tedavinin etkinligi esit olarak degerlendirilmistir. 12. haftada nadifloksasin
tedavisi alan grupta noninflmatuar lezyonlarda %?26.4 papiillerde %51.19 ve
pustiillerde %55.95, eritromisin tedavisi alan grupta noninflamatuar lezyonlarda
%27.29 papiillerde %54.64 ve piistiillerde %58.60 oraninda azalma saptanmustir. Iyi
ile milkemmel genel yanit vermede iki ajan arasinda istatistiksel olarak anlaml fark
bulunmamistir(74).

Literatiirde gerek bu calisma benzeri gerekse klindamisin ile nadifloksasin

arasinda yapilmis bir ¢caligmaya rastlamadi. Literatiirde yer alan klindamisin ve BPO
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kombinasyonu ile diger kombinasyon tedavilerinin karsilastirildigir c¢aligsmalar
incelendiginde;

Leyden ve ark.’nin(83) klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel, BPO jel,
eritromisin ve %5 BPO kombinasyonu jel tedavilerini karsilastirdiklar1 492 hasta
lizerinde yapilan tek kor, randomize, ¢ok merkezli bir ¢alismada ii¢ tedavide
noninflamatuar ve inflamatuar lezyonlar iizerine etkili bulunmustur. Ortalama
noninflamatuar lezyonlarda azalma sayisal olarak klindamisin ve %5 BPO
kombinasyonu jel tedavisi alan grupta diger iki tedaviye gore daha fazla olsa da,
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir. Ortalama
inflamatuar lezyonlarda azalma ise klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel
tedavisi alan grupta tek basina BPO jel tedavisi alan gruptan istatistiksel olarak
onemli derecede fazla iken(p=0.04), eritromisin ve %5 BPO kombinasyonu jel
tedavisi ile benzer bulunmustur(p=0.40). Hastalarin ve arastirmaci doktorun
degerlendirmesi acisindan her ii¢ grup icinde iyilesmeyi gostermistir. Doktor
degerlendirmesi acisindan klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel tedavisi alan
grupta 10 haftalik tedavi boyunca devam etmis ve bu diizelmenin ortalama ylizdesi
4., 6., ve 10. haftalarda tek basina BPO jel tedavisi alan gruptan istatistiksel olarak
onemli derecede yiiksekken (sirasiyla p=0.04, p=0.03, p=0.01), eritromisin ve %5
BPO kombinasyonu jel alan gruptan tiim kontrollerde sayisal olarak yiiksek,
istatistiksel olarak ise farklilik saptanmamigtir. Hasta degerlendirmesine gore 10.
haftadaki diizelme klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel tedavisi alan grupta
istatistiksel olarak BPO jel tedavisi alan gruptan istatistiksel olarak énemli derecede
yiiksek (p<0.001), eritromisin ve %5 BPO kombinasyonu jel tedavisi alan gruptan
ise sayisal olarak yiiksek fakat istatistiksel olarak benzer bulunmustur. lyi ile
mitkemmel diizelme gosterenler  klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel
tedavisi alan grupta BPO jel tedavisi alan grupta anlamli derecede yliksekken (
sirastyla %62, %50 ve p=0.02), eritromisin ve %5 BPO kombinasyonu jel tedavisi
alan grupla benzer (%60, p=0.68) bulunmustur(83).

Langner ve ark.’nin(76) topikal klindamisin ve BPO kombinasyonu ile
eritromisin ve ¢inko asetat kombinasyonu tedavilerini karsilastirdiklar1 148 hasta
tizerinde yapilan, tek kor, randomize ¢aligmada; klindamisin ve BPO kombinasyonu

total lezyonu azaltmada, eritromisin ve ¢inko asetat kombinasyonuna gore daha
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erken baslangic gostermistir. Birinci hafta sonunda klindamisin ve BPO
kombinasyonu kullanan hastalarin %31.5, eritromisin ve c¢inko asetat kullanan
hastalarin %17.3’1i noninflamatuar lezyonlarin tedavisinde basar1 gosterirken, ayni
yilizdeler inflamatuar lezyon tedavisi basarist i¢in %39.7 ve %29.3 olmustur. 2.
haftada da aymi fark gézlenmis olup, klindamisin ve BPO kombinasyonu kullanan
hastalarin noninflamatuar lezyon sayisin1 azaltmadaki basaris1 %53.4 iken,
eritromisin ve ¢inko asetat kullanan hastalardaki basar1 oran1 %36’d1r. Inflamasyonlu
lezyonlarda ise tedavi basar1 oranlar1 %72.6 ve %53 olmustur(76).

Bu ¢alismada grup I’de 2., 4., 8. ve 12. haftalarda sirasityla noninflamatuar
lezyon sayisinda baslangica gore azalma oranlart %32.55, %46.51, %69.76, %83.72
inflamatuar lezyon sayisinda %22.72, %50.00, %61.36 ve %84.09, toplam lezyon
sayisinda %23.25, %43.41, %68.21 ve %85.27 olarak tespit edildi. Bu tedavinin
AV’de hem inflamatuar, hem noninflamatuar hemde toplam lezyonlar {izerinde ileri
diizeyde etkili oldugu saptandi. Grup II’de 2., 4., 8. ve 12. haftalarda sirasiyla
noninflamatuar lezyon sayisinda azalma oranlar1 %,21.87 %35.93, %51.56, %75.00;
inflamatuar lezyon sayisinda %20.51, %43.58, %53.84. ve %69.23, toplam lezyon
sayisinda %21.81, %43.63, %57.27 ve %75.45, olarak tespit edildi. Bu tedavinin
AV’de inflamatuar lezyonlar iizerine daha belirgin olmak {lizere hem inflamatuar,
hem noninflamatuar hemde toplam lezyonlar iizerinde ileri diizeyde etkili oldugu
saptand1. noninflamatuar lezyonlarda grup I’de tiim kontrollerde baslangica gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma oldugu saptanirken; grup II’de 4., 8. ve
12. hafta kontrollerinde baslangica gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma
oldugu, 2. hafta kontroliinde ise baglangica gore istatistiksel olarak anlamli oranda
azalma olmadig1 saptandi. 4. hafta ile 12. hafta kontrollerinde bir 6nceki kontrole
gore istatistiksel olarak anlamli oranda azalma olmadigi saptandi. Inflamatuar
lezyonlarda her iki gruptada tiim kontrollerde baslangica gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde azalma oldugu saptandi. Toplam lezyonlarda her iki gruptada grupta
4., 8. ve 12. hafta kontrollerinde baslangica gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
azalma oldugu, 2. hafta kontroliinde ise baslangica gore istatistiksel olarak anlamli
oranda azalma olmadig1 saptandi. Gruplar 12. hafta kontrollerinde birbirleriyle
karsilastirildiginda, non inflamatuar, inflamatuar ve toplam lezyonlar iizerinde

birbirine yakin etkinlikte oldugu saptandi. Orta derece ve iizeri iyilesme gosterdigini
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ifade eden hasta sayis1 grup I’de orta derecede 11, iyi derecede 17 ve tam derecede 3
olmak tizere toplam 31 (%77.5), grup II’de orta derecede 10, iyi derecede 17 ve tam
derecede 4 olmak iizere toplam 31 (%77.5) olarak hesaplanirken arastirmaci
doktorun gozlemi grup I’de orta derecede 5, iyi derecede 24 ve tam derecede 6
olmak tizere toplam 35 (%87.5), grup II’de orta derecede 8, iyi derecede 23 ve tam
derecede 4 olmak Tizere toplam 35 (%87.5) olarak hesaplandi. Olgularin
degerlendirmesine gore ¢aligmaya katilan 80 hastanin 62’inde (%77.5) orta derece ve
tizeri ( %50 ve lizeri) iyilesme gozlenirken arastirmaci doktorun degerlendirmesine
gore calismaya katilan 80 hastanin 70’inde (%87.5) orta derece ve iizeri iyilesme

gozlendi.

5.3. Yan Etkiler

Akne vulgarisin topikal tedavisinde goriilen yan etkiler siklikla eritem,
kuruluk, soyulma, yanma ve kasint1 seklinde lokal iritasyon bulgular1 olup, bu yan
etkiler hastalar tarafindan genellikle tolere edilebilir diizeyde kalmaktadir.
Calismamizda verilen her iki tedavi kombinasyonuda bu yan etkilere yol
acabilmektedir.

BPO’in kullanimmi kisitlayan yan etkileri konsantrasyona bagli eritem,
deskuamasyon ve kasmti ile ortaya c¢ikan irritasyon, kuruluk ile oksidatif
ozelliginden kaynaklanan giysi ve saglarin rengini agmasidir. Irritasyon genelde
tedavinin ilk giinlerinde olur ve devaminda azalir(12,13,18). BPO’in % 2.5, 5, 10 ve
20 konsantrasyonlarda ¢esitli formulasyonlari vardir. Etki doz bagimsizdir fakat
irritasyon yliksek konsantrasyonlarda artmaktadir.

Topikal klindamisin tedavisi sonrasi nadiren psddomembrandz kolit
gelisebildigi bildirilmistir (51).

Lookingbill ve ark.’nin(78) yaptiklar1 klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu
jel, BPO jel ve klindamisin jel tedavilerini karsilastirdiklar1 plasebo kontrollii
calismada her ii¢ tedavininde hastalar tarafindan iyi tolere edildigi saptanmistir.
Soyulma klindamisin ve BPO kombinasyonu ve BPO tedavileri alan gruplarda
klindamisin grubuna gore istatistiksel olarak 6nemli derecede daha sik (p<0.02),
eritemin ise BPO ile tedavide daha sik goriildiigii belirtilmistir. BPO tedavisi alan
hastalardan 1 tanesinde orta derece yanma ve batma oldugu, tiim tedavi gruplari

icinde ise yan etkilere bagl ¢alismay1 birakan 1 hasta oldugu gosterilmistir(78).
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Leyden ve ark.’nin(77) yaptiklar1 klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel,
BPO jel ve klindamisin jel tedavilerini karsilastirdiklar1 plasebo kontrollii calismada
eritem goriilme siklig1 sirast ile %2.5, %0.8,%0.8, kuruluk goriilme siklig1 ise yine
strastyla %9.2,%9.2,%6 olarak gdsterilmisg, 5 hastanin yan etkiler nedeniyle tedaviyi
biraktig1 saptanmustir.

Fagundes ve ark.’nin(79) yaptiklar1 klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu
jel, BPO jel ve klindamisin jel tedavilerini karsilastirdiklar1 plasebo kontrollii
calismada her {i¢ tedavininde hastalar tarafindan iyi tolere edildigi saptanmistir.
Klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu tedavisinde hafif orta dereceden siddetli
lokal yan etki goriilmemistir.

Thiboutot ve ark.’nin(14) klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel, BPO jel
ve klindamisin jel tedavilerini karsilastirdiklart plasebo kontrollii ¢alismada
klindamisin ve %5 BPO kombinasyonunun diger tedavilerle benzer sekilde
miikemmel derecede tolere edildigini, siklikla yan etkilerin hafif ve orta derecede
oldugunu ve tedavi sonunda eritem, soyulma, kasinti, yanma ve batma sekilnde yan
etki skorlarinin tiim gruplar i¢in 1’den(1=hafif) az oldugunu saptamislardir.

Cunliffe ve ark.’nin(75) klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel ile BPO
jel tedavilerini karsilagtirdiklar1 randomize, ¢ift kor, tek merkezli calismada gruplar
icin sirastyla kuruma 11/40 hasta, 2/39 hasta; soyulma 6/40 hasta, 2/39 hasta; kasinti
3/40 hasta, 2/39 hasta; eritem 3/40 hasta, 0 /39hasta olarak saptamiglar. Tiim yan
etkilerin hafif orta derecede oldugunu, hi¢bir yan etkinin hastalarda tedaviyi
biraktiracak diizeyde olmadigini, gruplar arasinda farklilik olmadigimi ve siddetin
zamanla azaldiginm belirtmislerdir(75).

Leyden ve ark.’nin(83) klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel, BPO jel
ve eritromisin ve %5 BPO kombinasyonu jel tedavilerini karsilagtirdiklar ¢alismada
3 grup arasinda goreceli benzer yan etki siklig1 saptamislardir (sirasiyla %22, %28,
%28). En sik goriilen yan etkinin kuruluk oldugunu ve bu etkininde en stk BPO
tedavisi alan grupta (%7.3), azalan siklikta klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu
(%4.8), eritromisin ve %5 BPO kombinasyonu (%4.3) tedavilerinde goriildiglini
belirtmislerdir(83).

Bu c¢alismada klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel ile nadifloksasin

krem ve %5 BPO jel kombinasyonunun etkinlikleri ve yan etkileri karsilastirildi.
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Literatiirde gerek bu calisma benzeri gerekse klindamisin ile nadifloksasin arasinda
yapilmis bir ¢alismaya rastlamadi.

Heniiz yapilan insan ve hayvan calismalarinda nadifloksasinin fototoksik ve
fotoalerjik reaksiyonlar1 bildirilmemistir. Ancak krem baz nadifloksasin ile 1s18a
kars1 intolerans gelisebilir. Buyiizden nadifloksasin krem kullanimi sirasinda giines
ve UV’den kag¢inmilmalidir. AV tedavisinde uzun siireli kullanimda fotokarsinojenik
etkisi bilinmemektedir(54).

Plewig ve ark.’nin(82) yaptiklar1 nadifloksasin %1 krem ile eritromisin %2
kremin karsilastirildigi calismada, nadifloksasin grubunda uygulanma yerinde
pruritus, eritem, yanma, soyulma, kuruluk ve ciltte hassasiyet seklinde siddetli
olmayan mindr yan ekiler gozlemlenirken, eritromisin grubunda bu yan etkiler ¢ok
daha siddetli olarak kaydedilmistir.

Tunca ve ark.’nin(74) yaptiklar1 nadifloksasin %1 krem ile eritromisin %4
jelin karsilastirildigl ¢alismada tiim yan etkilerin hafif, orta derecede ve tedaviyi
birakacak siddette olmadigini belirtmislerdir. Nadifloksasin tedavisi alan grupta 13
hastada (%30.2), eritromisin tedavisi alan grupta 12 hastada (%27.9) 1 veya daha ¢ok
yan etki ve her iki grup arasinda istatistiksel olarak farklilik olmadiginm
saptamislardir. En sik goriilen yan etki kasinti, soyulma ve kizariklik olarak
belirtilirken daha az goriilenler kuruluk ve yanma olarak degerlendirilmistir(74).

Wigger-Alberti ve ark.’nin(84) 40 hasta lizerinde yaptiklari nadifloksasin
kremin BPO, azelaik asit, adapalen ve isotretinoin ile kullaniminda kiimiilatif
irritasyon potansiyelini arastirdiklar1 randomize, ¢ift kor bir calismada, nadifloksasin
kremin bu iriinler ile birlikte kullaniminin yine bu irilinlerin tek basina
kullanimindan daha fazla irritasyon olusturmadigini, nadifloksasin kremin kombine
kullanildiginda da tolerabilitesinin yiiksek oldugunu gdstermislerdir.

Bu ¢alismada eritem, kuruluk, soyulma, yanma ve kasint1 seklinde 2., 4., 8. ve
12. haftalarda degerlendirilen yan etkiler her iki grup icinde tedaviyi kesmeyi
gerektirecek siddette degildi.

Eritem gelisimi degerlendirildiginde tiim kontrollerde gruplar arasinda
istatistiksel olarak farklilik olmadig1 ve eritemin gerek siddetinin, gerekse sikliginin

giderek azaldig1 goriildii.
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Kuruluk gelisimi degerlendirildiginde tiim kontrollerde gruplar arasinda
istatistiksel olarak farklilik olmadigr ve kurulugun gerek siddetinin, gerekse
sikliginin giderek azaldigi goriildii.

Soyulma gelisimi degerlendirildiginde tiim kontrollerde gruplar arasinda
istatistiksel olarak farklilik olmadigi ve soyulmanin gerek siddetinin, gerekse
sikligimin 12. hafta kontroliine kadar giderek azaldigi, 12. haftda her iki gruptada
sikligin bir 6nceki kontrole gore hafif arttig1 goriildii.

Yanma gelisimi degerlendirildiginde tiim kontrollerde gruplar arasinda
istatistiksel olarak farklilik olmadigi ve grup I’de yanmanin gerek siddetinin,
gerekse sikliginin giderek azaldigi, grup II’de ise 4. ve 12. haftada gerek siddetinin,
gerekse sikliginin azaldigi, 8. haftada ise sikligin bir onceki kontrole gore arttigi
goriildii.

Kasintt gelisimi degerlendirildiginde tim kontrollerde gruplar arasinda
istatistiksel olarak farklilik olmadigi ve grup I’de kasintinin gerek siddetinin,
gerekse sikliginin giderek azaldigi, grup II’de ise 4. haftada hafif artis oldugu, 8. ve
12. haftada ise azaldig1 saptand.

Grup I’de en sik goriilen yan etki kuruluk iken azalan siklikta soyulma,
kasinti, yanma, eritem iken, grup II’de en sik goriilen yan etki kuruluk iken azalan

siklikta yanma, kasinti, soyulma, eritem idi.

5.4. Yasam Kalitesi ve Skindeks 29

Son yillarda dermatolojik hastaliklarda da yasam kalitesi kavrami 6nem
kazanmistir. Genel saglhiga 6zgii testler, dermatolojiye 6zgii testler ve dermatolojik
hastaliklara 6zgii testler yasam kalitesinin belirlenmesi amaciyla gelistirilmis olan
testlerdir. Dermatolojiye 0zgii testlerden biri olan Skindeks 29; dermatozu olan
hastalarda saglik iliskili yasam kalitesini degerlendirmek i¢in 6zel olarak tasarlanmus,
degerli ve giivenilir bir ankettir. Skindeks 29; semptom, fonksiyon ve emosyon
olmak tizere 3 skala ve 29 soru igermektedir (68,69). Chren ve ark.(71) tarafindan
gelistirilmis ve Aksu ve ark.(70) tarafindan Tiirk¢e’ye uyarlanmustir.

Caballero ve ark.’min(85) 1878 AV’li hasta lizerinde yaptig1 12 haftalik
calismada, bir gruba topikal eritromisin-¢inko diger gruba topikal eritromisin-¢inko
ile birlikte oral antibiyotik tedavisi uygulanmis ve tedavi oncesi ile tedavi sonrasi

Skindeks 29 skalalar1 degerlendirilmistir. Hem tedavi 6ncesinde hem de sonrasinda
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kadinlarda erkeklerden daha yiiksek bulunmustur (tedavi sonrasi semptom skalasi
hari¢). Lasek ve ark.’nin(86) 60 AV’li hasta iizerinde yaptig1 calismada akne,
psoriasis, izole benign cilt lezyonu (neviis gibi) olan hastalar ile saglikli goniilliilerin
yasam kaliteleri Skindeks 29 kullanarak karsilastirilmistir. Skindeks 29 skalalari
kadin ve erkek hastalar i¢in birbirleriyle benzer olarak degerlendirilmistir(86).

Bu c¢alismada her iki cinsiyetteki Skindeks 29 skala skorlar
karsilastirildiginda; semptom ve emosyon skalasi skorlarinda kadinlarda géze ¢arpan
bir ylikseklik olmasina ragmen tiim skala skorlarinda istatistiksel olarak anlaml1 fark
saptanmadi (her biri i¢in p>0.05). Bu bulgu, hastalarimizin biiylik boliimiiniin
ergenlik doneminde olmasi ile iliskili olabilir. Ergenlik doneminde beden imaj1 ve
dis gorlinilis, yalniz kadinlarda degil, erkeklerde de biiyiik dnem tasimakta ve bu
donem her iki cinsiyet i¢in de zorlu bir donem olmaktadir.

Caballero ve ark.’nin(85) 1878 AV’li hasta lizerinde yaptig1 c¢aligmada
korelasyon kat sayisi ¢ok diisiik olmasina ragmen (r<0.1) yas Skindeks 29 skalas1 ile
onemli derecede korele bulunmus ve yasi biiyiik hastalarda genellikle daha koti
skorlar kaydedilmistir (p<0.05). Lasek ve ark.’nin(86) yaptig1 caligmada yasi daha
biiyiilk olanlarda istatistiksel olarak anlamli olmasada daha yiiksek Skindeks 29
skorlar1 bulunmustur.

Bu c¢alismada yas gruplarma gore Skindeks 29’un  skalalar
degerlendirildiginde, tim skala skorlarinda 20-40 yas grubunda daha yiiksek
skindeks 29 skala skorlari olmasina ragmen bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(her biri i¢in p>0.05).

Abdel-Hafez ve ark.(87) daha uzun siiredir bulunan aknenin hastalarin yasam
kalitesini daha cok etkiledigini bildirmiglerdir. Tan ve ark.(88) ise 5 yildan uzun
stiredir aknesi bulunanlarda yasam kalitesinin daha fazla etkilendigini bildirmislerdir.

Bu calismada ise hastalik siiresi ve caligmaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi
Skindeks 29 skala skorlar1 arasindaki iligskiye bakildiginda; hastalik siiresi 1 yil ve
daha az olan hastalarda semptom ve fonksiyon skala skorlari istatistiksel olarak
olduk¢a anlamli diizeyde (p<0.01), emosyon skala skoru ise anlamli diizeyde
(p<0.05) yiiksek bulundu.

Lasek ve ark.(86) siddetli aknesi olanlarda yasam kalitesinin daha cok

etkilendigini belirtmisler ve akne siddeti ile skindeks fonksiyon, emosyon, semptom
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skala skorlar1 arasindaki korelasyonu saptamiglardir (sirasiyla 1=0.31/p=0.02,
=0.34/p=0.01, r=0.23/p=0.09). Aksu ve ark.(89) hastalik siddeti ile Skindeks 29
skala skorlar1 arasinda diisiik diizeyde korelasyon saptamistir (p<0.01).

Bu c¢aligmada Pillsbury klasifikasyonuna gore ¢aligmaya alinan hastalarin
tedavi Oncesi Skindeks 29 skala skorlar1 degerlendirildiginde grade 2 ile grade 3
arasinda herbir skala i¢in istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (her biri i¢in
p>0.05). Aknede kisinin viicut imaj algis1 acisindan Onemli olan yiiz bolgesi
tutuldugundan, akne disiik siddette bile olsa emosyonel, sosyal ve psikolojik
fonksiyonlar1 etkileyebilecegini diisiiniiyoruz.

Aksu ve ark.(89) akne, ekzema ve psoriasisli hastalarda yasam kalitesi
Olclimii, yasam kalitesinin hangi alanlarda daha fazla etkilendigini degerlendirmek
icin 113 hasta iizerinde yaptiklari1 ¢alismada Skindeks 29 kullanmiglardir. Hastalarin
semptom skalasindaki sorulara yanitlar1 degerlendirildiginde ise hastalarin %65’
acima, %356’1 lezyonlarinda kanama oldugunu, %100°1 ciltlerinin hassas oldugu
saptanmigtir. Fonksiyon skalasindaki sorulara yanitlar1 degerlendirildiginde ise
hastalarin %38’1 diger insanlarla birlikte olma isteginin azaldigini, %31’ evde
kalmay1 tercih ettigini, %48’1 sevdigi insanlar i¢in hastaligin problem oldugunu,
%56’1 calisma ve hobileriyle ugrasmalarinin, %711 sosyal hayatlarinin akne
dolayistyla etkilendigini belirtmislerdir. Emosyon skalasindaki sorulara yanitlari
degerlendirildiginde; hastalarin %48’1 hastaliklarindan dolayr utandigini, %671
kizgin oldugunu, %42’ cesaretlerinin kirildigini ve caresiz kaldigimi, %21°1 ise
kendini kiiciik diismiis hissettigini, %85°1 hastaliginin ciddi olabileceginden, %901
kotilye gitmesinden, %100°t4 ise iz birakmasindan dolayr endiseli oldugunu
belirtmiglerdir.

Bu c¢alismada tedavi oncesinde hastalarin semptom skalasindaki sorulara
verdikleri yanitlar degerlendirildiginde hastalarin %91.2°si ciltlerinin hassas
oldugunu ve tahris oldugunu, %81.2’si ciltlerinin kasindigini, %76.2°si ciltlerinin
acidigini ve yanma/batma hissettigini, % 63.7’si lezyonlarinda kanama oldugunu
ifade etmistir ve bu literatiir ile uyumluydu. Hastalarin fonksiyon skalasindaki
sorulara verdigi yanitlar degerlendirildiginde hastalarin  %80’1 sosyal hayatini
etkiledigini, %77.5’1 cilt rahatsizligindan dolay1 yorulduklarini, %68.7’si ¢caligmasini

ve hobileriyle ugragsmasini giiclestirdigini ve %61.2’si diger insanlarla birlikte olma
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istegini azaltigini belirtmistirdir. Akne, sosyal ve fiziksel degisikliklerin oldugu ve
kimlik gelisiminin yasandig1 ergenlik doneminde ortaya ¢ikmakta, hastalik kisilerin
kaygilarinin odak noktasi haline gelmekte; bu nedenle hastanin kisiler arasi
iligkilerinde, kendisi ile ilgili degerlendirmelerinde ve giinliik performansinda etkili
olmaktadir seklinde diislinmekteyiz. Hastalarin emosyon skalasindaki sorulara
verdigi yanitlar degerlendirildiginde hastalarin %98.7’si daha koétiiye gitmesinden,
%97.7’s1 cilt rahatsizliklarinin iz birakmasindan endise ettiklerini, %95.0’1 cilt
rahatsizligindan rahatsiz oldugunu, %92.5’1 ciddi olabileceginden endise ettiklerini,
%88.7’si cilt rahatsizligindan dolay1 depresif oldugunu belirtmistir.

Cabellero ve ark.’nin(85) yaptig1 ¢alismada tedavi dncesi emosyon skalasinin
ortalama skoru semptom ya da fonksiyon skalasindan daha yiliksek bulunmustur
(p<0.01). Tedavi sonrasinda biitiin skalalarda istatistiksel olarak anlamli diizelme
gozlenmistir (p<0.01).

Lasek ve ark.’nin(86) yaptig1 calismada akneli hastalarin cilt durumlarinin
semptom, fonksiyon ve emosyon skalasi {lizerine etkisi izole benign lezyonu olan
hastalardan ya da saglikli goniillillerden daha fazla, psoriasis hastalar1 ile
karsilagtirildiginda ise semptom ve fonksiyon skalasinin aknede daha az etkilendigini
fakat emosyon skalasinin ise istatistiksel olarak akne ve psoriasis hastalarinda
birbirleri ile benzer oldugunu bildirmislerdir.

Aksu ve ark.’nin(89) yaptig1 ¢alismada psoriasis, ekzema ve akne tanisi alan
hastalarin semptom, fonksiyon ve emosyon skala ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamis ve akne, ekzema ve psoriasisin yasam kalitesine
etkisinin belirgin oldugunu ve bu hastaliklarin yasam kalitesinin her ii¢ alaninida
etkiledigini belirtmislerdir.

Bu ¢aligmada Skindeks 29 semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarindaki
skor medyanlariin tedavi 6ncesinde tedavi sonrasina gore daha yiiksek oldugu ve bu
yiiksekligin istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli oldugu bulundu (her biri i¢in
p<0.001). Daha iyi tedavi sonuglar1 ve daha iyi yasam kalitesinin tedaviye uyum ile
oldugu bilgilendirilmesi gerekmektedir. Tedavi Oncesinde ve tedavi sonrasinda en
ylksek skor emosyon skalasinda saptandi. Akne birincil olarak yiizde yerlestiginde
psikolojik islevsellige etkisinin daha fazla oldugunu diisiinmekteyiz. Hastaliga baglh

emosyonel problemler ciddiye alinmali ve tedavi planin i¢ine dahil edilmelidir.
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Her iki grup i¢in Skindeks 29’un semptom, fonksiyon ve emosyon
skalalarindaki skor medyanlarinin tedavi Oncesinde tedavi sonrasina gore daha
yiiksek oldugu ve bu yiiksekligin istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli oldugu
bulundu (her iki grup i¢inde her bir skala i¢in p<0.001)

Her iki grup arasinda tedavi sonrasinda tiim skala skorlarinda grup I’de daha
diisiik skor medyanina sahip olup, semptom ve fonksiyon skalalar1 skor medyan
acisindan bu diisiikliik istatistiksel olarak anlamli diizeyde (p<0.05), emosyon skalasi
skor medyani agisindan ise oldukca anlaml diizeyde idi (p<0.01).

Sonug olarak hafif-orta siddetli, skar olusturmayan papiil ve piistiillerin 6n
planda oldugu inflamatuar AV’de hem klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu jel
hem nadifloksasin krem ve %5 BPO jel kombinasyonu jel tedavilerinin hem
inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlara ileri diizeyde etkili oldugu
saptanmigtir. Yan etkiler acisindan her iki tedavi protokoliinde eritem, kuruluk,
soyulma, yanma siddetinin giderek azaldigi, hastalar tarafindan her iki tedavininde
iyi tolere edildigi ve gruplar arasinda istatistiksel olarak yan etki gelisimi agisindan
anlamli fark olmadig1 goriilmiistiir. Yasam kalitesine etkisi agisindan her iki tedavi
protokoliiniinde Skindeks 29’un semptom, fonksiyon ve emosyon skalalar
skorlarinda ileri diizeyde anlamli diizelme sagladig1 gdzlenmistir. Iki tedavi yontemi
arasinda etkinlik, yan etki ve yasam kalitesine etkinlik agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark olmadigindan hafif-orta siddetli, skar olusturmayan papiil ve piistiillerin
On planda oldugu inflamatuar AV tedavisinde her iki tedavi yontemide kullanilabilir.
Akne rahatsizlik veren bir deri hastaligi oldugu kadar hastanin yasam kalitesini
etkileyen bir hastalik olarak da ele alinmali, tedavi se¢ciminde ve tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde, aknenin klinik siddetinin yanisira, yasam kalitesi dl¢eklerinin

kullanilmas1 daha uygun olacaktir.
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6. SONUC VE ONERILER

Hafif ve orta siddetli AV hastalarinda klindamisin ve %5 BPO kombinasyonu
jel ile nadifloksasin krem ve %5 BPO jel kombinasyonunun tedavideki
etkinliklerinin ve yan etkilerinin karsilastirilmasi ve bu tedavilerin yagam kalitesine
olan etkisinin belirlendigi bu calismada su sonuglari elde ettik:
1) Calismamiza 14 ila 40 yaslar1 arasinda ve yas ortancasi 20.00 (18.00-22.75) olan,
64’1 (%80) kadin ve 16’s1 (% 20) erkek toplam 80 hasta alindu.
2) Kadmlarin yas ortancasit 20.50 (19.00-23.00), erkeklerin yas ortancasi ise 18.00
(16.25-21.00) idi ve istatistiksel olarak her iki cins arasinda yag ortancasi agisindan
anlaml fark yoktu (p>0.05).
3) Klindamisin ve %5 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan hastalarin
(grup 1) yas ortancasi 20.50 (19.00-23.00) y1l olup hastalarin 16’s1 (%40) 14-19 yas
arasinda, 24’1 (%60) 20-40 yas arasinda, nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit
jel tedavisi alan hastalarin (grup II) yas ortancasi 20.00 (16.25-22.00) yil olup
hastalarin 16’s1 (%40) 14-19 yas arasinda, 24’1 (%60) 20-40 yas arasindaydi ve iki
grup arasinda yas ortancasi ve yas gruplari agisindan istatistiksel olarak anlaml fark
saptanmadi (p>0.05).
4) Grup I'in 33’1 (%82.50) kadin, 7’si (%17.50) erkek, 2. grubun 31’1 (%77.50)
kadin, 9’u (%22.50) erkekti. Gruplar arasinda cinsiyet karsilastirildiginda anlaml
farklilik goériilmedi (p>0.05).
5) Hastaligin baslangi¢ yasi ortancast degerlendirildiginde; tiim hastalar i¢in 16.00
yas (14-18), kadinlar i¢in 16.50 yas (15-18), erkekler i¢in 15 yas (14-19), grup I’de
16 yas (15-18), grup II’de 16 yas (14-19) olarak hesaplandi. Her iki cins i¢in ve
tedavi gruplar arasinda baslangic yasi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0.05).
6) Hastalik siiresi ortancasi, calismaya alinan tiim hastalarda 3 (1.5-5.0) yil,
kadinlarda 3 (1.5-5.0) yil, erkeklerde 2 (0.50-5.13) yil olup, istatistiksel olarak her
iki cins arasinda hastalik siireleri agisindan anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).
7) Hastalik stiresi ortancasi grup I’de 3 (1.50-5.37) yil, grup II’de 2.75 (1.50-4.75) yil
olup, istatistiksel olarak tedavi gruplar1 arasinda hastalik stireleri agisindan anlaml

farklilik bulunmadi (p>0.05).
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8) Hastalardan 46’s1 (%57.5) daha Once akne tedavisi almis, 34’4 (%42.5) ise
almamisti. Daha 6nce akne tedavisi alma durumunun cinse ve yas gruplarina gore
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (her biri igin p>0.05).

9) Grup I’de daha 6nce akne tedavisi almis olan hasta sayisi 22 (%55), almamig olan
hasta sayisi ise 18 (%45) olup grup II’de daha 6nce akne tedavisi almis olan hasta
sayist 24 (%60), almamis olan hasta sayis1 ise 16 (%40) idi. Her iki grup arasinda
daha oOnce akne tedavisi almig olma durumu istatistiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05).

10) Tedavi oncesinde Pillsbury klasifikasyonuna gore klindamisin ve %35 benzoil
peroksit kombinasyonu jel tedavisi alan grup I hastalarin 22’si (%55) grade 2, 18’1
(%45) grade 3, nadifloksasin krem ve %S5 benzoil peroksit jel tedavisi alan
hastalarn 21°si (%52) grade 2, 19°u (%48) grade 3 idi ve iki grup arasinda tedavi
oncesi akne siddeti derecelendirilmesi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05)

11) Yapilan kontrollerde grup I’de noninflamatuar lezyon sayisinda baslangica goére
azalma oranlart 2., 4., 8. ve 12. haftalarda sirasiyla %32.55, %46.51, %69.76,
%83.72 inflamatuar lezyon sayisinda %22.72, %50.00, %61.36 ve %84.09, toplam
lezyon sayisinda %23.25, %43.41, %68.21 ve %85.27 olarak tespit edildi. Buna gore
klindamisin ve %35 benzoil peroksit kombinasyonu jel tedavisinin, AV’de hem
inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlara ileri diizeyde etkili oldugu saptandi
(p<0.001).

12) Yapilan kontrollerde grup II’de noninflamatuar lezyon sayisinda azalma oranlari
2., 4., 8. ve 12. haftalarda sirastyla %,21.87 %35.93, %51.56, %75.00; inflamatuar
lezyon sayisinda %20.51, %43.58, %53.84. ve %69.23, toplam lezyon sayisinda
%21.81, %43.63, %57.27 ve %75.45, olarak tespit edildi. Buna gore nadifloksasin
krem ve %S5 benzoil peroksit jel tedavisinin AV’de inflamatuar lezyonlar lizerine
daha belirgin olmak iizere hem inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlara ileri
diizeyde etkili oldugu saptandi (p<0.001).

13) Yapilan kontrollerde elde edilen bulgular 1s18inda iki tedavi grubu kendi i¢inde
kontrol zamanlari bakimindan karsilastirildiginda, her iki tedavinin de, akne
vulgaristeki hem inflamatuar hem de noninflamatuar lezyonlar iizerine ileri diizeyde

etkili oldugu saptandi (her bir grup i¢in p<0.001)
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14) Gruplar 12. hafta kontrollerinde birbirleriyle karsilastirildiginda, non inflamatuar,
inflamatuar ve toplam lezyonlar iizerinde  birbirine yakin etkinlikte oldugu
saptandi(p>0.05).

15) Orta derece ve lizeri iyilesme gosterdigini ifade eden hasta sayis1 grup I’de orta
derecede 11, iyi derecede 17 ve tam derecede 3 olmak {izere toplam 31 (%77.5), 2.
grupta orta derecede 10, iyi derecede 17 ve tam derecede 4 olmak {izere toplam 31
(%77.5) olarak hesaplanirken arastirmaci doktorun gozlemi grup II’de orta derecede
5, iyi derecede 24 ve tam derecede 6 olmak {izere toplam 35 (%87.5), 2. grupta orta
derecede 8, iyi derecede 23 ve tam derecede 4 olmak lizere toplam 35 (%87.5) olarak
hesaplandi. Her iki grup orta derece ve iizeri iyilesme i¢in hasta global
degelendirmesi ve doktor global degerlendirmesi i¢in anlamli fark saptanmadi (her
biri i¢in p>0.05).

16) Gruplar eritem gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde her iki grup
icinde eritemin siddetinin giderek azaldigi ve gruplar arasinda kontrol haftalarina
gore eritem siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadig1 saptandi (her kontrol
icin p>0.005).

17) Gruplar kuruluk gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde her iki grup
icinde kurulugun siddetinin giderek azaldig1 ve gruplar arasinda kontrol haftalarina
gore kuruluk siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi saptandi (her
kontrol i¢in p>0.005).

18) Gruplar soyulma gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde her iki grup
icinde soyulmanin siddetinin 4. ve 8. haftalarda giderek azaldigi, 12. haftada ise bir
onceki kontrole gore hafif artis oldugu ve gruplar arasinda kontrol haftalarina gore
soyulma siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi saptandi (her kontrol
i¢cin p>0.005).

19) Gruplar yanma gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde grup I‘de
yanmanin siddetinin giderek azaldigi, grup II’de ise 4. ve 12. haftalarda ilk kontrole
gore azalma, 8. haftada ise ilk kontrole goére azalma fakat bir 6nceki kontrole gore
hafif artis oldugu ve gruplar arasinda kontrol haftalarina gore yanma siddetinde
istatistiksel olarak anlamli fark olmadig1 saptandi (her kontrol i¢in p>0.005).

20) Gruplar kasinti gelisimi agisindan karsilastirildiginda kontrollerde grup I’de
kasint1 siddetinin giderek azaldigi, grup II’de ise 4. haftada ilk kontrole gore ¢ok
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hafif bir artma ancak diger kontrollerde ilk kontrole gére azalma oldugu ve gruplar
arasinda kontrol haftalarina gore kasint1 siddetinde istatistiksel olarak anlamli fark
olmadig1 saptandi (her kontrol i¢in p>0.005).

21) Grup I’de en sik goriilen yan etki kuruluk iken azalan siklikta soyulma, kasinti,
yanma, eritem, grup II’de en sik goriilen yan etki kuruluk iken azalan siklikta
yanma, kasinti, soyulma, eritem idi.

22) Tedavi Oncesi tiim hastalar i¢in Skindeks 29 skalalar1 degerlendirildiginde
ortanca olarak, semptom skalasi skoru 39.29 (28.57-50.00), fonksiyon skalas1 skoru
22.92 (10.94-41.67) ve emosyon skalas1 skoru 47.50 (31.25-69.38) olarak saptandi.
23) Cinsiyete gore ¢alismaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi Skindeks 29 skalalari
degerlendirildiginde ortanca olarak, semptom skalas1 skoru kadinlarda 42.86 (28.57-
50.00), erkeklerde 32.14 (18.75-42.86), fonksiyon skalasi skoru kadinlarda 23.96
(12.50-41.15), erkeklerde 20.83 (6.77-49.48), emosyon skalasi skoru kadinlarda
47.50 (35.00-69.38), erkeklerde 17.86 (14.29-25.00) olarak saptandi. Her iki
cinsiyetteki Skindeks 29 skala skorlar1 karsilagtirildiginda; semptom ve emosyon
sklas1 skorlarinda kadinlarda goze ¢arpan bir ylikseklik olmasina ragmen tiim skala
skorlarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (her biri i¢in p>0.05).

24) Yas gruplarina gore calismaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi Skindeks 29’un
skalalar1 degerlendirildiginde 14-19 yas grubundaki hastalar ile 20-40 yas
grubundaki hastalar arasinda tiim skala skorlarinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (her biri igin p>0.05).

25) Hastalik siiresi ve ¢alismaya alinan hastalarin tedavi oncesi Skindeks 29 skala
skorlar1 arasindaki iliskiye bakildiginda; hastalik siiresi 1 yil ve daha az olan
hastalarda semptom ve fonksiyon skala skorlar1 istatistiksel olarak olduk¢a anlamli
diizeyde (p<0.01), emosyon skala skoru ise anlamli diizeyde (p<0.05) yiiksek
bulundu.

26) Pillsbury klasifikasyonuna gore calismaya alinan hastalarin tedavi Oncesi
Skindeks 29 skala skorlar1 degerlendirildiginde grade 2 ile grade 3 arasinda herbir
skala i¢in istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (her biri igin p>0.05).

27) Tedavi sonrast tiim hastalar i¢cin Skindeks 29 skalalar1 degerlendirildiginde
ortanca olarak, semptom skala skoru 21.43 (14.29-32.14), fonksiyon skala skoru
8.33 (2.08-20.83) ve emosyon skala skoru 22.50 (12.50-39.38) olarak saptandi.
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28) Skindeks 29 semptom, fonksiyon ve emosyon skalalarindaki skor ortancalarinin
tiim hastalar ve her iki tedavi grup agisindan tedavi dncesinde tedavi sonrasina gore
daha yiiksek oldugu ve bu yiiksekligin istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamhi
oldugu bulundu (her biri i¢in p<0.001).

29) Tedavi sonrasinda, klindamisin ve %S5 benzoil peroksit kombinasyonu jel
tedavisi alan grup I ile nadifloksasin krem ve %35 benzoil peroksit jel tedavisi alan
grup II arasinda Skindeks 29 skala skor ortalamalar1 degerlendirildiginde ortanca
olarak, semptom skalasi skoru grup I’de 16.07 (10.71-27.68), grup II’de 21.43
(17.86-37.50), fonksiyon skalast skoru grup I’de 7.29 (2.08-14.58), grup II’de 12.50
(4.17-30.21), emosyon skalas1 skoru grup I’de 16.25 (7.50-25.00) , grup II’de 31.25
(18.13-49.38) olarak saptandi. Her iki grup arasinda tedavi sonrasinda tiim skala
skorlarinda 1. grup daha diisiik skor ortancasina sahip olup, semptom ve fonksiyon
skalalar1 skor ortancasi agisindan bu diisiikliik istatistiksel olarak anlamli diizeyde
(p<0.05), emosyon skalas1 skor ortancast agisindan ise olduk¢a anlamli diizeyde idi

(p<0.01).
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