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OZET

Kayhan, S. Akne vulgaris tedavisinde oral azitromisin ile topikal adapalen ve
oral doksisiklin ile topikal adapalen etkinliginin ve giivenirliginin
karsilagtirilmasi ve bu tedavilerin yasam Kkalitesi iizerine etkilerinin 6lciilmesi.
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastahklari
Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2010. Akne pilosebase {initenin
kronik inflamatuar bir hastaligidir. Oral antibiyotiklerin ve topikal retinoidlerin akne
tedavisinde etkili oldugu bilinmektedir. Akneli hastalarda tedavi se¢iminde ve
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde aknenin klinik siddetinin 6l¢iilmesinin yani
sira yagam kalite Ol¢eklerinin de kullanilmasi daha uygun olacaktir. Bu calisma da
hastalar yas, cinsiyet ve akne dereceleri agisindan farklilik olmayan 30’ar kisilik 2
gruba ayrildi. Birinci gruba azitromisin 500 mg haftada 3 giin, 2. gruba doksisiklin
100 mg/giin tedavisi verildi. Sistemik tedaviye ek olarak her iki gruptaki hastalarin
tedavisine topikal adapalen jel eklendi. Klinik degerlendirme baslangigta 1, 2 ve 3.
ayin sonunda yapildi. Hastalarin yasam kaliteleri Skindeks-29 ve Akne Yasam Kalite
Olgegi ile tedavi dncesi ve 3. ayin sonunda degerlendirildi. Her iki grupta da yiizdeki
lezyonlarda istatistiksel olarak anlamli iyilesme elde edildi. Hastalarin yasam
kalitesinde her iki grupta da tedavi sonrasinda tedavi Oncesine gore istatistiksel
olarak anlamli diizelme gozlendi. Her iki tedavi grubu arasinda yiizdeki lezyonlarin
lyilesmesinde ve yasam kalitesinin diizelmesinde istatistiksel olarak anlamli fark

gbzlenmedi.

Anahtar Kelimeler: Akne vulgaris, Tedavi, Yasam kalitesi
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ABSTRACT

Kayhan, S. Comparison of safety and efficacy of oral azithromycin-topical
adapalene and oral doxycycline-topical adapalene in the treatment of acne
vulgaris and determination the effects of these treatments on quality of life.
Eskisehir Osmangazi University School of Medicine, Department of
Dermatology and Venerology Thesis in Medicine, Eskisehir 2010. Acne is a
chronic inflammatory disease of the pilosebaceous unit. It is well known that oral
antibiotics and topical retinoids are effective in the therapy of acne. It will be more
appropriate to use quality of life measurement scales as well as clinical severity of
acne in evaluating the choice of treatment and the response to therapy in patients
with acne. In this study, patients were divided into two groups of 30 patients, the
study groups had been matched with respect to age, sex and clinical severity of acne.
Azithromycin with a dose of 500 mg three times in a week were given to group 1 and
doxycycline with a dose of 100 mg once in a day were given to group 2. Topical
adapalane gel was added to systemic treatment in both groups. Clinical evaluation
was made at baseline and at the end of 1., 2. and 3.month. Quality of life in patients
were measured with Skindex-29 and Acne Quality of Life Scale before treatment and
at the end of 3 month. There were a statistically significant improvement in facial
lesions in both groups. After treatment, there were statistically significant
improvement in quality of life scale scores. No statistically significant difference
was observed between two treatment groups in healing of the lesions on face and

improvement in quality of life.

Key Words: Acne vulgaris, Treatment, Quality of life
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1.GIRIS

Akne vulgaris az veya ¢ok siddetli olarak, neredeyse tiim ergenlerde goriiliir.
Yasami tehdit eden 6liimciil bir hastalik olmamakla birlikte, sebep oldugu kozmetik
sorunlar nedeniyle yas, cinsiyet ve akne derecesinden bagimsiz olarak hastalarda
onemli fiziksel ve psikolojik rahatsizliklar yol agabilir.

Akne vulgaris tedavisi lezyonlarin tipine, yaygmligina ve siddetine gore
degisiklik gosterir. Tedavinin belirlenmesinde ayrica aknenin yasam kalitesi iizerine
etkiside gozoniinde tutulmalidir. Oral azitromisin ve doksisiklin tedavisi orta
derecedeki akne wvulgarisli hastalarin tedavisinde etkilidir ve hastalar tarafindan
genellikle iyi tolere edilir. Tedaviye ayrica hem noninflamatuar hem de inflamatuar
lezyonlarin Onclisii  olan mikrokomedon gelisimini Onlemek i¢in antibiyotik
tedavisine topikal retinoidler eklenmelidir.

Bu calismada orta derecede akne vulgarisi olan hastalarin tedavisinde oral
azitromisin ile topikal adapalen jel ve oral doksisiklin ile topikal adapalen jelin
etkinliklerinin ve gilivenirliklerinin karsilastirilmasi ve bu tedavilerin yasam kaliteleri

tizerine etkinliklerinin 6lglilmesi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Akne Vulgarisin Tanim
Akne pilosebase {initenin kronik inflamatuar bir hastaligidir. Sebore,
komedon formasyonu, eritemli papiil ve piistiil, daha az siklikla nodiil, derin piistiil

ya da psodokist ve bazi olgularda skarlasmanin eslik etmesi ile karakterizedir(1).

2.2. Akne Vulgarisin Sikhig1

Akne wvulgaris az veya cok siddetli olarak, neredeyse tiim ergenlerde
goriiliir(2). Akne Amerika Birlesik Devletlerin’de yaklasik olarak 42 milyon kisiyi
ya da genel popiilasyonun %15 ini etkiler(3). Prevelansi 16-17 yaslar1 arasindaki
erkeklerde 9%95-100, kizlarda %83-85 oranlarinda bildirilmistir(2). Tirkiye’de
pediyatrik yas grubunda deri hastaliklarinin prevalansini belirlemek i¢in yapilan bir
calismada 2004-2006 yillar1 arasinda pediatri poliklinigine basvuran olgular
icerisinde en fazla saptanan dermatolojik hastaligin, %12.4 oraniyla akne vulgaris
oldugu bildirilmistir(4). Bayanlarda aknenin siddetli oldugu ve prevelansinin pik
yaptig1 donem olarak 14-17 yaslar1 (tiim olgularin %40°1 etkilenir) erkeklerde ise 16-
19 yaslar1 ( tiim olgularin %35°i etkilenir) oldugu belirlenmistir(1).

Akne siklikla addlesanlarin hastaligi olarak kabul edilir ama hemen her yasta
gorilebilir. Neonatal akne yasamin ilk birkac haftasinda gelisir ve erkeklerde daha
yaygin olabilir. Lezyonlar 1 yasina kadar spontan geriler, nadiren 3 yasina kadar
devam edebilir. 1- 6 yas arasinda akne lezyonlarmin goriilmesi nadirdir ve asirt
androjen liretiminin igareti olabilir(5).

Akne vulgaris 20-25 yaglar arasinda yavasca geriler. Ancak bireylerin %7-
17°de 25 yasindan sonrada klinik olarak akne devam edebilir. Kadinlarda bu oran
%?24’tiir. Geg baglangigh aknede %8 oraninda ve 25 yasindan sonra goriiliir(2).
Kirkli yaslarda erkeklerin %1°de ve bayanlarin % 5°de akne lezyonlar1 hala
goriilebilir(1)

Kadinlarda akne menapoz sirasinda kotiilesebilir fakat postmenapozal
donemde ender olarak gozlenir. Akne 55 yas iizerindeki erkeklerin en az %3’iinde

gozlenir(5).



2.3. Akne Vulgarisin Etyopatogenezi
Akne vulgarisin patogenezi multifaktoriyeldir, fakat baglica 4 faktor rol
oynar(1,5-9):
1) Sebum iiretiminde artig
2) Folikiiler epidermal hiperproliferasyon (komedon formasyonu)
3) Propionibakterium aknesin varlig

4) Inflamasyon

2.3.1. Sebum Uretiminde Artis

Akne vulgaris en ¢ok sebase bezlerden yogun olan yiiziin orta bolgesi, gogsiin
st kismi ve sirtta goriiliir(8). Akne vulgarisli hastalar normalden daha fazla sebum
salgilar ve aknenin siddeti ile sekresyon diizeyi koreledir(1,5). Sebase bezin
aktivitesi agirlikli olarak gonadal yada adrenal kaynakli androjenik seks
hormonlarina baglidir(1).

Ergenlik oOncesinde androjenlerin diizeyi disiiktiir, ergenlik ile birlikte
fizyolojik olarak artar. Boylece ergenlik donemine kadar kiigiik olan ve az iiretim
yapan sebase bezler biiyiir, iiretimleri artar(2,5). Akneli hastalarin serum androjen
diizeyleri ( hala normal siirlar i¢cinde olmasina ragmen) kontrol grubuna gére daha
fazladir(6).

Sebase bez icindeki androjenlerin lokal metabolizmasida aknede rol
oynayabilir(5,9). Cilt ve o6zellikle sebase bezler aktif androjenlerin olusumun da
onemli alanlardir(9,10). Lezyonlarin asimetrik dagilimi, tiim sebase folikiillerin
etkilenmemesi durumun androjen seviyesinden ziyade hedef organin asir1 yanitindan
kaynaklandigini diisindiirmektedir(3,11).

Testesteronun dokudaki daha potent androjen olan dihidrotestesterona
intraselliiler déniisiimii 5-o rediiktaz araciligi ile olur. Insan dokularinda 5-a
rediiktazin iki tipi izole dilmistir(1,5,6,9). insan cildinde eksprese edilen predominant
tip tip 1°dir. 5-a rediiktaz enzim aktivitesi akneye yatkin alanlardaki sebase bezlerde
akneye yatkin olmayan alanlardaki sebase bezlere gore daha yiiksektir(5,9,12).

Androjenler niikleer androjen reseptorlerine baglanarak sebase bez
fonksiyonlarmmi diizenler(10). Androjen reseptoriiniin en yiiksek yogunlugunun
sebase bezlerde oldugu gosterilmistir(8). Ostrojenler asir1 sebase bez aktivitesi

tizerine inhibitdr etki gosterirler(6,10).



Sebase Lipitlerin Bilesimi

Sebum skualen, parafin, sterol esterleri, kolesterol, polar lipid ve trigliserid
karisimini igerir. Bakteriyel hidrolazlar cilt ylizeyindeki trigliseritleri serbest yag
asitlerine donistiiriirler(1,7). Bununla birlikte sebase bezlerde serbest yag asitlerinin
onemli bir kismini sentezleyebilir(7,10). Lipitler duktal hiperkornifikasyon siirecine
dahil olabilir ya da bakterinin biiylimesi i¢in gerekli olabilir(1).

Sebasoz hiicre proliferasyonu ve diferansiyasyonu ilizerine androjenlerin etkisi
sebasdz bezlerin orjinine baghdir, 6rnegin yiizdeki sebase bezler androjenlere daha
duyarlidir(7).

Linoleik asit epidermal ve komedonel lipitlerde 6nemli derecede azalmistir,
bu duktal hiperkornifikasyon ile iliskili olabilir(1,6,8).

Peroksizom proliferator aktive reseptorii lipid metabolizmasi ile iliskili
bulunmustur(1,7,12,13). Substans  P(7,12,13), alfa  melanosit  stimile
hormon(1,12,13), kortikotropin releasing hormon reseptér 1°de(1l) sebase

aktivitesine diuzenler.

2.3.2. Komedon Formasyonu ( Komedogenezis)

Histolojik olarak mikrokomedonlarin  ve klinik olarak agik-kapali
komedonlarin ve makrokomedon gibi komedonun diger formlarinin goézlendigi
duktal hiperkornifikasyonun varli§i aknenin etyolojisinde ©nemli bir O6zelliktir.
Komedogenezisin degerlendirilmesinde mikrokomedonun sayisi, blyiikligi ve
aknenin siddeti arasindaki korelasyon 6nemlidir(1).

Folikiiler epidermal hiperproliferasyon aknenin primer lezyon formasyonu
olan mikrokomedon olusumu ile sonuglanir. Ust kil folikiiliiniin epiteli infundubulum
keratinositlerin kohezyonunun artmasi ile hiperkeratotik olur. Hiicrelerin ¢ogalmasi
ve birlesmesi sonucunda folikiil agzinda tikag olusur. Bu tika¢ folikiiler ostiumda
keratin, sebum ve bakterilerin birikmesine yol agar ve bu durum fist kil folikiiliinde
dilatasyona neden olur ve mikrokomedon olusumu ile sonuglanir(2,6).

Mikrokomedonun subklinik akne lezyonlarmin erken tipi oldugu
bilinmektedir. Mikrokomedonlardan kapali ya da a¢ik komedonlar ve inflamatuar
lezyonlar gelisebilir(7,9,14).

Keratinositlerin ¢ogalmasini sebase bezlerin lipit igerigi, androjen hormonlar

ve bolgesel sitokin tiretimi etkiler(5,6,9).



Akne vulgarisli hastalarda linoleik asit miktar1 normal kisilere gore daha
diisikk bulunmustur. Linoleik asit eksikligi durumunda dokiilmiis keratinositler daha
fazla oranda birbirlerine yapisir. Birbirlerine yapisan keratinositler ve asir1 sebum
birikimi bir araya gelerek plak ve mikrokomedon olusumuna yol agar(1). Diisiik
linoleik asit {iiretimi epidermal bariyer fonksiyonunu azaltir ve komedonlarin
inflamatuar maddelere kars1 gegirgenligini artirir(1,5).

Folikiiler keratinositlerin hiperproliferasyonunun uyarilmasinda androjenik
hormonlarin rolii olabilir(1,5,6). Prepubertal donemde dihidroepiandrostenodion
stilfat diizeyleri ve erken aknedeki komedon sayilari arasinda korelasyon vardir(5).

Dihidrotestesteron aknede rol oynayan potent androjendir ve folikiiler
keratinosit hiperproliferasyonunu uyarabilir(1,5,6).

Biyolojik olarak aktif IL-la’nin yiksek diizeylerinin  komedon
olusturabilecegi gosterilmistir(1,5-7,14). Bu proinflamatuar sitokinin insan sebase
folikiil duvarinin izole boliimlerinde (infrainfundubulum) hiperkeratinizasyona neden
oldugu gosterimistir(14). IL-lo infra infundubulum ve epidermis igindeki
keratinosiler tarafindan ozellikle lokal irritan reaksiyon sonucunda salgilanir. Bu
kapali ve acik komedonlarin ¢enede ( parmak ile siirtiilen alan) ve sagh deride ( sag

jellerinin irritasyonu ve saglarin siirtiilmesi) siklikla olmasini agiklar(7).

2.3.3. Bakteriyel Proliferasyon

Akne etyopatogenezinde deri florasinda bulunan Propionibacterium acnes,
Staphlococcus epidermidis ve Malassezia furfur gibi mikroorganizmalar suglansada
akne infeksiyoz bir hastalik degildir. Addlesan donem ve beraberindeki sebore
Propionibacterium acnes sayisindaki onemli artis ile birliktedir. Fakat aknenin
siddeti ile cilt ylizeyindeki bakterilerin sayisi arasindaki iligki ¢ok az veya yoktur(1).
Propionibacterium acnes aknenin nedeni degildir, ancak hastaligin inflamatuar
slirecini baglatan en 6nemli etkendir(8).

Propionibacterium acnes; bazilar1 kemoatraktan aktiviteye sahip biyolojik
aktif molekilleri ve enzimleri iiretir ve monositler tarafindan tiretilen TNF-a, IL1-p
ve IL8 gibi proinflamatuar sitokinler nonspesifik immiin sistem hiicrelerini
uyarir(5,14).

Propionibacterium acnes hareketsizdir ama folikiil kanalina kolayca kolonize

olabilir. Kolonizasyon i¢in Propionibacterium acnes’in kiimelenmesi gerekir, serbest



yag asitleri kiimelenmeye yardim edebilir ve bakteriyel lipazlar duktal kolonizasyon
ve kiimelenme icin gerekli olabilir(1). Lipaz aktivitesi ile sebum trigliseritlerini
serbest yag asitlerine hidrolize eder. Serbest yag asitleri komedojeniktir, folikiilii
irrite eder ve folikiiliin riiptiire olmasina yol acar. Boylece folikiil igeriginin dermise

yayilmasina neden olur ve inflamasyona katkida bulunur(2).

2.3.4. inflamasyon

Mikrokomedonlar keratin, sebum ve bakterilerin yogunlasmasi ile
genislemeye devam ederler. Sonunda bu gerilme folikiiler duvarda riiptiire neden
olur. Keratin sebum ve bakterilerin disa dogru atilmasiyla dermis i¢inde inflamatuar
yanita neden olur(6). Son c¢alismalar aknede inflamatuar lezyonlarin gelisiminde
nonspesifik immiin yanitin major rol oynadigina dikkat ¢ekmektedir. Nonspesifik
savunma mekanizmasinda polimorfoniikleer nétrofiller, sitokinler, toll reseptorler,
metalloproteinazlar ve serbest radikaller rol oynar(7).

Propionibacterium acnese karsi olusan tip 4 hipersensitivite reaksiyonlarinin
inflamatuar akne lezyonlarina yol agtig1 diisiiniilmektedir(14).

CD4 T lenfositler folikiil duvarinda kesintiye ugramadan 6 saatten daha kisa
bir siirede lezyonun g¢evresinde oldugu gosterilmistir(14). Nétrofiller ise 24. saatten
sonra inflame folikiiliin az bir kisminda goriilmiistiir. Hiicresel infiltrasyon ve
cevredeki dokunun hiicreleri tizerinde inter-celliller adezyon molekiilii (ICAM- 1),
E- selektin, vaskiiler hiicre adezyon molekiilii (VCAM-1) ve human l6kosit antigen
(HLA- DR)’ nin vaskiiler ekspresyonu gozlenmistir(15).

Propionibacterium acnes tarafindan {retilen proteaz, lipaz, fosfataz ve
hyaluronat liyaz1 igceren bir¢ok enzim inflamasyonun gelisiminde suc¢lanmaktadir.
Propionibacterium acnes’in Ozellikle hiicre duvar fraksiyonu polimorfoniikleer ve
mononiikleer hiicre igin giiglii bir kemoatraktandir(1).

Akne inflamasyonunda Toll-like reseptor(TLR)’leri destekleyen kanitlar
artmaktadir. TLRler sitokinlerin {iretimini diizenleyerek akneye katkida bulunur(16).

Birgok sitokin aknede inflamatuar siirecle ilgilidir. Interlokin-1 alfa( IL-1a)
aktive keratinositlerden sentezlenir. Komedon formasyonunu indiikler ve nonspesifik
immiiniteyi uyarir. Timor nekrozis faktor alfa(TNF-a), IL6 ve IL8’de keratinositler
tarafindan sentezlenir. Polimorfoniikleer nétrofilin kemotaksisini ve pilosebase

folikiildeki inflamatuar reaksiyonlar1 genisletir. Polimorfoniikleer ndtrofil ve



monositlerdeki TLR’lerin uyarilmasi birgok sitokinlerin 6zellikle IL-1a, IL-8a, TNF
ve matriks metalloproteinaz (MMP)’1n sekresyonuna yol acar(7).

2.4. Akne Olusumunu Etkileyen Faktorler

2.4.1. Diyet

Halk arasinda ozellikle ¢ikolota gibi bazi yiyecekleri akne olusumundan
sorumlu tutmasina ragmen bunlarin bilimsel dayanagi yoktur(l). Nifus tabanh
caligmalar bati tipi diyetler ile akne prevelansinin arttigini gostermislerdir(17).
Yapilan caligmalarda inek siiti alma ile aknenin prevelansi arasinda iliski
gosterilmistir(18). Diyette  yiksek  glisemik  indeksten  kaynaklanan
hiperinsiilineminin endokrin cevaplar1 uyardigini ve kontrolsiiz doku biiylimesi ve
androjen sentezini tetikleyerek androjen, insiilin like growth faktér (IGF-1), IGF
baglayici protein- 3 ve retinoid uyarim yollar1 ile akne gelisimini etkileyebilecegi

diistiniilmektedir(19).

2.4.2. Premenstriiel Alevlenme

Akneli kadinlarin  %70’1 menstriiasyondan 2-7 giin Once aknelerinde
alevlenme gozlenir. Bu durum premenstriiel donemdeki pilosebase epitelin
hidrasyonundaki degisiklikler ile ilgili olabilir(1,8). Ostrojen ve progesteron
proinflamatuar ve antiinflamatuar &zelliklere sahiptir(1). Premenstrual alevlenme
yasli kadinlarda daha belirgindir(20).

2.4.3. Terleme

Genellikle aknelilerin %15°de terleme ile lezyonlarm arttigi goriiliir. Ozellikle
sicak ve nemli ¢evrelerde yasayan aknelilerde bu durum belirgindir. Olaydan
folikiiler kanalin su igeriginin artmast sonucu olusan tikanmanin sorumlu oldugu

diistiniilmektedir(1,8).

2.44. Uv Isir
Hastalar ve hekimler dogal giines 15181min ¢cogu kez akneyi diizelttigini kabul
eder ancak bunlarin bilimsel dayanag1 yoktur. Yapay ultraviyole radyasyonun akne

lezyonlarin1 siddetlendirme bakimindan dogal radyasyon ve PUVA’dan daha etkili



oldugu kabul edilmektedir. Hatta ultraviyole radyasyon sebumun komedon

olusturabilme 6zelligini artirabilmektedir(1).

2.4.5. Meslek
Folikiiler kanal epitelindeki su igeriginin arttigr mesleklerde akne sikayetleri
belirginlesmektedir. Aromatik hidrokarbonlar, mineral yaglar, petrol {iriinler, katran,

nebati yaglar akne olusumuna neden olabilir(8).

2.4.6. Sigara
Giinliik sigara sayisi ile aknenin prevelansi arasinda dogrusal bir iliski

gosterilmistir(1).

2.4.7. Stres

Akneli hastalarin emosyonel ve sosyal durumu ve akne arasinda karsilikli bir
baglanti oldugu  gosterilmistir(21). Psikolojik stresle birlikte salgilanan
glukokortikoidler ve adrenal androjenler, hipotalamik-pitiiiter-adrenal aks yolu ile
akne olusumuna katkida bulunmaktadir. Bu yolla sebum, susbtans—P gibi noroaktif
peptidler ve humoral mediatorlerde artarak aknedeki folikiiler keratinizasyon ve

inflamasyonu destekler(22).

2.4.8. Genetik

Cesitli calismalar akneye yatkinligin genetik faktorlerden etkilendigini
gostermistir. Komedon sayilar1 tek yumurta ikizlerinde benzerdir, ¢ift yumurta
ikizlerinde farklidir. Bu bize komedon formasyonunda genetik faktorlerin rolil
hakkinda fikir vermektedir. Kalici akne hastalarinda addlesan akne hastalarinin
aksine gii¢lii bir kalic1 akne aile oykiisti vardir(1). XYY genotipine sahip olanlarda
normal genetik yapiya sahip olanlara gore nodiilokistik akne gelisme olasiligi daha

fazladir(5).

2.5. Klinik Ozellikler

Akne wvulgaris seboreik bolgelerde komedonlar, cogu olguda ek olarak
inflamatuar lezyonlar ve bazi olgularda inflamatuar lezyonlar sonrasi gelismis izler
ile kendini gosterir(2). Yiizde 6zellikle yanaklar, alin ve ¢enede daha az derecede

sirtta ve gogiiste goriiliir(1,2,6).



Lezyonlar noninflamatuar ve inflamatuar olarak ikiye ayrilabilir.
Noninflamatuar lezyonlarina komedon denir. Komedonlar agik (siyah basli) ve
kapali (beyaz basli) komedon olarak iki tiptir(1,2,5,6). A¢ik komedonlarda folikiil
agizlan dilatedir. Buradaki siyah renk melanin pigmentinden dolayidir(1,5). Bunlar
folikiiler orifislerde, ortalama 1 mm capinda, yuvarlak, deri ylizeyine gore kabariklik
yapmayan veya ancak belli belirsiz kabariklik yapan, siyahimsi ya da siyah noktalar
bi¢iminde goriiliir(2). Kapali komedonlar ise deri renginde veya beyazimsi papiiller
seklinde gozlenir(2,6). Kapali komedonlar agik komedonlara goére daha sik
inflamatuar lezyonlara doniisiir(2). Makrokomedonlar ¢apt 1 mmden biiyiik
komedonlar icermektedir(1,2).

Akne vulgarisin papiilleri folikiiler orifis ¢evresinde yerlesmistir. Baslangic
asamasinda kasintili ve agrili olabilir. Kalic1 bir iz birakmadan iyilesebilecegi gibi bir
sonraki agamaya da gecebilir. Bir sonraki asama pistiillerdir. Pistiiller hep papiiler
lezyonlar tizerinden geligir(2). Nodiiler lezyonlarin ¢apt 5 mm veya daha fazladir(5).
Aknedeki kistler epitel ile kapli olmadigindan gergek kist degildir, bu tiir lezyonlar
aciklamak i¢in nodiiler terimi daha uygundur(2).

Akne wvulgarisin papiilleri ve ylizeysel pistilleri 7 ile 10 giin icinde
cogunlukla kalic1 bir iz birakmadan yok olurken, derin piistiiller ve nodiiller daha
uzun siire kalirlar ve ¢esitli kalici izler birakabilirler. Akne vulgarisin izleri makiiler
ve skatrisyel olarak ikiye ayrilabilir. Makiiler lezyonlar eritem ve hiperpigmentasyon
seklindedir ve aylar boyu kalabilir(2). Skarlasma genellikle derin inflamatuar
lezyonlar1 takip eder, fakat c¢ogu kez skara yatkin hastalarin siiperfisyel
lezyonlarindan sonra da meydana gelebilir(1,5). Skarlarda kollajen artis1 gézlenebilir
(hipertrofik skar ve keloid) ya da kollajen kaybi ile iliskili olabilir (ice-pick skar,

deprese fibrotik skar, atrofik makiil ve perifolikiiler elastozis)(1).

2.6. Akne Vulgarisin Klinik Derecelendirilmesi

Akne vulgarisi derecelendirmeye yonelik caligsmalar ¢ok sayida olmakla
beraber, heniiz 6nerilmis olan hicbir siniflandirma tam olarak kabul gérmemistir(23).
Hastaligit  derecelendirmeye  yonelik  ¢alismalar  iki  temel yaklasima

dayanmaktadir(24).
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Birincisi olagan bir dermatolojik muayene sirasinda yapilan genel bir
degerlendirmeye gore hastayr ‘cok hafif’, ‘hafif’, ‘orta siddetli’, ve ‘¢ok siddetli’ gibi
tanimlarla siniflandirmaktadir(23).

Aknenin derecelendirilmesinde bir diger yaklagim ise mevcut lezyonlarin
sayimi ile olusturulan bir skora gore hastalar1 derecelendirmektir(24).

Temel iki yaklagimi kombine ederek uygulayan 6rneklerden biri ise Allen ve
Smith’ in klasifikasyonudur(25).

Akne derecelendirilmesinde genel bir degerlendirmenin mi yoksa lezyon
sayimi ile ulasilan skorun mu daha gegerli olacagi konusundaki goriisler gesitlidir.
Lezyon sayiminin daha objektif ve tekrarlanabilir oldugunu savunan goriise, karsi
goriis olarak genel bir degerlendirme ile varilacak skorun masrafsiz, uygulama
kolayligina sahip ve hastaligin skatris olusumu gibi sayisal olarak ifade

edilemeyecek yonlerini de kapsayan bir segcenek oldugu savunulur(24,26).

2.7. Akne Vulgarisli Hastalarda Yasam Kalitesi

Akne genellikle adélesan donemde goriilmesine ragmen ileri yaslarda da
karsimiza c¢ikabilmektedir. Adélesan donemde dis goriiniim O6nem kazandigindan,
aknede yliz siklikla tutuldugundan ve yiliz goriiniimii kisinin viicut imaj algisi
acisindan 6nemli oldugundan disiik siddette bile olsa akne wvulgaris emosyonel,
sosyal ve psikolojik fonksiyonlar etkileyebilmektedir(27).

Aknenin kiside neden oldugu psikososyal sorunlarin hemen hepsinin altinda
yatan neden ‘disg goriiniisiin bozuk oldugu’ algisidir. Buna bagl olarak kisinin benlik
saygist diiger. Benlik saygis1 diismiis bir kiside kendine giivensizlik, ice kapaniklik,
utangaclik, kisiler arasi iligkilerden kaginma, reddedilme ve dislanmaya kars1 asir
duyarhilik, fiziksel goriiniimii ile ilgili asir1 zihinsel ugras ve bu nedenle okul
basarisizligi, sosyal aktivitelerden uzaklasma, 6fke kontroliinde bozulma ve yasam
kalitesinde diisme goriilebilir. Akne benlik giicii yeterli olmayan kisilerde psikiyatrik
morbiditelere de neden olabilir. Depresyon akneye en sik eslik eden psikiyatrik
bozukluktur. Depresyon disinda akneli kisilerde oldukg¢a sik rastlanabilen diger
psikiyatrik bozukluklar anksiyete bozuklugu ve sosyal fobidir(28).

Akneli addlesan ve genclerin yasam kalite Olgekleri degerlendirildiginde
astim, epilepsi, diabet ve artrit ile kiyaslanabilecek kadar onemli psikososyal ve

emosyonal etkilerinin oldugu belirtilmistir(3).
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Akneli hastalarin tedavisinde aknenin hastanin yasam kalitesi lizerine etkileri
de g6z Oniinde tutulmalidir. Aknenin siddeti ile yasam kalitesi tizerine etkisi her
zaman iligkili degildir. Aknenin hastalar {izerindeki psikolojik etkilerini
degerlendiren yasam kalite 6l¢eklerinin kullanilmasi faydali olabilir(29).

Yasam kalite dlgeklerinin bir kismu short form 36 (SF- 36) gibi genel saglik
durumunu gosteren Olgekler iken bir kismi da hastalia 6zgl Olgeklerdir(27).
Dermatolojiye  0zgii  testlerden dermatoloji  yasam kalite indeksi(30,31),
dermatolojiye spesifik yasam kalitesi(32), skindeks olgekleri(33) akneli hastalarda
kullanilmis olan testlerdir. Akneye spesifik 6lgekler ise; akne islev kaybi(34), Cardiff
akne iglev kaybi indeksi(35) ve akne yasam kalite 6lgegidir(30,31).

Klinik c¢alismalarda genel ve spesifik yasam kalite Olgeklerinin birlikte
kullanilmasinin birbirlerini tamamlayici faydalarinin oldugu gosterilmektedir. Akne
yonetiminde yasam kalitesinin  degerlendirilmesi  psikolojik  morbiditenin

belirlenmesinde yardimct olabilir(29).

2.8. Akne Tedavisinde Genel Prensipler
Hastalara hafif aknede hastaligin 4-6 yil devam edebilecegi, siddetli aknede
ise 12 yildan fazla siirebilecegi belirtilmelidir(1).

2.8.1. Tedavi Secimi

Akne tedavisinin se¢imi hastaligin kapsamli degerlendirilmesine baglidir. Bu
kisisel ve aile Oykiisiine, daha onceki tedavilere, tedaviye verdigi yanita ve dikkatli
bir fizik muayeneye baglidir. Hafif orta siddetli komedonal aknesi olan ¢ogu olguda
tedavinin ilk secenegi topikal tedavidir. Kii¢lik nodiil, nodiil, skarlasma ile daha
siddetli formlarda ek sistemik tedavi gerekebilir(36).

Akne patogenezinde Onerilen tedaviler Tablo 1.1.’de gosterilmistir(37).



Tablo 1.1. Akne patogenezinde Onerilen tedaviler.

12

Akne Hafif Orta Siddetli
siddeti
Akne tipi | Komedonal | Papiilopii | Papiilopiistii Nodiiler Nodiiler/
stiiler ler konglobata
[lk tercih Topikal Topikal Oral Oral Oral
retinoid retinoid+ | antibiyotik+ | antibiyotik+ isotretinoin
benzoil topikal topikal
peroksit | retinoid +/- retinoid+
ya da benzoil benzoil
topikal peroksit peroksit
antibiyot
ik ya da
azelaik
asit
Alternatif | Topikal Topikal | Oral Oral Yiiksek doz
retinoid ya | retinoid | antibiyotik+ | isotretinoin ya | oral
da azelaik | + topikal | topikal da oral | antibiyotik+
asit ya da | antibiyot | retinoid +/- | antibiyotik topikal
salisilik asit | ik ya da | benzoil topikal retinoid | retinoid+
benzoil peroksit/ +/- benzoil | benzoil
peroksit/ | azelaik asit | peroksit/ peroksit/
azelaik azelaik asit azelaik asit
asit
Idame Topikal retinoid Topikal retinoid +/- benzoil

Peroksit
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Hafif akne genellikle sadece topikal tedavi gerektirir. Preparat se¢imi akne
lezyonlarinin tipine bagli olacaktir. Ancak noninflamatuar ve inflamatuar lezyonlarin
gelisiminde mikrokomedonlarin merkezi rolii oldugundan topikal retinoidler ilk
basamak tedavi olarak verilmelidir(1).

Hastalarin tedaviye yanittaki gercek beklentileri de Onemlidir. Hastanin
yasam bi¢imine uygun, kabul edilebilir ve minimal yan etkiye sahip preparatlarin

secilmesi 6nemlidir(38).

2.8.2. Topikal Retinoidler

Retinoidler akne tedavisinde kullanilan preparatlardan komedolitik olarak en
etkili olan ajanlardir. Retinoidler folikiiler epitelin deskuamasyonunu normallestirir,
yeni mikrokomedonlarin yani prekiirsdr lezyonlarin gelisimini 6nler ve bdylece
komedonlarin ve inflamatuar akne lezyonlarinin her ikisinide en aza indirir. Direkt
immunmodiilator etki ile inflamatuar aknede de etkileri vardir(39). Retinoidler Toll-
like reseptorler ve sitokin tiretimi iizerine etkileri araciligi ile antiinflamatuar etkiye
sahiptirler. Diger topikal antiakne ajanlarin penetrasyonunuda artirirlar(39).

Retinoidler ile etkilenen folikiilde daha az anaerobik ortam gelisir ve
Propionibacterium  acnes’in  biiyiimesi  inhibe  olur.  Infundubulumda
Propionibacterium’un lipaz enzimi trigliseritleri serbest yag asitlerine metabolize
eder ve serbest yag asitleri proinflamatuardir. Tedavi esnasinda mikrokomedonlar
dramatik olarak azalir ancak tedavi kesildikten sonra tekrar artar. Bu durum niiksleri
onlemek i¢in idame tedavisinin gerektigini desteklemektedir(40).

Topikal retinoidlerin gece kullanimi tavsiye edilmelidir. En i1yi sonuclar1 elde
etmek i¢in hastalar nokta seklinde uygulamak yerine tiim etkilenen alan iizerine
uygulamalar1 tavsiye edilmelidir. Topikal retinoidlere klinik yanit tedaviye
basladiktan sonra en erken 2 haftada goriiliir. Cogu tedaviye yanit alinmasi i¢in 6- 8

hafta gerekecektir(3).

Adapalen
3. kusak retinoiddir ve naftoik asit derivesidir. Tretinoinin aksine oksijen ve
151k varliginda stabildir. Topikal uygulamalarda tretinoinden daha az irritandir. Bu

durumda adapalenin neden daha iyi tolere edildigini agiklamaktadir(41,42).
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Son zamanlarda adapalenin antiinflamatuar aktiviteye sahip oldugu
gosterilmigtir. Bu aktivite polimorfoniikleer graniilositlerin inhibisyonu, insan
polimorfoniikleer 16kositlerin kemotaktik aktivasyonunun siipresyonu, lipoksijenaz
aktivitesinin ve sonuc¢ta lOkotrien iiretiminin azalmasi ve TLR2’nin down
regiilasyonu ile proinflamatuar sitokinlerin serbest birakilmasinin azalmasi ve AP-1
bagimli yollarin azalmasini igerir(43,44). Adapalenin nétrofil  lipoksijenaz
inhibisyonu tretinoinden daha fazladir(42).

Adapalenin diisiik irritasyon potansiyeli ilacin lipoksijenaz yolunu inhibe
etmesi yoluyla ortaya ¢ikan intrinsik antiinflamatuar aktivitesi ile agiklanabilir. Bu
aktivitede erken inflamatuar alevlenmelerin tretinoin tedavisine oranla neden daha
az gorildigiini agiklayabilir(45).

Adapalenin daha iyi tolere edilmesinin farkli bir mekanizmasida adapalenin
secici baglanma affinitesidir. Adapalen tretinoinden farkli olarak sitozolik retinoik
asit baglayan proteine baglanmaz ve niikleer retinoik asit reseptdr B ve niikleer
retinoik asit reseptor y icin secici affinite gosterir. Bu selektif affiniteden dolay
proliferasyondan c¢ok keratinosit differansiasyon programini etkiledigi ve akne
patogenezi ile iliskili olmayan retinoid yollarinin aktivasyonundan kaynaklanan yan

etkiler i¢in smirh potansiyelinin oldugu distiniilmektedir(42).

2.8.3. Sistemik Tedavi

Uygun tedaviyi belirlemek icin medikal ve aile Oykiisii eksiksiz elde
edilmelidir. Hastaligin siiresi, gecmis ve mevcut tedaviye verdigi yanit ve cilt tipi
tedavi kararlarin1 yonlendirmede yardimeci olacak faktorlerdir. Uyum basarili
tedavinin diger 6nemli pargasidir. Bu yiizden biitiin ¢aba bunu saglamak igin
olmalidir(46).

Oral tedavi antibiyotikler, hormonlar, isotretinoin ve zaman zaman steroidleri
igerir. Dapson, klofazimin ve vitamin A zaman zaman kullanilir, bunlarin etkili
olduguna dair kanitlar cok azdir. Oral antibiyotikler diinyada oral tedavide en yaygin
recete edilen ajanlardir(1).

Sistemik antibiyotiklerin aknede kullanim endikasyonlari(47):

1. Orta ve siddetli derecede inflamatuar akne
2. Topikal antibiyotik tedavisinin yetersiz oldugu ya da kisinin tolere edemedigi

durumlar
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3. Omugz, govde, sirt gibi topikal ilaglari uygulamanin gii¢ oldugu durumlar
4. Skarlagma ya da pigment degisikliklerine egilimi olan hafif orta siddette olgular

Oral antibiyotikler Propionibacterium acnes’in proliferasyonu ve bu
mikroorganizma tarafindan sentezlenen ve salgilanan inflamatuar mediyatorleri
baskilayarak etki gosterir(3,48,49). Ayrica tetrasiklinler ve eritromisinin kendilerine
Ozgii antiinflamatuar aktiviteleride vardir(46-48,50) ve kemotaktik faktor tiretimini
ve notrofil toplanmasini azaltirlar(48,49).

Komedogenezisin tetikleyicisi olarak fonksiyon goren perifolikiiler lenfosit
infiltrasyonunu engellemek yoluyla komedon olusumunu azaltabilirler(48).

Propionibacterium acnes antimikrobiyal ajanlara in vivo kosullarda g¢ok
duyarlidir. Bu antibiyotikler = makrolidler,  tetrasiklinler,  klindamisin,
aminoglikazidler, trimetoprim ve siilfonamidler olarak sayilabilir. Sistemik olarak
verildiklerinde bu antibiyotiklerin etkinligi, Propionibacterium acnes’in prolifere
oldugu pilosebase folikiiliin lipitten zengin ortamina ulasabilme kabiliyetine
baglidir(48).

Akne tedavisinde klindamisin ve trimetoprim siilfametaksazolun rutin
kullanim1 psdédomembrandz enterokolit ve toksik epidermal nekrolizise neden
olabilecekleri i¢in smirlidir. Buna gore akne tedavisinde sistemik antibiyotik
secenekleri arasinda tetrasiklin, doksisiklin, minosiklin, eritromisin ve azitromisin
kalmaktadir(1,48,51).

Tetrasiklinler ve eritromisin siklikla recete edilirler, her ikisi de esit etkili ve
ucuzdur. Tetrasiklin ya da eritromisini tolere edemezlerse ya da yanitta basarisizlik
varsa doksisiklin siklikla etkilidir(5). Ancak eritromisine Propionibacterium acnes
direnci ¢ok yaygin goriildiiglinden kullanimi1 hamile ya da emziren kadinlar ile
siirhdir(1). Doksisiklin tedavisine alternatif minosiklindir(5). Minosiklin giiglii
antiinflamatuar 6zellige sahiptir. Minosiklinin ilk basamak tedavisinde daha iyi
oldugunu gosteren tatmin edici herhangi bir kanit yoktur. Potansiyel yan etkileri
doksisiklinden ¢ok daha 6nemlidir(38). Pahali olmasida tedavide ilk segenek olarak
kullanilmasini sinirlar(47).

3. basamak antibiyotik trimetoprimdir. Bu alternatif antibiyotiklere yanitin

basarisiz oldugu hastalarda kullanilir(38).
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Farkli antibiyotiklere kars1 Propionibacterium acnes tiirlerinin direng
gelistirmesini  onlemek i¢in topikal ve sistemik antibiyotiklerin kombine
kullannomindan ve rotasyonel antibiyotik kullanimindan kaginilmalidir(38).
Antibiyotikler topikal retinoidler gibi topikal ajanlarla daima kombine
kullanilmalidir(3,46). iki aydan daha uzun siire kullanmak gerekiyorsa bakteriyel
direnci azaltmak i¢in topikal benzoil peroksit eklenmelidir(46). Farkli oral ve topikal
antibiyotikler birlikte kullanilmamalidir. Basarili tedavi sonrasi relaps gozlenen
olgularda benzer antibiyotik regete edilmelidir(3,38,46). Akne lezyonlar
diizeldiginde topikal retinoidler ile idame tedavisine devam edilmelidir(3,38).

Eritromisin direnci antibiyotik direncinin en sik goriilen tipidir. Tetrasiklin,
doksisiklin ve trimetoprim direnci daha az minosiklin direnci ise nadirdir(48).

Eger antibiyotik tedavisi siiresince aknede alevlenme gozlenirse bu durumun
2 nedeni olabilir;

1. Bakteriyel direng geligsmesi,

2. Gr (-) folikiilit

Folikiilit ampisilin ya da isotretinoinin kisa siireli kullanimini
gerektirmektedir(46,47).

Oral antibiyotiklerin ideal kullanim siiresi 3 aydir, fakat 6-8 haftada

antibiyotiklere kars1 yanitin degerlendirilmesi i¢in uygun olabilir(3).

Tetrasiklinler

Ilk defa 1948°de Streptomyces aureofaciens’den elde edilen tetrasiklinler
birbirleriyle kaynasmis dort adet 6 tiiyeli halkadan olusur(52,53). Tetrasiklinler
farmakolojik farkliliklar1 temel alinarak 3 gruba ayrilirlar; 1. grupta kisa etkili olan
Klortetrasiklin, oksitetrasiklin ve tetrasiklin 2. grupta orta etkili olan demeklosiklin ve

metasiklin ve 3. grupta uzun etkili doksisiklin ve minosiklin yer alir(52,54).

Kimyasal Yapisi

Oksitetrasiklin Streptomyces rimosus tarafindan dogal olarak hazirlanmistir.
Tetrasiklin, klortetrasiklinin semisentetik derivesidir. Doksisiklin ve minosiklin
mutant bir Streptomyces aureofaciens susu tarafindan {iretilen demekloksiklinin
semisentetik tlirevleridir(55,56). Tetrasiklinler naftosen karboksamid halka igeren

temel bir kimyasal yap1 gosterirler(55).
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Etki Mekanizmasi

Tetrasiklinlerin bakterilerdeki protein sentezini 30S bakteriyel ribozoma
baglanarak ve aminoagil tRNA’nin mRNA-ribozom kompleksi {izerindeki alici
bolgeye ulasmasini engelleyerek inhibe ettikleri diistiniilmektedir(52,55-57). Bu
antibiyotiklerin Gr (-) bakteri ribozomlarna ulagabilmeleri i¢in en az 2 siireg
gereklidir; hiicre membrani dig ylizeyindeki porin proteinleri tarafindan olusturulan
hidrofilik kanallar i¢inden pasif diflizyon ve i¢ sitoplazmik membran boyunca aktif
transport(56,57).

Tetrasiklinler cok lipofiliktirler ve doku penetrasyonlar1 miikemmeldir
(52,53). Doksisiklin ve minosiklinin lipidde ¢6ziiniirlikkleri ise daha fazladir(48,56).
Cilt, tirnak, sklera, konjunktiva, g6z yasi, anne siitii ve tiikriikkte yiiksek
konsantrasyonlara ulasirlar(52,53). Prostat, safra, siniis salgilari, sinovial ve plevral
stvilarda terapotik konsantrasyonlarda bulunurlar(52). Tetrasiklinler antiinflamatuar
ve immunmodiilator aktiviteye sahiptir, polimorfoniikleer hiicre ve eozinofil
kemotaksisini  inhibe  ederler(52,53).  Antiinflamatuar  etkilerini  matriks
metalloproteinaz-9 ve proinflamatuar sitokinlerin inhibisyonu ve nétrofil
kemotaksisini azaltarak gosterirler(58).

Tetrasiklinlere kars1t bakteriyel diren¢ genelde plazmid aracilidir. Direng
enerji bagimli yollarin gelismesinin ya da ilacin igeriye girisinin azalmasi ile
sonuclanir. Bir tetrasiklin tlirevine direngli bakterilerin diger tetrasiklinlere de

direngli olmasina yani ¢apraz dirence sik rastlanir(52,53,57,59).

Farmakolojik Ozellikleri

Oral verilen terasiklinlerin g¢ogunun absorbsiyonu tam degildir(55-57).
Doksisiklin ve minosiklin gibi daha lipofilik anologlar ise neredeyse tamamen
absorbe edilir(55,57). Emilim mideden ve ince bagirsagin iist bdliimiinden
gerceklesir(55-57). Bu yiizden a¢ karna alinmalidirlar(56). Doksisiklin ve
minosiklinin emilimi yiyeceklerden tetrasiklinden daha az etkilenir(48,53-57). Cesitli
stit {irlinleri ve metaller ( aliiminyum, demir ve ¢inko tuzlar1) ile ayni zamanda
alinmalart tiim tetrasiklinlerin emilimini bozar(53-57). Emilim azalmasindan
sorumlu mekanizmanin divalan ve trivalan katyonlar ile selasyon oldugu

bilinmektedir(53,55,57).
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Tetrasiklinler viicuda girdiklerinde yaygin bir sekilde dagilirlar ancak
merkezi sinir sistemindeki konsantrasyonlar1 disiiktiir, lipofilik olanlar ise daha
yiiksek konsantrasyonlara ulasirlar(55).

Tetrasiklinler primer olarak bobrekten atilir ve renal yetmezligi hastalarda
doz ayarlamasi gerekir. Doksisiklin feges ile atilir ve renal ya da karaciger yetmezIligi

olan hastalarda doz ayarlamasina gerek yoktur(54,56,57).

Etki Spektrumu

Tetrasiklinler bakteriyostatik etki gosterirler(52,55,57). Gr (+) bakterilere Gr
(-) bakterilerden daha fazla etkinlik gosterirler(52-54).

Doksisiklin besinlerden etkilenmemesi, giinde tek doz alinabilmesi, yan
etkilerinin az olmas1 ve diisiik maliyet 6zellikleriyle dermatologlar tarafindan en
fazla tercih edilen tetrasiklindir(53).

Tetrasiklinler aknenin oral tedavisinde ilk siradadir. Propionibacterium acnes
sayisint ve boylece bakteriyel lipazin miktarin1 azaltirlar. Cilt yiizeyindeki serbest
yag asidi formasyonu azalmasi ile es zamanli trigliseridlerin yikimida azalir(52,53).
Lipofilik maddelerin varlifinda tetrasiklinler pilosebaséz infundibuluma penetre olur
ve yliksek konsantrasyona ulasir ve direkt antimikrobiyal ve antiinflamatuar etki
gosterir. Tetrasiklin grubunda antiakne antibiyotikler tetrasiklin hidroklorid,
doksisiklin ve minosiklindir(52). Genellikle giinliik dozlar tetrasiklin ig¢in 1 gr,

doksisiklin i¢in 100 mg ve minosiklin i¢in 100 mg’dir(52).

Yan Etkileri

Biitiin tetrasiklinler oral alimdan sonra cok sik olarak gastrointestinal
sistemde irritasyona neden olurlar. Epigastrik yanma ve sikinti, abdominal
rahatsizlik, bulanti, kusma ve ishal goriilebilir(52-55,57). Doksisiklin ve minosiklin
daha az gastrointestinal sistem rahatsizigina neden olur(48). Ozafajit, dzafajial
tilser(5,52-54,57), pankreatit(52,53,57) ve psddomembranéz kolite(52,53,55,57)
neden olabilirler. Ozafajial iilserasyon ve irritasyonu nlemek igin hastalara ilaci bol
su ile almalar1 ve ilact aldiktan hemen sonra uzanmaktan kaginmalari 6nerilir(5).

Tetrasiklinin intestinal florada doksisiklin ve minosikline oranla daha fazla
bozulmaya yol actigi diisiiniilmektedir(55). Tetrasiklinler fotosensitiviteye neden
olabilirler(5,52-55,57,59). Deneysel arastirmalarda doksisiklinin tetrasiklinden daha
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fazla fotosensitif oldugu gosterilmistir(5,52). Doksisiklin alan hastalara UVA ve
UVB’nin her ikisine de karsi koruyuculugu olan nonkomedojenik giines iiriinleri

kullanmalar1  Onerilmelidir(59).  Tirnaklarda  onikoliz ve  pigmentasyon

goriilebilir(52,53,55,57).

Hepatik Toksisiste
Karaciger hasar1 ¢ogunlukla paranteral yoldan yiiksek dozda verilenlerde

gelisir, ancak oral alimdan sonra da goriilebilmektedir(55,57).

Renal Toksisite

Tetrasiklinler katabolik etkilerinden dolay: renal hastaligi olanlarda azotemiyi
kotiilestirebilirler(52,54,55,57). Doksisiklin diger tetrasiklinlerden daha az renal yan
etkiye sahiptir(55,57).

Dislerdeki Etkisi

Tetrasiklin alan cocuklarda diglerde kalici kahverengi renk degisikligi
gelisebilir(53-55,57,59). Bu istenmeyen yan etki yenidogan ve bebeklerde ilk dis
gelisiminden once verildigi zaman en yiiksektir(57). Ilacin kemik ve dislerde
birikmesi tetrasiklinin kalsiyum ortofosfat kompleks formasyonu ve selat
ozelliginden kaynaklanmaktadir(55,57). Gebe kadinlarin tetrasiklin ile tedavisinde
cocuklarinda dislerde renk degisikligi olabilir(55-57).

Tetrasiklinler prematiir infantlarda kemik biiylimesini baskilayabilir.
Cocukluk ve gebelik siiresince iskelet sisteminde birikebilir(55,56,59).

Uzun siireli tetrasiklin tedavisi ile 16kositoz, atipik lenfositler, graniilositlerin
toksik graniilasyonu, trombositopenik purpura(54,57) ve megaloblastik anemi(52,55)
goriilebilir.

Tetrasiklinler gen¢ infantlarda terapdtik dozlarda verilse bile psddotiimor
serebriye neden olabilir(52,55,57). Bu durum tedavi kesildiginde hemen normale
doner ve bu komplikasyon daha biiyiik kisilerde nadiren gézlenir(57).

Morbiliform dokiintii, {irtiker, fiks ila¢ erilipsiyonu, jeneralize eksfolyatif
dermatit(55,57), Sweet sendromu, Steven- Johnson sendromu nadiren
gortilebilir(54,55).
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Oral vajinal kandidiyazise neden olabilir(52,53). Gozlerde yanma, keilitis,
atrofik ya da hipertrofik glossit, pruritus ani, vajinitis, anjioddem ve anaflaksiye
neden olabilir(57). Gr (-) folikiilit gelisebilir(52,53).

Tetrasiklinlerin ¢ok wuzun siire kullanimi sonrasi tiroid fonksiyon
anormallikleri ~ olmaksizin  tiroidde  mikroskobik  kahverengi-siyah  renk
degisikliklerine neden olabilir(52).

Kontraendikasyonlari

Tetrasiklinlerin kalsifiye dokularda birikme egilimi kemik deformasyonu ve
bliyime  geriligi ile sonuglanacagindan 8 yas altindaki  ¢ocuklarda
kullanilmamalidir(52,55).

Hepatik ve renal yetmezligi olan hastalarda, siddetli giines 15181 ve ultraviole
is1gina direkt maruz kalanlarda, psoriasiste ve reflii 6zafajitte kullanilmamalidir
(52,55,57).

Laktasyon siiresince de kullanilmamalidir(56).

Makrolid Antibiyotikler

1952 yilinda Streptomyces eryhreus’un metabolik {irlinlerinden izole
edilmislerdir(53,57,60). Eritromisin stafilokok, pnémokok, streptokok, mikoplazma,
lejyonella, kampilobakter ve klamidya gibi Gr (+) organizmalara etkilidir. Ancak sik
mide bulantist ve diyareye neden olmasi, kararsiz oral biyoyararlanimi, kisa
yarllanma Omrii  ve bakteriyel diren¢ gelismesi kullanimimi  giderek
kisitlamistir(53,61). 1990’11 yillarda 3 yeni makrolid ABD’de onaylanmistir. Bunlar;
Klaritromisin, azitromisin ve diritromisindir(61). Eritromisin ve azitromisin akne

tedavisi i¢in kullanilan makrolid ailesinin 2 {iyesidir(62).

Kimyasal Yapisi

Makrolid antibiyotikler lakton halkasi ile buna eklenmis bir ya da daha ¢ok
deoksi seker igerirler. Eritromisin ve klaritromisin 14 iiyeli, azitromisin 15 tyeli
lakton halkasina sahiptir(57,60). Azitromisin eritromisinin metil derivesidir. Ilk
azalid antibiyotiktir(63). Azitromisinde farkli olarak lakton halkasina metil yerine
nitrojen atomu eklenmistir. Bu yapisal degisiklikler asit stabilitesinin ve doku
penetrasyonunun artmasma ve aktivite spektrumunun genislemesine olanak

saglar(56,57,64,65).
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Etki Mekanizmasi

Makrolidler duyarli mikroorganizmalarin  50S  ribozomal subunitine
baglanarak protein sentezini engellerler(53,56,57,61,62,65). Azitromisin peptidlerin
translokasyonunu ve sonra bakteriyel polipeptid sentezini 6nler. Azitromisinin Gr (-)
organizmalara kars1 artan aktivitesi azitromisinin yiiksek ribozom baglayici aktivitesi
ile agiklanabilir(64). Makrolidler genellikle bakteriyostatik etkilidirler (53,56,57,61,
62,65).

Makrolid tedavisi ile in vitro nazal epitelde nétrofil infiltrasyonu ve IL-8
sekresyonu inhibe edilir(61). Makrolidler intraselliiler olarak polimorfoniikleer
lenfosit ve makrofajlar i¢inde birikir. Bu intraselliiler patojenlere karsi1 aktivitesini
kismen agiklar(56).

Makrolidlere kars1 3 sekilde direng olusumu gézlenmistir; bakterilerin metilaz
enzimi salgilamasiyla tRNA’daki antibiyotigin hedef baglanma yerleri metillenip
degistirilerek, ilacin hiicre igine gecisinin engellenmesiyle veya bakterilerin
makrolidleri hidrolize eden esterazlar1 salgilamasiyla direng gelismektedir.

Eritromisin ve diger makrolidler arasinda ¢apraz direng gelisebilmektedir(53).

Farmakokinetik Ozellikler

Azitromisin ve klaritromisinin kan konsantrasyonu ve hiicresel penetrasyonu
eritromisine gore daha tistiindiir(61).

Yeni makrolidler dokularda yaygin bir sekilde dagilirlar ve brons, tonsiller,
gastrointestinal sistem, karaciger, bobrek, dalak ve kemikte eritromisinden daha
yiiksek konsantrasyona ulasirlar(53,61).

Azitromisin ve klaritromisin mide asidine eritromisinden daha dayaniklhidir,
bu onlarin emilimini artirir(53,61,65).

Azitromisinin diger antimikrobiyal ajanlardan farki farmakokinetik profili ile
ilgilidir. En belirgin ozelligi yiiksek doku seciciligidir(64). Azitromisin oral
alindiktan sonra hizla emilir ve beyin ve BOS disinda viicudun her yerine yaygin bir
sekilde dagilir. 500 mg yiikleme dozu ile ilacin plazma pik konsantrasyonu yaklagik
0,4 pg/ mldir. Yiikleme dozunu takiben 4 giin boyunca 250 mg giinde 1 kez
verildiginde ilacin sabit- durum pik konsantrasyonu 0, 24 ng/ mldir(57).

Azitromisinin emilimi yiyecekler ile azalir, bu ylizden ac¢ karna

alinmalidir(53,60,61). Aliiminyum ve magnezyum igeren antiasitlerle azitromisinin
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serum pik konsantrasyonu azalir fakat total absorbsiyonu degismez(65).
Azitromisinin oral absorbsiyonunu takiben hizli bir sekilde dokulara dagilir, yiiksek
konsantrasyona ulasir ve dokulardaki konsantrasyonu serum diizeyinden 10-100 kat
daha fazladir. Serum diizeyinin yavasca diismesi polifazik patern ile uzun yarilanma
omri ile iligkilidir(64).

Inflamasyon ve infeksiyon alanlarma fagositik hiicreler tarafindan aktif
transportu ve polimorfoniikleer lenfosit, monosit, alveolar makrofaj ve fibroblastlar
gibi hiicreler i¢ine azitromisinin hizli bir sekilde alinmas1 dokularda birikmesi ile
iligkili oldugu disiiniilmektedir(64).

Eritromisin ve azitromisin karacigerde metabolize olur. Azitromisinin
metabolitlerinin bioaktivitesi ¢ok az veya yoktur(61). Azitromisinin primer
eliminasyonu feges ile olur(65), sadece %20’si degismeden idrar ile atilir, bu yiizden
renal yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasi gerekli degildir(61).

Eritromisinin serum eliminasyon yart émrii 1-6 saat, azitromisinin 40-68
saattir(57). Azitromisin prostat, serviks, fallop tiipii, overler, uterus, mide, akciger,
tiikkriik, siniisler ve tonsillerdeki seviyelerinin serum seviyelerinden 15-20 kat yiiksek
oldugu ortaya konulmustur(60). Azitromisin ¢ogu patojenin minimum inhibitor
konsantrasyonundan daha yiiksek bir diizeyde wuzun siire intraselliiler
kompartmanlarda kalir(63,66).

Topikal klindamisin akne tedavisinde siklikla kullanilmasina ragmen oral
klindamisin yan etki profilinden dolayr kullanim1 ¢ok sinirlidir. Oral klindamisin
psddomembrandz kolite neden olabilir(3,62).

Makrolidlerin yaygin olarak kullanilmas: ile eritromisin ve klindamisine
direng gosterildigi halde azitromisin etkinligi lizerine direncin etkisini gosteren veri

mevcut degildir(62).

Etki Spektrumu

Azitromisin: Gr (+) mikroorganizmalara kars1 in vitro eritromisinden 2-4 kat
daha az aktif olmasina ragmen wuzun yarilanma Omriinden dolayr deri
enfeksiyonlarinda daha etkilidir. Eritromisine direngli streptokok ve stafilokoklar
azitromisin ile de ¢apraz direng gosterir(53,61). Gr (+) ve (-) aerobik ve anaerobik

gibi 6nemli intraselliiler patojenleri inhibe ederek etki gosterir(63,64).
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Azitromisinin inflamatuar dokulara affinitesi artmistir ve Propionibacterium
acnes’de igeren bir¢ok anaerobik tiirlere karsi aktivitesi kanitlanmistir(63,66).

Azitromisin gebelikte giivenli bir sekilde kullanilabilir. Ciinkii plesantada
makrolidlere fetal maruz kalmay: azaltan etkili bir bariyer vardir(66). Azitromisinin
uzun yarilanma Omriinii igeren doku farmakokinetiginden dolayr Onerilen doz 12
hafta boyunca haftada 3 kez 500 mgdir(58). Azitromisin farkli ¢aligmalarda farkli
dozlarda kullanilmistir. Singhi ve ark.(63) yaptigi calismada azitromisin 3 ay
boyunca 10 giinliik sikluslarla ardisik 3 giin, giinde 500 mg kullanilms, geri kalan 7
giin ilag verilmemistir. Rafiei ve ark.(67) yaptigi azitromisin ilk 4 hafta boyunca
haftalik sikluslarla ardisik 3 giin 500 mg, sonraki 2 ay boyunca azitromisin 250 mg
giin asirt kullanilmigtir. Fernandez Obregon’ un(68) yaptig1 calismada azitromisin

haftada 3 giin, giinde 250 mg 4 hafta boyunca kullanmistir.

Yan Etkileri

Azitromisinde gastrointestinal yan etki gelisme orani eritromisinden daha
azdir(53,63-66). Azitromisin i¢in yan etki gelisme orani % 0.7°dir. Azitromisin alan
hastalarda ishal %S5, bulanti %3 ve karin agris1t %3 oraninda goriiliir. Diger yan
etkiler klinik ¢aligsmalarla rapor edilmistir. Bunlar garpinti, anjina, bas agrisi, vertigo,
uyku hali ve bitkinliktir(61). Anjioddem, fotosensitivite, intrahepatik kolestaz,
hipersensitivite sendromu, toksik piistiiloderma ve irreversibl isitme kaybina neden
oldugu rapor edilmistir. Mononiikleazli hastalara verildigi zaman makiilopapiiler
eriipsiyona neden olabilir. Kontakt dermatite neden olabilir(53,61). Biyokimyasal ve
hematolojik incelemelerde hastalarin yaklasik % 1° de 16kosit ve nétrofil miktarinda
artis ve karaciger enzimlerinin (ALT, AST) diizeyindeki anormalliklerin gelip gegici
oldugu ortaya konmustur(64).

Azitromisin ve eritromisinin gebelik katogorisi B’dir(53,56,61). Azitromisin
sitokrom p-450 kompleksiyle etkilesime girmez ve bu nedenle de ¢ok az ilag
etkilesimi gostermektedir(53).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma 01.07.2009-31.12.2009 tarihleri arasinda Eskisehir Osmangazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda yapildi.
Calisma i¢in 30.06.2009 tarihli ve 3 sayili karar ile etik kurul onayi alindi. Calismaya
aliman tiim hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirildi ve katilim i¢in yazili onaylar
alind1.

Calismaya poliklinigimize bagvuran orta derecede aknesi olan 60 hasta dahil
edildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, hastalik siiresi, daha oOnce aldiklar1 tedaviler
sorgulandi ve kaydedildi.

Calismaya Alinma Kriterleri:
% 16 yas ve lizerinde olmak
% Son 6 aydir sistemik retinoid tedavisi almamis olmak
% Son 3 aydir oral kontraseptif kullanmiyor olmak
% Son 1 aydir sistemik antibiyotik veya kortikosteroid kullanmamig olmak
% Son 2 haftadir topikal akne preperati kullanmamis olmak
¢ 10 veya daha fazla papiiler lezyon olmasi
Calisma Dis1 Birakilma Kriterleri:
¢+ Akne kongloblata
% Akne fulminans
¢ 3’ ten daha fazla nodiiler lezyonu olanlar

¢ Gebeler, siit verenler ve adet diizensizligi olanlar

3.1. Akne Siddetinin Derecelendirilmesi

Hastalar 1yi aydinlatilmis bir ortamda inspeksiyon ve palpasyon ile
degerlendirildi. Tedavi oncesinde ve tedavi siiresince 3 ay boyunca aylik hastalarin
akne siddeti Allen-Smith derecelendirilmesine (bu derecelendirme 0O, 2, 4, 6, 8
seklinde yapilmaktadir) gore yapildi. Grade 8 olanlar siddetli akne oldugu igin
calisma dis1 birakildi.

Allen-Smith Derecelendirmesi Tablo 3.1.’de verilmistir.
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Tablo 3.1 Allen-Smith Derecelendirmesi’ne Gore(25);

Derece Tanim

0 Birkag tane daginik komedon ve papiil olabilir

2 Yiiziin yaklasik ¥4 i tutulmus, kiiglik papiil (yaklasik 6-12) ve komedon
( birkag tane piistiil ya da biiylik gdze ¢arpan papiil olabilir) vardir.

4 Yiiziin yaklasik yaris1 tutulmus olup burada kiiciik ya da bilyiik
komedonlar ve kiigiik papiiller, birka¢ tane piistiil ya da genis goze
carpan papiil olabilir. (yliziin yarisindan azi tutuldugu halde, eger
lezyonlar genellikle biiyiik ise siddet grade 4 olarak degerlendirilir)

6 Yiiziin yaklasik ¥4 i tutulmus olup biiyiik agik komedonlarla birlikte cok
sayida biiyiik papiil ve piistiil mevcut.

8 Hemen hemen yliziin tamami tutulmustur. Lezyonlarin ¢ogunlugu

inflamatuardir, goze carpan genellikle biiyiik piistiillerdir. Aknenin diger
tipleride ( kongloblata, kistik tip, siniis gibi) olabilir.

3.2. Laboratuar Tetkikleri

Hastalarin tedavi 6ncesinde ve tedavi siiresince her ay tam kan sayimi, BUN,

kreatinin, ALT, AST, ALP, GGT, LDH, TB, DB ve glukoz incelemeleri yapildi.

3.3. Hastalarin Yasam Kalitesinin Degerlendirilmesi

Orta derecede aknesi olan hastalarin tedavi Ooncesinde ve tedavi sonrasinda

yasam kalitesinin nasil etkilendiginin belirlenmesi amaciyla hastalara Gupta ve

ark.(69) tarafindan gelistirilen ve Demirgay ve ark.(70) tarafindan Tiirkgeye

uyarlanan, akneye 6zgii yasam kalite 6lgcedi olan Akne Yasam Kalite Olcegi ve

Chren ve ark.(71) tarafindan gelistirilen ve Aksu ve ark.(72) tarafindan Tiirkgeye

uyarlanan, dermatolojiye 0zgii yasam kalite Olgegi olan Skindeks-29 uygulandi.

Akne Yasam Kalite Olgegi’nde psikolojik morbiditenin ve hastaya gore aknenin

ciddiyetinin gosterilmesi amaciyla 4 secenekli yanmitlarin yer aldigit 9 soru

bulunmaktadir. Yiiksek skorlarin alinmasi yasam kalitesinin daha fazla olumsuz

yonde etkilendigini gostermektedir. Skindeks-29 semptom, emosyon ve fonksiyon
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olmak {izere 3 skalaya sahiptir ve toplam 29 sorudan olusmaktadir. Yiiksek skorlarin

alinmasi yasam kalitesinin daha fazla olumsuz yonde etkilendigini gostermektedir.

Her bir olgu i¢in hasta bilgilerinin ve c¢aligma i¢in yapilan incelemelerin

sonuglarmin yer aldig1 ‘Hasta Takip Formu’ dolduruldu.

3.4. Tedavi

Calisgmaya alinan hastalara, tedaviye baslamadan Once akne wvulgaris
hakkinda, hastaligin tedavi siiresi, takibin nasil yapilacag: ve ilacin olas1 yan etkileri
hakkinda bilgi verildi ve hastalardan aydinlatilmis onay formu (18 yasin altinda olan
hastalarin 1. derece yakinlarindan) alindiktan sonra tedaviye baslandi. Hastalara
caligma periyodu siiresince gilines kremi kullanmalari ve kimyasal peeling, yiiz
bakimi gibi glizellik {irlinleri kullanmamalar1 onerildi. Bayan hastalara gebe
kalmamalar1 ve etkili dogum kontrol yontemi kullanmalar1 6nerildi. Hastalarin akne
siddetleri tedaviye baslamadan once ve tedavinin 1., 2. ve 3. ayinda  Allen-Smith
klasifikasyonuna gore derecelendirildi. Hastalar yas, cinsiyet ve akne dereceleri
acisindan farklilik olmayan 30’ar kisilik 2 gruba ayrildi. 1. gruba azitromisin 500 mg
haftada 3 giin (a¢ karna), 2. gruba doksisiklin 100 mg/giin tedavisi verildi. Sistemik
tedaviye ek olarak her iki gruptaki hastalarin tedavisine topikal adapalen jel eklendi.
Adapalen jelin kuru cilde ince bir tabaka halinde aksamlar1 uygulanmasi 6nerildi.
Hastalar 3 ay boyunca aylik takip edildi. Tedavi sonunda hastalarin tedaviye verdigi
yanit Allen-Smith klasifikasyonuna ve inflamatuar lezyonlarin global yanitina gore
degerlendirildi. inflamatuar lezyonlarm global yanitina gore; lezyonlarda %80 veya
daha fazla azalma ‘iyi yanmit’, %50-79 ‘orta yanit’, %49-20 ‘kotii yanit’, %20’den
daha az yanit ‘yanit yok’ olarak degerlendirildi. Hastalarda CBC, BUN, kreatinin,
ALT, AST, ALP, GGT, LDH, TB, DB, glukoz degerleri tedaviye baslamadan 6nce
ve tedavinin 1., 2. ve 3. ayinda degerlendirildi. Hastalar her kontrolde ilaglara bagh
sistemik yan etkiler (diare, bulanti, karin agrisi, garpinti, anjina, dispepsi, kusma,
melena, sarilik, vajinal kandidiyazis, vajinitis, nefrit, bas donmesi, bas agrisi,
yorgunluk, anjioddem, fotosensitivite, intrahepatik kolestaz, hipersensitivite
sendromu, toksik piistiiloderma, makiilopapiiler eriipsiyon, kontakt dermatit,
epigastrik yanma, Ozafajit, 6zafajial ilser, oral kandidiyazis, vulvovajinit, pruritus

ani, enterokolit, psddomembrandz kolit, fotosensitivite, hiperpigmentasyon, onikoliz,
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tirnak pigmentasyonu, morbiliform dokiinti, irtiker, fiks ilag¢ eriipsiyonu, Sweet
sendromu, eritema multiforme, Stevens-Johnson sendromu, eksfoliyatif dermatit,
pruritus, psddotiimor serebri, hemolitik anemi, notropeni, trombositopeni, aplastik
anemi, SLE alevlenmesi) ve lokal yan etkiler (eritem, pullanma, yanma ve kuruluk)
acisindan degerlendirildi. Lokal yan etkiler ‘yok’, ‘hafif’, ‘orta’ ve ‘siddetli’ olarak
degerlendirildi.

3.5. istatistik
[statiksel analiz i¢in SPSS-15 paket programi kullanild1. Istatiksel analizde Ki
kare testi, Fisher’in exact testi, Student-t testi, Spearmen korelasyon testi ve Pearson

korelasyon testi kullanildi.
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4. BULGULAR

Bu caligmaya akne vulgarisi olan 60 hasta alindi. Calisma grubunu olusturan
hastalarin 20°si (%33.3) erkek, 40’1 (%66.7) kadin olup, yas ortalamasi 20.73+3.74
yil olup, yaslart 16 ila 37 yil arasinda degismekteydi. Kadinlarin yas ortalamasi
(21.85+3.56 yil) erkeklerinkinden (18.50+3.09 y1l) yiiksekti (t:3.760; p:0.001) ve bu
yiikseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).

Hastalarin akne varlig: siiresi 1 ile 15 yil arasinda olup, ortalama 5.03+3.78
yil idi. Kadinlarin hastalik siiresi (5.83+4.16 yil) erkeklerinkinden (3.45+2.24 yil)
yiiksekti (t:2.876; p:0.006) ve bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).

Hastalardan 52’si (%86.7) daha 6nce akne tedavisi almis, 8’1 (%13.3) ise
almamusti.

Daha once akne tedavisi alma durumunun cinse ve yasa gore dagiliminda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

Azitromisin ile adapalen tedavisi alan hastalarin 14’4 (%46.6) 16-19 yas
arasinda, 16’1 (%53.4) 20-37 yas arasinda, doksisiklin ile adapalen tedavisi alan
hastalarin 10’u (%33.3) 16-19 yas arasinda, 20’si (%66.7) 20-37 yas arasindaydi ve
iki grup arasinda yas gruplari agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p>0.05).

Azitromisin ile adapalen tedavisi alan hastalarin 19’u (%63.3) kadin, 11’1
(%36.7) erkek, doksisiklin ile adapalen tedavisi alan hastalarin ise 21’1 (%70) kadin,
9’u (%30) erkekti ve iki grup arasinda cinsiyet acisindan istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi (p>0.05).

Tedavi oOncesinde Allen-Smith Klasifikasyonuna gore Azitromisin ile
adapalen tedavisi alan hastalarin 22°1 (73.3) grade 4, 8’1 (9%26.6) grade 6, doksisiklin
ile adapalen tedavisi alan hastalarin 27’1 (90) grade 4, 3’i (%10) grade 6 idi ve iki
grup arasinda akne derecelendirmeleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05).

Azitromisin ile adapalen ve doksisiklin ile adapalen tedavisi alan hastalarin

yas, cinsiyet ve akne derecesine gore dagilimi Tablo 4.1.’de gosterilmistir.
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Tablo 4.1. Her iki tedaviyi alan hastalarin yas, Cinsiyet ve akne derecesine gore

dagilima.
Azitromisin Doksisiklin
Degiskenler + +
Adapalen Adapalen
n(%) n(%)
Cins
Erkek 11(36.7) 9(%30)
Kadin 19(63.3) 21(%70)
X2:0.300;p:0.584
Yas grubu (y1l)
16-19 14(46.6) 10(33.3)
20-37 16(53.4) 20(66.7)
X2:1.111;p:0.292
Akne derecesi
Grade 4 22(73.3) 27(90)
Grade 6 8(26.7) 3(10)

X2:0.278;p:0.095

Tedavi Oncesinde hastalarin 49°u (%81.7) Allen-Smith Derecelendirmesi’ne
gore Grade 4, 11°1 (%18.3) Grade 6 i1di. Tedavinin 3. ay1 sonunda ise hastalarin 44’1
(%73.3) Allen-Smith Derecelendirmesi’ne gore Grade 0, 16’s1 (%26.7) Grade 2
olarak saptandi. Tedavi Oncesi ve tedavinin 3. ayinda hastalarin Allen-Smith
Derecelendirmesi karsilastirildiginda, tedavi sonrasinda tedavi Oncesine gore
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde akne siddetinin azaldig1 bulundu (p<0.001).

Allen-Smith Derecelendirmesinin tedavi oncesi ve tedavinin 3 ay sonrasina

gore dagilimi Tablo 4.2.’de sunulmustur.




30

Tablo 4.2. Allen - Smith Derecelendirmesinin tedavi oncesi ve tedavinin 3 ay

sonrasina gore dagilimi.

Tedavi Oncesi ve Tedavinin 3 Ay Sonrasi
Allen-Smith Tedavi Oncesi Tedavi sonrasi
Derecelendirme n(%) n(%)
Grade 0 0 (%0.0) 44 (100.0)
Grade 2 0 (%0.0) 16 (100.0)
Grade 4 49 (100.0) 0 (%0.0)
Grade 6 11 (100.0) 0 (%0.0)

X2:120.000; p:0.000

Tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen tedavisi alan 21 hasta ve
doksisiklin ile adapalen tedavisi alan 23 hastanin Allen-Smith Derecelendirmesi’ne
gore akne dereceleri Grade 0 olarak bulundu. Tedavi sonrasinda her iki tedavi
yontemi ile akne dereceleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p>0.05). Tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen ve doksisiklin ile adapalen

tedavisinin akne dereceleri Tablo 4.3.te gdsterilmistir.

Tablo 4.3. Tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen ve doksisiklin ile adapalenin

akne derecelerinin karsilagtirilmasi.

Akne derecesi Azitromisin+Adapalen Doksisiklin+Adapalen
n(%) n(%)
Grade 0 21(70) 23(76.6)
Grade 2 9(30) 7(23.4)

X%:0.341;p:0.559

Tedavi sonrasinda her iki tedaviyi alan tiim hastalarda %>50’den fazla
diizelme gozlendi. Azitromisin ile adapalen tedavisi alan 21 hastada ve doksisiklin
ile adapalen tedavisi alan 23 hastada %80 ve daha fazla diizelme gozlendi. Her iki
tedavinin etkinlikleri karsilastirildiginda lezyonlarin azalma yiizdesinde istatistiksel

olarak anlamli fark bulunamadi (p>0.05). Tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen
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tedavisi ve doksisiklin ile adapalenin tedavisinin etkinliklerinin karsilagtirilmasi

Tablo 4.4.”de gosterilmistir.

Tablo 4.4. Tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen ve doksisiklin ile adapalenin

tedavi etkinliklerin karsilastirilmasi.

Tedavi Azitromisin Doksisiklin
Etkinliginin + + Toplam
Degerlendirilmesi Adapalen Adapalen
%80 veya daha 21 23 44
fazla yanit
%50-79 arasinda 9 7 16
yanit
Toplam 30 30 60

r. - 0.075, p:0.567

* Spearman Korelasyon p>0.05

Azitromisin ile adapalen tedavisi alan bir hastada eritem, pullanma, yanma
ve kuruluk yan etkileri siddetli olarak goriildiigiinden dolay:r 1. ayin sonunda topikal
adapalen jel tedavisi kesildi.

Topikal adapalen jel tedavisi alan hastalarda eritem, pullanma, yanma ve
kuruluk yan etkilerinin 0, 1, 2, ve 3. aylardaki siddeti Sekil 4.1.,4.2.,4.3. ve 4.4.’te

gosterilmistir.

Eritem 1,20 -

1,15 -
1,10 -

1,05 -

1,00 -

0,00 1.00 200 300 2V

Sekil 4.1. Topikal adapalen jel tedavisi alan hastalarda
eritemin 0, 1, 2, ve 3. aylardaki siddeti.
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Pullanma

1,20 -

1,10 -

1,00 = ; . . . Ay
0,00 1,00 2,00 3,00

Sekil 4.2. Topikal adapalen jel tedavisi alan hastalarda
pullanmanin 0, 1, 2, ve 3. aylardaki siddeti.

Yanma
1,30 -

1,20 -

1,10 -

1,00 -
T T T T Ay
0,00 1,00 2,00 3,00

ekil 4.3. Topikal adapalen jel tedavisi alan hastalarda
P
yanmanin 0, 1, 2, ve 3. aylardaki siddeti.

Kuruluk
1,30 -

1,20 -

1,10 -

1,00 -

T ¥ ¥ ¥ Ay
0,00 1,00 2,00 3,00

Sekil 4.4. Topikal adapalen jel tedavisi alan hastalarda
kurulugun 0, 1, 2, ve 3. aylardaki siddeti.
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Tedavi sonrasit 3. ayda, hastalarin 5’inde (%8.3) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 7’sinde (%11.7) eritem, 7’sinde (%11.7) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 13’tinde (%21.7) pullanma, 6’sinda (%10.0) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 8’inde (%13.3) yanma, 9’unda (%15.0) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 14’tinde (%23.3) kuruluk yan etkilerinin ortaya ¢iktig1 saptandi.

Tedavi sonrasi 3. ayda topikal yan etki ve siddetlerinin tedavi rejimlerine gore

dagilimi Tablo 4.5°de verilmistir.

Tablo 4.5. Tedavi sonrasi topikal yan etki ve siddetlerinin tedavi rejimlerine gore

dagilima.
Topikal Yan Etkiler Tedavi Rejimleri
ve Azitromisin+Adapalen Doksisiklin+Adapalen
Siddetleri n(%*) n (%*)
Eritem
Yok 27 (90.1) 26 (86.7)
Hafif 1(3.3) 4 (13.3)
Orta 1(3.3) 0(0.0)
Siddetli 1(3.3) 0 (0.0)
X2:3.819; p:0.282
Pullanma
Yok 23 (76.7) 24 (80.1)
Hafif 3(10.0) 4(13.3)
Orta 3(10.0) 1(3.3)
Siddetli 1(3.3) 1(3.3)
X2:1.164; p:0.762
Yanma
Yok 25 (83.3) 27 (90.0)
Hafif 3(10.0) 3(10.0)
Siddetli 2(6.7) 0(0.0)
X2:2.077; p:0.354
Kuruluk
Yok 23 (76.7) 23 (76.6)
Hafif 4 (13.3) 5(16.7)
Orta 2(6.7) 2(6.7)
Siddetli 1(33) 0(0.0)
X21.111; p:0.774

*Siitun ylizdesi
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Tedavi sonrast 1. ayda, doksisiklin grubunda 3 hastada bulanti, 1 hastada
ishal ve karin agrisi, azitromisin grubunda 2 hastada bulant1 gézlendi. Bu yan etkiler
2. ve 3. aylarda gozlenmedi.

Tedavi sonras1 1. ayda her iki tedavi rejimi arasinda sistemik yan etkiler
acisindan anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05).

Tedavi sonrasi sistemik yan etkilerin tedavi rejimlerine gére dagilimi Tablo

4.6.’da verilmistir.

Tablo 4.6. Tedavi sonrasi sistemik yan etki varliginin tedavi rejimlerine gore

dagilima.
Tedavi Rejimleri
Sistemik Yan Etki Azitromisin Doksisiklin
+ +
Adapalen Adapalen
n (%%*) n (%*)
Yok 28 (93.3) 26 (86.7)
Var 2(6.7) 4 (13.3)

*Fisher’s Exact Test: p:0.671

Akne Yasam Kalitesi Olgegi’de verilen cevaplara bakildiginda tedavi
oncesinde en sik “cok fazla” cevabinin 13 (%21.7) hasta ile 1. soruya verildigi
gorilmektedir. Buna karsilik tedavi sonrasinda sorulara verilen “gok fazla”

3

cevaplarinda tedavi oncesine gore genelde azalis oldugu ve “cok fazla” cevabinin 7
soru i¢in hicbir hasta tarafindan verilmedigi saptanmistir.
Akne Yasam Kalitesi Olcegi’nin sorularindan tedavi 6ncesi ve sonrasinda alinan

cevaplarin dagilimi Tablo 4.7.’de verilmistir.
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Tablo 4.7. Akne Yasam Kalitesi Olgegi’nin sorularindan tedavi 6ncesi ve sonrasinda

alinan cevaplarin dagilim.

Yasam Kalite Olcegi Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonrasi

sorulari Tedavi Oncesi  n(%) Tedavi sonras1  n(%)

Soru 1: Bagkalarinin yaninda kendini huzursuz hissetme

Higbir zaman 6 (10.0) 44 (73.3)
Biraz 27 (45.0) 16 (26.7)
Orta derecede 14 (23.3) 0(0.0)
Cok fazla 13 (21.7) 0 (0.0)
Soru 2: Bagkalariyla sosyallesmenizde azalma (partiye, diigline,dansa gitmek)
Hicbir zaman 22 (36.7) 22 (36.7)
Biraz 24 (40.0) 29 (48.3)
Orta derecede 11 (18.3) 6 (10.0)
Cok fazla 3(5.0) 3(5.0)

Soru 3: Esinizle/erkek veya kiz arkadasinizla olan iliskinizde zorluklar(eger

gecerliyse cevaplayin)

Higbir zaman 30 (50.0) 43 (71.7)
Biraz 17 (28.3) 11 (18.3)

Orta derecede 10 (16.7) 6 (10.0)

Cok fazla 3(5.0) 0 (0.0)

Soru 4: Yakin arkadaslarinizla olan iliskinizde zorluklar

Higbir zaman 34 (56.6) 36 (60.0)
Biraz 15 (25.0) 17 (28.4)

Orta derecede 10 (16.7) 5(8.3)

Cok fazla 1(1.7) 2 (3.3)

Soru 5: Yakin aile ¢evrenizle olan iligkilerinizde zorluklar (anne-baba, erkek

kardes, kiz kardes gibi)

Higbir zaman 39 (65.0) 47 (78.3)
Biraz 14 (23.3) 9 (15.0)
Orta derecede 6 (10.0) 4 (6.7)
Cok fazla 1(1.7) 0 (0.0)
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Tablo 4.7. “Devam” Akne Yasam Kalitesi Olgegi’nin sorularindan tedavi dncesi

ve sonrasinda alinan cevaplarin dagilimu.

Soru 6: Sivilcelerinizin dig goriiniisiine olan etkisi nedeniyle cogu zaman

kendinizi dislanmis hissetme

Higbir zaman 27 (45.0) 52 (86.6)

Biraz 19 (31.7) 4 (6.7)

Orta derecede 9 (15.0) 4 (6.7)

Cok fazla 5(8.3) 0(0.0)

Soru 7: Insanlarin dis goriiniisiiniizle alay etmesi

Higbir zaman 47 (78.3) 43 (71.6)
Biraz 8 (13.3) 13 (21.7)

Orta derecede 4 (6.7) 4 (6.7)

Cok fazla 1(1.7) 0 (0.0)

Soru 8: Sivilcenizin dig goriiniisiiniize olan etkisi nedeniyle romantik bir iliskide

reddedilmis hissetme

Higbir zaman 45 (75.0) 50 (83.4)
Biraz 9 (15.0) 8 (13.3)
Orta derecede 4 (6.7) 2 (3.3
Cok fazla 2(3.3) 0 (0.0)

Soru 9: Sivilcenizin dig gériiniisliniize olan etkisi nedeniyle arkadaglariniz

tarafindan reddedilmis hissetme

Higbir zaman 51 (85.0) 47 (78.4)

Biraz 6 (10.0) 11 (18.3)
Orta derecede 2 (3.3 2 (3.3
Cok fazla 1(1.7) 0 (0.0)

TOPLAM 60 (100.0) 60 (100.0)

Tedavi Oncesi yasam kalite Olgeklerinden alinan skor ortalamalar1 cinse ve
yasa gore karsilastirildiginda; Skindeks-29’un semptom skor ortalamasinin 20-37 yas
grubunda 16-19 yas grubuna gore yiiksek oldugu saptandi (p<0.05). Bununla birlikte
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diger yasam kalitesi skor ortalamalar1 agisindan cinse ve yasa gore anlamli bir fark
bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).
Tedavi 6ncesi yasam kalitesi 6lgeklerinden alinan skor ortalamalarinin cinse

ve yasa gore dagilimi Tablo 4.8.’de verilmistir.

Tablo 4.8. Tedavi oncesi yasam Kalitesi olgeklerinden alinan skor ortalamalarinin

cinse ve yasa gore dagilima.

Skor
Ortalamalar1
Yasam Kalitesi Olcekleri (X =sd) Istatistiksel
analiz
Cinsiyet t,p
Erkek Kadin
Akne Yasam Kalite 15.35+6.12 15.0544.11 0.198; 0.844
Olgegi
Skindeks -Semptom 40.35+£17.15 | 39.19+19.44 0.236; 0.814
Skindeks -Emosyon 45.00+19.26 | 44.25+17.37 0.147; 0.884
Skindeks Fonksiyon 25.00£18.95 | 21.25£16.04 0.760; 0.453
Yas grubu
(yl)
16-19 20-37
Akne Yasam Kalite 15.04+5.74 15.22+4.18 0.132; 0.895
Olgegi
Skindeks - Semptom 31.84+16.21 | 44.74+18.44 2.856; 0.006
Skindeks -Emosyon 40.00+19.64 | 47.50+16.16 1.553; 0.128
Skindeks -Fonksiyon 18.23+17.78 | 25.34+16.07 1.578; 0.121

Calisma grubunda tedavi oncesi Akne Yasam Kalite Olgegi skoru ve
Skindeks-29’un skala ortalamalart ile hastalik siiresi arasinda herhangi bir iliskiye
rastlanamadi (her biri i¢in p>0.05).

Tedavi Oncesinde yasam kalitesi skorlar1 ile hastalik siiresi arasinda

korelasyon Tablo 4.9.’da verilmistir.
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Tablo 4.9. Tedavi oncesinde yasam Kalitesi skorlari ile hastalik siiresi arasinda

korelasyon.
Yasam Kalitesi Hastalik siiresi
Skorlar1 (y1l)

Akne Yasam Kalitesi Skoru r: 0.057; p: 0.663
Skindeks - Semptom r: 0.233; p: 0.073
Skindeks -Emosyon r: 0.069; p: 0.599
Skindeks -Fonksiyon r: 0.034; p: 0.796

* Spearman Korelasyon

Calisma grubunun tedavi 6ncesi Akne Yasam Kalite Olcegi’nin ve Skindeks-
29’un skorlar1 ile Allen-Smith Derecelendirmesi arasinda herhangi bir iligkiye
rastlanamadi (her biri i¢in p>0.05).

Tedavi Oncesinde yasam kalitesi skorlar1 ile Allen-Smith Derecelendirmesi

arasindaki korelasyon Tablo 4.10.’da verilmistir.

Tablo 4.10. Tedavi  oncesinde  yasam  Kkalitesi skorlar1 ile  Allen-Smith

Derecelendirmesi arasinda korelasyon.

Yasam Kalitesi Skor Allen-Smith derecelendirme
Ortalamalar1
Akne Yasam Kalite Ol¢egi r: 0.067; p: 0.609
Skindeks - Semptom r: 0.052; p: 0.691
Skindeks -Emosyon r: 0.045; p: 0.734
Skindeks -Fonksiyon r: 0.120; p: 0.363

* Spearman Korelasyon

Akne Yasam Kalitesi Olgeginin sorularindan alman skor ortalamalar
karsilastirildiginda 1. 3. ve 6. sorularda tedavi sonrasi puan ortalamasinin tedavi
Oncesine gore daha diisliik oldugu (her biri i¢in p<0.05), diger sorular i¢in puan
ortalamalar1 agisindan herhangi bir fark olmadigi bulundu (her biri i¢in p>0.05).

Akne Yasam Kalitesi Ol¢eginin her bir sorusu i¢in tedavi Oncesi ve

sonrasinda elde edilen skor ortalamalarinin karsilastirmasi Tablo 4.11.’da verilmistir.
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Tablo 4.11. Akne Yasam Kalitesi 6lgeginin her bir sorusu igin tedavi dncesi ve

sonrasinda elde edilen skor ortalamalarinin karsilastirmasi.

Akne Yasam Kalitesi Tedavi Oncesi ve Sonrasi Skor Ortalamalari(X £ sd) Istatistiksel analiz
Olgeginin Sorulari Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi tp
Soru 1 2.57 £0.95 1.25+0.47 9.644, 0.000
Soru 2 1.92+0.87 1.83£0.81 0.545; 0.587
Soru 3 1.77+£0.91 1.38+0.67 2.635; 0.010
Soru 4 1.63+0.82 1.55+0.79 0.566; 0.573
Soru 5 1.48+0.75 1.28+0.75 1.632; 0.106
Soru 6 1.87+0.96 1.20+0.55 4.657; 0.000
Soru 7 1.32+0.68 1.35+0.61 0.284;0.777
Soru 8 1.38+0.76 1.20+0.48 1.578;0.118
Soru 9 1.21£0.58 1.2540.51 0.333; 0.740

Tedavi sonrasinda her iki tedavi rejimini alan hasta gruplarinin Akne Yasam
Kalitesi Olgeginin her bir sorusundan aldiklar1 puan ortalamalari karsilastirildiginda
skor ortalamasi1 agisindan fark bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

Tedavi sonrasinda her iki tedavi rejimini alan hasta gruplarinin Akne Yasam
kalitesi 6lgeginin her bir sorusundan aldiklar1 skor ortalamalarinin karsilagtirilmasi

Tablo 4.12.’de verilmistir.

Tablo 4.12. Tedavi sonrasinda her iki tedavi rejimini alan hasta gruplarinin Akne

Yasam kalitesi 6lgeginin her bir sorusundan aldiklar1 skor ortalamalarinin

karsilastirilmasi.
Tedavi Sonrasinda Her Iki Tedavi Rejimini Alan Hasta
Akne Yasam Kalitesi Gruplarinin Skor Ortalamalari (X + sd) Istatistiksel analiz
Olgeginin Sorulart Azitromisin+Adapalen Doksisiklin+Adapalen tp
Rejimi Rejimi
Soru 1l 1.27 +£0.52 1.23+0.43 0.270; 0.788
Soru 2 1.73+0.74 1.93+0.87 0.960; 0.341
Soru 3 1.30+0.65 1.47+0.68 0.968; 0.337
Soru 4 1.47+0.78 1.63+0.81 0.814; 0.419
Soru 5 1.20+0.55 1.3740.61 1.106; 0.273
Soru 6 1.20£0.55 1.20£0.55 0.000; 1.000
Soru7 1.23+0.50 1.47+0.68 1.508; 0.137
Soru 8 1.2340.50 1.17+0.46 0.535; 0.595
Soru 9 1.27+0.52 1.23+0.50 0.252; 0.802
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Akne Yasam Kalite Olceginden elde edilen toplam skor ortalamas: tedavi
oncesinde (15.15+4.82) tedavi sonrasina (12.20+3.50) gore daha yiiksek bulundu
(t:3.834; 0.000), (Tabloda verilmeyen bulgu).

Tedavi sonrasinda, Akne Yasam Kalitesi dlgeginden elde edilen toplam skor
ortalamasi agisindan azitromisin ve adapalen tedavi rejiminde 11.83 +3.12 ve
doksisiklin ve adapalen tedavi rejiminde 12.57 +3.87 idi. Her iki tedavi rejimi
uygulanan hasta gruplar1 arasinda toplam skor ortalamalar1 agisindan anlamli bir fark
bulunamadi (t:0.809; p:0.422).

Bu c¢aligmada hastalarin tedavi oncesinde Skindeks-29’un semptom, emosyon
ve fonksiyon skalalarindaki sorulara verdikleri evet yanitlar1 ayri ayri incelendi.
Nadiren, bazen, siklikla ve her zaman cevabi ‘evet’, hi¢bir zaman cevab1 ‘hayir’
olarak alindi. Hastalarin tedavi Oncesinde semptom, emosyon ve fonksiyon
skalalarindaki sorulara verdikleri evet yanitlar1 Tablo 4.13. , 4.14. ve 4.15.°de

gosterilmistir.

Tablo 4.13. Tedavi Oncesinde Hastalarm Semptom Skalasmin % Dagilimi.

Semptom Skalasinin Sorulari Cevaplarin
%
Dagilimi
Cildim aciyor 85
Cilt problemimde yanma ve batma hissediyorum 76.7
Cildim kasintyor 83.3
Su cilt problemimi rahatsiz ediyor 40
Cildim tahris oluyor 88.3
Cildim hassas 93.3
Cilt problemimde kanamalar oluyor 73.3
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Tablo 4.14. Tedavi Oncesinde Hastalarm Emosyon Skalasinin % Dagilimu.

Emosyon Skalasinin Sorulari

Cevaplarin

% Dagilimi

Cilt rahatsizligimin ciddi olabileceginden endige ediyorum 86.7
Cilt rahatsizligim yiiziinden kendimi depresif hissediyorum 80
Cilt rahatsizligimin iz birakmasindan endise ediyorum 100
Cilt rahatsizligimindan dolay1 utaniyorum 61.7
Cilt rahatsizligimin daha koétiiye gitmesinden dolay1 endise ediyorum 98.3
Cilt rahatsizligimindan dolay1 kizginim 85
Cilt rahatsizligimimdan dolayr mahcubiyet duyuyorum 51.7
Cilt rahatsizligimin yiizinden ¢aresiz kaldigimi, cesaretimin 58.3
kirildigin1 hissediyorum

Cilt rahatsizliZimin yiiziinden kendimi kii¢iik diismiis hissediyorum 35
Cilt rahatsizligimin beni rahatsiz ediyor 95

Tablo 4.15. Tedavi Oncesinde Hastalarm Fonksiyon Skalasin % Dagilimu.

Fonksiyon Skalasinin Sorulari Cevaplarin
%
Dagilimi
Cilt rahatsizliim uyku kalitemi etkiliyor 38.3
Cilt rahatsizligim calismami ve hobilerimle ugrasmami gii¢lestiriyor 56.7
Cilt rahatsizligim sosyal hayatimi etkiliyor 63.3
Cilt rahatsizlifim yliziinden evde kalmayi tercih ediyorum 51.7
Cilt rahatsizligim sevdiklerimle yakinlasmama engel oluyor 45
Cilt rahatsizligim yiiziinden birgok seyi yalniz yapmayi tercih ediyorum 56.7
Cilt rahatsizligim duygularimi ifede etmemi gliglestiriyor 50
Cilt rahats1zligim diger insanlarla iliskilerimi etkiliyor 53.3
Cilt rahatsizliim sevdigim insanlar i¢in problem oluyor 26.7
Cilt rahatsizliim diger insanlarla birlikte olma istegimi azaltiyor 53.3
Cilt rahats1zligim cinsel hayatimi etkiliyor 15
Cilt rahatsizligim beni yoruyor 73.3
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Skindeks-29’da yiiksek puan daha kotii yasam kalitesine karsilik gelmektedir.

Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon skalalarindaki skor ortalamalarinin

tedavi oncesinde tedavi sonrasina gore daha yiiksek oldugu bulundu (her biri igin

p<0.05).

Skindeks-29’un semptom,

emosyon ve fonksiyon skalalarinin

skor

ortalamalarinin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasina gore dagilimi Tablo 4.16.’da

verilmistir.

Tablo 4.16. Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon skalalarinin skor

ortalamalarinin tedavi dncesi ve tedavi sonrasina gore dagilimi.

Tedavi Oncesi ve Sonrasi Skor Ortalamalari

Skindeks Yasam (X £sd) Istatistiksel analiz
Kalitesi Olgeginin Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi tp
Boliimleri
Semptom 39.58 £18.57 22.08+15.36 5.626; 0.000
Emosyon 44.50+17.86 26.88+17.23 5.501; 0.000
Fonksiyon 22.50+16.99 12.05+13.65 3.714; 0.000

Tedavi sonrasinda, her iki tedavi rejimi uygulanan hasta gruplar1 arasinda

Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon skor ortalamalari agisindan anlamli

bir fark bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

Iki tedavi rejimi i¢in Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon skor

ortalamalarinin karsilastirilmasi Tablo 4.17.’de verilmistir.

Tablo 4.17. ki tedavi

fonksiyonel skor ortalamalarinin karsilastirilmasi.

rejimi igin  Skindeks - 29’un semptom, emosyonel ve

Yasam Kalitesi Olcekleri

Skindeks Yasam Skor Ortalamalar1  ( X £sd) Istatistiksel analiz
Kalitesi Olgegi | Azitromisin+Adapalen | Doksisiklin+Adapalen tp
Rejimi Rejimi
Semptom 19.88+16.18 24.28+14.42 1.113; 0.270
Emosyon 24.67+17.75 29.08+16.71 0.993; 0.325
Fonksiyon 11.73£14.29 12.36+13.21 0.176; 0.861
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Tedavi dncesinde Akne Yasam Kalite 6l¢egi ile Skindeks-29’un emosyon ve
fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski gézlendi.
(her biri i¢in p:0.000)

Tedavi 6ncesinde Akne Yasam Kalite o6lgegi ile Skindeks-29’un emosyon ve

fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasindaki korelasyon Tablo 4.18.’de verilmistir.

Tablo 4.18. Tedavi oncesinde Akne Yasam Kalite 6l¢egi ile Skindeks - 29’un

emosyon ve fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasindaki korelasyon.

Korelasyon (Pearson) r, p
Akne Yasam Kaltesi- Skindeks Emosyon 0.539; 0.000
Akne Yasam Kalitesi- Skindeks Fonksiyon 0.638; 0.000

Tedavi sonrasinda Akne Yasam Kalite dlcegi ile Skindeks-29’un emosyon
ve fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
gozlendi. (her biri i¢in p<0.05)

Tedavi sonrasinda Akne Yasam Kalite 6lcegi ile Skindeks-29’un emosyon

ve fonksiyon skalalariin skorlar1 arasindaki korelasyon Tablo 4.19.’da verilmistir.

Tablo 4.19. Tedavi sonrasinda Akne Yasam Kalite 6l¢egi ile Skindeks-29’un

emosyon ve fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasindaki korelasyon.

Korelasyon (Pearson) r,p
Akne Yasam Kalitesi- Skindeks Emosyon 0.325; 0.011
Akne Yasam Kalitesi- Skindeks Fonksiyon 0.710; 0.000
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5 TARTISMA

Akne vulgaris az veya ¢ok siddetli olarak neredeyse tiim ergenlerde goriiliir.
Prevelanst 16-17 yaslarindaki erkeklerde %95-100, kizlarda %83-85 oranlarinda
bildirilmistir’. Akne siklikla addlesanlarin hastalig1 olarak kabul edilir ama hemen
her yastaki kisilerde goriilebilir(5). Bu ¢aligmada hastalarin yaslar1 16 ile 37 arasinda
degismekteydi.

Skidmore ve ark.(73) yaptig1 ¢alismada hastalarin yas ortalamasi 23, Naieni
ve ark.(74) yaptig1 caligmadaki 3 farkli gruptaki hastalarin yas ortalamasi 23.04 +6.4,
24.13+4.7, 21.3344.02 idi. Bu ¢aligmada ise hastalarin yas ortalamasi 20.7343.74 yil
olup kadinlarin yas ortalamasi1 (21.85+3.56 yil) erkeklerinkinden (18.50+3.09 yil)
yiiksekti (t:3.760; p:0.001) ve bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).

Yapilan ¢alismalarda kadin hastalarin sayisi genellikle daha fazlayd: (63, 68,
75-77). Bu ¢alismada ise hastalarin 20’si (%33.3) erkek, 40’1 (%66.7) kadin olup
literatiir bilgileri ile uyumluydu. Akne siklikla gizlenmesi zor olan yiliz bolgesini
etkiler ve skarlar1 yillarca veya yasam boyu kalir(78). Yiiz bolgesi kiginin viicut imaj
algist agisindan dnemli oldugundan, akne diisiik siddette bile olsa emosyonel, sosyal
ve psikolojik fonksiyonlari etkileyebilmektedir(79). Kadinlarin dig goriiniislerine
daha fazla 6nem vermeleri nedeniyle aknenin psikososyal etkilerinden daha g¢ok
etkilenecekleri diisiiniilmektedir(81). Bu durumda erkeklere gore kadinlarin  daha
fazla tedavi kullanmasina ve daha sik hekime basvurmasina yol agmaktadir. Bu
calismada da hastalarin ¢ogunlugunu kadinlarin meydana getirmesinden dolay:
kozmetik kaygilarin kadinlarda daha fazla oldugunu diisiindiirmektedir.

Singhi ve ark.(67) yaptig1 ¢alismada hastalardaki hastalik siiresi 2 ile 5 yil
arasinda degismekteydi. Bu calismada hastalik siiresi 1 ile 15 yil arasinda olup,
ortalama 5.03+£3.78 idi. Kadinlarin hastalik siiresi (5.83+4.16 yil) erkeklerinkinden
(3.45+2.24 wil) yiiksekti (t:2.876; p:0.006) ve bu yiikseklik istatistiksel olarak
anlamliydi (p<0.05). Bu durum kadmlarin yas ortalamasinin erkeklerin yas
ortalamasindan daha yiiksek olmasi ile agiklanabilir.

Rafiei ve ark.(68) yaptigi ¢alismada hastalarin %42.4’ii daha 6nceden akne
tedavisi almigti. Bu ¢alismadaki hastalardan 52’si (%86.7) daha 6nce akne tedavisi

almis, 8’1 (%13.3) ise daha dnce akne tedavisi almamisti. Daha 6nce akne tedavisi
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alma durumunun cinse ve yasa gore dagilimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

Akne vulgarisin lezyonlari noninflamatuar (komedonlar) ve inflamatuar
(paptil, ptstiil ve nodiil) lezyonlar seklinde goriilebilir. Bu lezyonlar iz birakmadan
gecebilecegi gibi, cesitli kalici izlerde birakabilirler. Akne tedavisinin se¢imi biiyiik
Ol¢iide hastaligin siddetine ve derecesine baglidir. Hafif akneli hastalarda genellikle
topikal tedavi, orta siddette aknede oral ve topikal tedavi, siddetli akneli hastalarda
ise eger kontraendikasyon yoksa oral isotretinoin tedavisi Onerilmektedir. Akne
siddetini  degerlendirirken komedonal ve inflamatuar lezyonlarin siddeti,
skarlasmanin varligi, hastaligin psikolojik etkileri ve daha onceki tedavilerin bagarisi
ya da basarisizligi géz 6niinde tutulmalidir(1).

Sistemik antibiyotikler orta ve siddetli derecede inflamatuar aknede, topikal
antibiyotik tedavisinin yetersiz oldugu ya da kisinin tolere edemedigi durumlarda,
omuz, govde, sirt gibi topikal ilaglari uygulamanin gii¢ oldugu durumlarda,
skarlagma ya da pigment degisikliklerine egilimi olan hafif ile orta siddette olgularda
endikedir(47). Oral antibiyotiklerden birisi olan azitromisin ilk azalid
antibiyotiktir(63). Duyarli mikroorganizmalarin 50S  ribozomal subunitine
baglanarak protein sentezini engeller(53,56,57,61,62,65).

Azitromisin farkli ¢alismalarda farkli sekillerde kullanilmistir: Fernandez-
Obregon’un(63) yaptig1 caligmada azitromisin haftada 3 giin giinde 250 mg dozunda,
Parsad ve ark.(76) yaptig1 caligmada ayda 4 giin, giinde 1 kez 500 mg dozunda,
Singhi ve ark.(67) yaptigi ¢alismada 10 giinliik sikluslarda ardisik 3 giin 500 mg
dozunda, Kus ve ark.(77) yaptigi ¢alismada 1. ay haftada 3 giin, 2. ay haftada 2 giin,
3. ay haftada 1 giin giinde 500 mg dozunda, Bardazzi ve ark.(81) yaptig1 ¢caligmada
haftada 3 kez 500 mg dozunda, Innocenzi ve ark.(75) yaptig1 caligmada haftada 3 kez
500 mg dozunda, Kapadia ve ark.(66) yaptigi c¢alismada haftada 3 kez 500 mg
dozunda kullanilmistir.

Naieni ve ark.(74) orta ve siddetli aknesi olan 64 hasta ile yaptiklar
caligmada hastalar ii¢ gruba ayirarak, 12 hafta boyunca birinci gruba azitromisin her
ay 500 mg baslangi¢c dozunu takiben 4 giin boyunca 250 mg, ikinci gruba her ay
ardisik 4 giin boyunca 500 mg, {i¢lincii gruba ise haftada 3 giin 250 mg verilmis.

Ortalama akne skoru {i¢ gruptada tedavi sonrasi anlamli derecede azalmistir
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(p<0.01). Ug gruptada akne derecelendirme skorunda azalma arasinda anlamli fark
goriilmemistir(p>0.05).

Kapadia ve ark.(66) inflamatuar aknesi olan 35 hasta ile yaptiklar1 ¢alismada
12 hafta boyunca %0.5 tretinoin ile birlikte azitromisin haftada 3 kez 500 mg
dozunda uygulamiglar. Caligmanin sonunda inflamatuar akne lezyonlarinda %80’e
yakin diizelme gézlenmistir.

Innocenzi ve ark.(75) orta siddette inflamatuar aknesi olan 57 hastaya 12
hafta boyunca topikal adapalen %0.1 jel ya da krem (aksam) ve benzoil peroksit jel
(sabah) ile birlikte azitromisin haftada 3 kez 500 mg dozunda verilmis. 12 hafta
sonunda azitromisin tedavisinin etkili, givenli oldugu ve hastalarinin uyumunun iyi
oldugu gosterilmistir.

Bardazzi ve ark.(81) orta ve siddetli papiilopiistiiler aknesi olan 52 hastaya 8
hafta boyunca azitromisin haftada 3 kez 500 mg dozunda verilmis ve azitromisinin
adolesanlarda bile minimal yan etki ve iyi uyum ile etkili, giivenli ve tolere edilebilir
bir ajan oldugu gosterilmistir.

Bu ¢alismada 30 hastaya azitromisin haftada 3 kez 500 mg dozunda (ag
karna), 3 ay boyunca verildi ve azitromisinin tedavisinin etkili, giivenli oldugu ve
hastalarin uyumunun 1yi oldugu gosterildi.

Akne tedavisinde kullanilan sistemik antibiyotiklerden birisi olan
doksisiklinin bakterilerdeki protein sentezini; 30S bakteriyel ribozoma baglanarak ve
aminoagil tRNA’nin mRNA-ribozom kompleksi iizerindeki alic1 bolgeye ulagsmasini
engelleyerek inhibe ettigi disiiniilmektedir(52,55-57). Doksisiklinin akne tedavisi
igin Onerilen dozu 100 mg/giindiir(52). 200 mg/giin dozunda Oneren yayinlarda
mevcuttur(6). Doksisiklin  ozellikle 100 mg/giinden daha yiiksek dozda
kullanildiginda giines 1sinlarina maruz kalindigr zaman hastalarin %3’de fototoksik
kizarikliga neden olur(1). Subantimikrobial dozda kullanildiginda da (50 mg/giin)
etkili oldugu gosterilmistir(73).

Skidmore ve ark.(73) orta siddetli aknesi olan 26 hastaya 6 ay boyunca
doksisiklin 25 mg giinde 2 kez, 25 kisiye ise plasebo verilmis ve tedavi sonunda
subantimikrobiyal doz doksisiklin alan grupta komedon, inflamatuar ve
noninflamatuar lezyonlarda ve total inflamatuar lezyonlarin sayisindaki azalma

plasebo grubundan anlamli derecede daha fazla bulunmustur.
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Thiboutot ve ark.(82) siddetli aknesi olan hastalarda yaptiklari ¢calismada oral
doksisiklin kapsiil 100 m/giin ile adapalenin kombinasyon seklinde kullaniminin oral
doksisiklin kapsil 100 mg/giin tek basina kullanimina gore total, inflamatuar ve
noninflamatuar lezyonlar1 azaltmada daha {istiin oldugu gosterilmistir (p<0.05).
Lezyonlarin total azalma yiizdesi oral doksisiklin kapsiil ile adapalenin kombinasyon
seklinde kullaniminda %61.2, oral doksisiklinin tek bagina kullaniminda ise %45.3
oldugu belirtilmistir.

Bu calismada 30 hastaya doksisiklin 100 mg/giin dozunda, 3 ay boyunca
verildi (hastalara yemeklerden sonra ve bol su ile almalar1 onerildi) ve doksisiklin
tedavisinin etkili, giivenli oldugu ve hastalarin uyumunun iyi oldugu gosterildi.

Topikal tedavide kullanilan ajanlardan birisi retinoidlerdir. Retinoidler akne
tedavisinde kullanilan ajanlardan komedolitik olarak en etkili olan ajanlardir.
Retinoidler  folikiiler  epitelin ~ deskuamasyonunu  normallestirirler,  yeni
mikrokomedonlarin yani prekiirsér lezyonlarin olusumunu Onler ve bdylece
komedonlarin ve inflamatuar akne lezyonlarinin her ikisini de en aza indirir(39).
Antibiyotiklere kars1 direng¢ gelisimini dnlemek i¢in antibiyotikler topikal retinoidler
gibi topikal ajanlar ile daima kombine kullanilmalidir(3,46). Adapalen 3. kusak
retinoiddir ve naftoik asit deriveridir(84). Topikal uygulamalarda tretinoinden daha
az irritandir(41,42).

Bu ¢alismada azitromisin tedavisi alan 30 hastaya ve doksisiklin tedavisi alan
30 hastaya 3 ay boyunca topikal adapalen jel tedavisi eklendi.

Fernandez-Obregon(63) 46 haftalik donem boyunca oral antimikrobiyal
ilaglarla tedavi edilen 79 hasta ile retrospektif olarak calisilmis ve hastalara akne
tedavisi i¢in siklikla recete edilen ilaclar olan tetrasiklin, eritromisin, minosiklin ve
doksisiklin verilmistir. Geleneksel tedavilerin basarisiz oldugu ya da bu tedavileri
tolere edemeyen hastalara azitromisin haftada 3 giin , giinde 250 mg verilmistir.
Hastalarin ¢ogunda topikal tedavi de (siklikla tretinoin jel) eklenmistir. Inflamatuar
akne lezyonlarinda diger ilaclarla ortalama %77.1°lik bir azalmaya karsilik,
azitromisin grubunda %80’den fazla hastada olmak iizere hafifce daha yiiksek bir
hasta oraninda iyilesme elde edilmistir (%85.7). Doksisiklin grubunda ise bu oran
%60 olarak bulunmustur. Gozlenen farklar istatistiksel olarak anlaml

bulunmamustir.
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Parsad ve ark.(76) orta siddetli aknesi olan 60 hasta ile yaptiklar1 ¢alismada
12 hafta boyunca topikal %0.05 tretinoin kreme ek olarak ayda 4 giin, giinde 1 kez
500 mg azitromisin ile topikal %0.05 tretinoin kremle birlikte gilinliik 100 mg
doksisiklinin etkinliklerini karsilastirmislar ve aylik azitromisini glinliik doksisiklin
kadar etkili bulunmustur.

Singhi ve ark.(67) orta ve siddetli inflamatuar aknesi olan 70 hasta ile
yaptiklar1 ¢alismada 12 hafta boyunca 1. gruba azitromisin 10 giinliik sikluslarda,
ardistk 3 giin, giinde 500 mg kullanilmis, geri kalan 7 giin ilag verilmemistir. 2.
gruba ginde 100 mg doksisiklin tedavisi verilmistir. Tim hastalara topikal
eritromisin tedaviside uygulanmistir. Doksisiklin ile tedavi edilen grupta %63.74’lik
bir iyilesmeye karsilik azitromisin ile tedavi edilen grupta %77.26’lik bir iyilesme
gozlenmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.(p<0.01)

Calisma siiresinin baslangicindan itibaren, herhangi bir tedavi kiirii
uygulanmadan 6nce hastalarin 49’u (%81.7) Allen-Smith Derecelendirmesi’ne gore
Grade 4, 11’1 (%18.3) Grade 6 idi. Tedavinin 3. ay1 sonunda ise hastalarin 44’1
(%73.3) Allen-Smith Derecelendirmesi’ne gore Grade 0, 16’s1 (%26.7) Grade 2
olarak saptandi. Herhangi bir tedavi kiiriiniin 6ncesi ve 3 ay sonrasinda hastalarin
Allen-Smith Derecelendirmesi karsilastirildiginda, tedavi sonrasinda tedavi dncesine
gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde akne siddetinin azaldigi bulundu
(p<0.001). Tedavi Oncesinde ve sonrasinda Allen-Smith Derecelendirmesinin
skorlar1 agisindan cinsiyet ve yas gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05).

Bu c¢alismada tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen tedavisi alan 21
hasta  ve doksisiklin ile adapalen tedavisi alan 23  hastanin Allen-Smith
Derecelendirmesi’ne gore akne dereceleri Grade 0 olarak bulundu. Tedavi sonrasinda
her iki tedavi yontemi ile akne dereceleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0.05).

Bu calismada tedavi sonrasinda her iki tedaviyi alan hastalarin lezyonlarinda
%350’ den fazla diizelme gozlendi. Azitromisin ile adapalen tedavisi alan 21 hastada
ve doksisiklin ile adapalen tedavisi alan 23 hastada %80 ve daha fazla diizelme

gozlendi.
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Her iki tedavinin etkinlikleri karsilastirildiginda lezyonlarin azalma
yiizdesinde ve akne derecelerinde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p>0.05) ve bu bulgu literatiir ile uyumluydu(63,76,77).

Azitromisin i¢in yan etki gelisme orani %0.7’dir. Azitromisin alan hastalarin
%1°den fazlasinda sadece ishal, bulanti ve karin agrist goriiliir(61). Doksisikline
bagli epigastrik yanma, abdominal rahatsizlik, bulanti, kusma, ishal, o&zafajit,
Ozafajial iilser ve fotosensitivite goriilebilir(52-54,57).

Fernandez- Obregon’un(63) yaptigi calismada azitromisin alan grupta 1
hastada wvajinit, 3 hastada gastrointestinal rahatsizlik, doksisiklin alan grupta 2
hastada gastrointestinal rahatsizlik gézlenmistir. Parsad ve ark.(76) yaptig1 ¢caligmada
doksisiklin alan grupta 2 hastada siddetli bulanti, 1 hastada fotosensitivite, 2 hastada
vajinit, 5 hastada hafif-orta siddette gastrointestinal rahatsizlik gozlenmis,
azitromisin alan grupta hafif ve gegici gastrointestinal rahatsizlik gozlenmis ve
genellikle iyi tolere edilmistir. Singhi ve ark.(67) yaptig1 calismada doksisiklin alan
grupta 3 hastada ishal, 4 hastada gastrointestinal rahatsizlik, 1 hastada 6zafajial
tilserasyon ve 1 hastada fotoonikoliz, azitromisin alan grupta 3 hastada hafif mide
rahatsizhig1r gézlenmistir. Kus ve ark.(77) yaptig1 calismada doksisiklin grubunda 1
hastada gastrointestinal rahatsizlik, 2 hastada fotosensitivite, azitromisin alan 3
hastada ishal gozlenmistir.

Bu caligmada literatiir ile uyumlu olarak sadece gastrointestinal sistemi
ilgilendiren yan etkiler gbézlendi ve bu yan etkiler tedaviyi kesmeyi ya da doz
azaltmayr gerektirecek diizeyde siddetli degildi. Doksisiklin grubunda 3 hastada
bulanti, 1 hastada ishal ve karin agrisi, azitromisin grubunda 2 hastada bulanti
gbzlendi. Bu yan etkilerin hepsi hafifti ve hastalar tarafindan tolere edildi. Her iki
tedavi rejimi arasinda sistemik yan etkiler agisindan anlamli bir fark bulunamadi
(p>0.05).

Tetrasiklinler ve makrolidlerin genellikle giivenli ilaglar oldugu ve rutin
labaratuvar  izleminin asemptomatik saglikli  kisilerde gerekli olmadig
diistiniilmektedir(48).

Kus ve ark.(77) yaptigi ¢calismada bazal karaciger ve renal fonksiyon testleri

ve kan sayimlarinda anormal sonug gozlenmemistir.
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60 hasta ile 3 ay boyunca yapilan bu ¢alismada her iki tedavi grubunda da
herhangi bir labaratuvar anormalligi gézlenmedi ve bu literatiir ile uyumluydu(77).

Clucas ve ark.(84) hafif-orta siddetli akne vulgarisli hastalar ile yaptiklar
calismada %0.1’lik adapalen jel ile %0.025°lik tretinoin jeli karsilastirmislar ve yan
etkiler adapalen jelde (%5.1) tretinoin jelden (%9.1) daha az oranda gozlenmistir ve
bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05). Adapalene bagli yan
etkiler; hastalarin %2’de cillte irritasyon (eritem, dermatit), %4’de kuruluk, %0
yanma gozlenmistir. Adapalene bagl yan etkilerden dolayr hastalarin %1.3’de (2
hastada aknede alevlenme, 2 hastada ciltte irritasyondan dolay1) tedavi kesilmistir.

Cunliffe ve ark.(85) hafif ve orta derecede akne hastalarinda %0.1°1ik
adapalen jel ile %0.0251ik tretinoin jelin etkinlik ve giivenirligini karsilastirdiklar
calismada inflamatuar, noninflamatuar ve total lezyon sayisi ve global yiiz akne
derecelendirme skorunda 12 hafta sonunda her iki ajan arasinda anlamli fark
gozlenmemesine ragmen, adapalenin neden oldugu cilt irritasyonun tretinoin jelden
daha iyi tolere edildigi gosterilmistir.

Cunliffe ve ark.(86) hafif-orta siddette aknesi olan 204 hastada %0.1’lik
adapalen jel ile %0.05°lik tretinoin kremin etkinlik ve gilivenirligini karsilagtirdiklar
bir ¢alismada lezyon sayisinin azalmasi ve akne siddetinin global diizelmesinde esit
derecede etkili oldugu halde adapalenin kutandéz yan etkilerinin daha az oldugu
gosterilmistir. Tedavi sonrasinda adapalen jel kullanan hastalarin %65°de kuruluk
gozlenmistir. Sadece bir hasta orta derecede irritasyondan dolay: tedaviyi birakmaistir.

Percy’nin(87) akneli hastalarda %0.1°lik adapalen jelin etkinlik ve
giivenirliginin degerlendirmek ic¢in yaptig1 calismada (hastalarda gerekli ise diger
antiakne ajanlarin kullanilmasina izin verilmis) tedavi sonunda hastalarin %78’de
mitkemmel ya da iyi uyum go6zlenmistir. Hastalarin %23’de yanma, %16°da
kuruluk, %12’de irritasyon, %5’de eritem gozlenmistir. Bu yan etkiler hafif ve orta
siddettedir.

Bu ¢alismada azitromisin ve adapalen tedavisi alan 30 hastadan bir tanesinde
eritem, pullanma, yanma ve kuruluk yan etkileri siddetli olarak goriildiiglinden
dolayr 1. ayin sonunda topikal adapalen tedavisi kesildi. Doksisiklin ve adapalen

tedavisi alan gruptaki 30 hastanin tamami tedaviyi tamamladi.
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Topikal adapalen jel tedavisinin 1. aymnda eritem ve yanma sikayetlerinde
artis oldugu 2. ve 3. ayinda ise bu sikayetlerin azaldigi gozlendi. Pullanma ve
kuruluk sikayetlerinde ise 1. ayda artis oldugu, 2. ayda geriledigi, 3. ayda ise tekrar
art1s oldugu gozlendi.

Tedavi sonrasi 3. ayda, 60 hastanin 5’inde (%8.3) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 7’sinde (%11.7) eritem, 7’sinde (%11.7) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 13’tinde (%21.7) pullanma, 6’sinda (%10.0) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 8’inde (%13.3) yanma, 9’unda (%15.0) hafif siddette olmakla
birlikte toplam 14’tnde (%23.3) kuruluk yan etkilerinin ortaya c¢iktigi saptandi.
Adapalen tedavisi hastalarimizda genellikle iyi tolere edildi ve bu bulgu literatiir ile
uyumluydu.

Tedavi sonras1 3. ayda, azitromisin ile adapalen tedavisi ve doksisiklin ile
adapalen tedavisi arasinda topikal yan etkiler agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunamad: (her biri igin p>0.05).

Akneli hastalarin tedavisinde aknenin hastanin yasam kalitesi {izerine
etkileride g6z Oniinde tutulmalidir. Aknenin siddeti ile aknenin yasam Xkalitesi
tizerine etkisi her zaman iligkili degildir, aknenin hastalarin yasantisi1 iizerine olan
(psikolojik, sosyal, fiziksel) etkilerini degerlendiren yasam kalite Olgeklerinin
kullanilmast yardimer olabilir. Klinik ¢alismalarda genel ve spesifik yasam kalite
Olgeklerinin birlikte kullanilmasmin birbirlerini tamamlayict faydalarinin oldugu
gosterilmistir(29).

Akneye spesifik yasam kalite olgeklerinden birisi olan Akne yasam kalite
dlgegi; Gupta ve ark.nin(69) gelistirdigi 9 sorudan olusan bir dlgektir. Ozellikle hafif-
orta siddetli aknede akne siddeti ve yasam kalitesi arasindaki iligkiyi
degerlendirmede kullanilabilir. Bu 6lgek Demirgay ve ark. tarafindan Tiirkgeye
uyarlanmistir(70).

Dermatolojiye 6zgii genel 6lgeklerden birisi olan Skindeks-29 genel 6lgegi
cilt hastaliklarinin hastalarin yasam kaliteleri {izerine etkilerini 6lgen 29 maddeden
olusan emosyon, fonksiyon ve semptom skalalari olan bir dlgektir(29). Chren ve
ark.(71) tarafindan gelistirilmis ve Aksu ve ark.(72) tarafindan Tirkceye

uyarlanmistir.
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Gupta ve ark.(69) yaptigi ¢caligmada hafif-orta siddette akne hastalarina Akne
Yasam Kalite Olcegi uygulanmis ve yasam kalitesinin sosyal boyutlar1 ile hafif-orta
siddette akne arasinda korelasyon saptanmustir.

Kaymak ve ark.(88) yiiz bolgesi yerlesimli hafif ve orta dereceli,
papiiloptistiiler aknesi olan 84 hastaya aknenin yasam kalitesi {izerine etkilerinin
belirlenmesi amaciyla her hastaya Akne Yasam Kalite Olgegi uygulanmis ve hafif ve
orta dereceli aknenin yasam Kkalitesini istatistiksel olarak anlamli derecede
etkilenmedigi (p> 0.05), en ¢ok puan alan 4 maddenin ise; sirasiyla bagkalarmin
yanindayken utanma hissi, diger insanlarla birlikte bulunmakta zorlanma,
partner/arkadasla iliski kurmada zorlanma ve akne nedeniyle toplumdan atilmig gibi
hissetme olarak saptanmustir.

Yazict ve ark.(79) akneli hastalarda akne siddeti, anksiyete, depresyon ve
hastaliga spesifik yasam kalitesi arasindaki iligkiyi arastirmislar, akneli hastalara
Akne Yasam Kalite Olgegi, Dermatoloji Yasam Kalite indeksi ve Hastane
Anksiyete-Depresyon Olgegi, kontrol grubuna ise Hastane Anksiyete-Depresyon
Olgegi uygulamislar. Ortalama Hastane Anksiyete-Depresyon Olgegi anksiyete ve
depresyon alt gruplarinin skorlart akneli hastalarda anlamli olarak kontrol grubundan
daha yiiksek bulunmustur. Akne siddeti ile Akne Yasam Kalite Ol¢egi, Dermatoloji
Yasam Kalite Indeksi ve Hastane Anksiyete-Depresyon Olgegi skorlar1 arasinda
korelasyon saptanmamustir.

Ilgen ve ark.(30) 108 akneli hasta ve 100 kisiden olusan kontrol grubuna
Akne Yasam Kalite Olgegi ve Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi uygulamislar.
Kontrol grubuna kiyasla akneli hastalarda Akne Yasam Kalite Olgegi ve Dermatoloji
Yasam Kalite indeksi skorlar1 anlamli olarak yiiksek bulunmustur, ancak akne siddeti
ve bu Olgeklerin skorlar1 arasinda anlamli iliski saptanmamastir.

Yiiksel Basak ve ark.(31) 176 akneli hastaya Akne Yasam Kalite Olgegi ve
Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi uygulamislar ve Akne Yasam Kalite Olgegi ile
aknenin biiyiik oranda toplum i¢inde kisinin sikilganlik hissetmesine, ikinci sirada
kiz/erkek iliskilerinde sikintiya ve tiglincii sirada sosyal faaliyatlere katilma isteginde
azalmaya yol actigini belirtmislerdir.

60 hasta ile yapilan bu calismada Akne Yasam Kalite Olgegi’nde sorulara

verilen cevaplara bakildiginda tedavi Oncesinde en sik “cok fazla” cevabinin 13
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(%21.7) hasta ile ‘bagkalarinin yaninda kendini huzursuz hissetme’ sorusuna
verildigi goriilmektedir. Tedavi Oncesinde en c¢ok puan alan diger sorular ise
sirastyla; bagkalariyla sosyallesmede azalma, esinizle/erkek veya kiz arkadasinizla
olan iliskinizde zorluklar ve sivilcenizin dis goriiniisiiniize olan etkisi nedeniyle cogu
zaman dislanmig hissetme olarak saptanmigtir ve literatiir bulgular1 ile uyumlu
bulunmustur.

Yapilan ¢alismalarda Akne Yasam Kalite Olgegi ile cinsiyet arasinda farklilik
saptanmamustir (79,88,31).

Bu calismada tedavi oncesinde Akne Yasam Kalite Olcegi ile cinsiyet
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi (p>0.05) ve bu literatiir ile
uyumluydu. Bu sonug¢ cinsiyetten bagimsiz olarak, aknenin yasam kalitesini
etkileyen ve tedavi edilmesi gereken bir hastalik oldugunu diistindiirmiistiir.

Yiiksel Basak ve ark.(31) yaptig1 calismada Akne Yasam Kalite Olcegi ile
yas arasinda iliski saptanmamistir.

Bu calismada tedavi 6ncesinde Akne Yasam Kalite Olcegi ile yas arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi (p>0.05) ve bu sonug literatiir bulgulari
ile uyumluydu.

Kaymak ve ark.(88) yaptig1 calismada akne siiresi uzadik¢a yasam kalitesinin
anlamli olarak etkilendigi saptanmustir. Yiiksel Basak ve ark.(31) yaptigi ¢alismada
Akne Yasam Kalite Olgegi ile akne siiresi arasinda iliski saptanmamistir.

Bu ¢alismada tedavi oncesinde Akne Yasam Kalite Olcegi ile akne siiresi
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi (p>0.05). Bu sonug aknenin
hastalik siiresinden bagimsiz olarak yasam kalitesini etkiledigini gostermektedir.

Yapilan calismalarda akne siddeti ile yasam kalite Olcekleri arasinda iliski
saptanmamugtir(79,30,31).

Bu calismada tedavi 6ncesinde Akne Yasam Kalite Olgegi ile akne derecesi
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi (p>0.05) ve bu literatiir ile
uyumluydu.

Bu c¢alismada akne yas, cinsiyet, akne siiresi ve akne siddetinden bagimsiz
olarak kisinin yasam kalitesini etkileyebilmektedir. Hastanin tedavisi ile ilgili karar
verirken hastalik siddeti disinda yasam kalite Olgekleri de g6z Onilinde

bulundurulmalidir.
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Akne Yasam Kalite Olgegi sorularindan alman puan ortalamalar
karsilastirildiginda bagkalarinin yaninda kendini huzursuz hissetme, esinizle/erkek
veya kiz arkadasmizla olan iliskinizde zorluklar ve sivilcenizin dis goriiniisiiniize
olan etkisi nedeniyle ¢gogu zaman dislanmis hissetme sorularinda tedavi sonrasi puan
ortalamasinin tedavi oncesine gore daha diisiik oldugu (her biri i¢in p<0.05), diger
sorular i¢in puan ortalamalar1 agisindan herhangi bir fark olmadigi bulundu (her biri
icin p>0.05). Hastalarimizin hepsinde yiiz tutulumu oldugundan ve yiiz goriiniir bir
bolge oldugundan hastalarin belirli bir 6l¢lide sosyal negatifligi tasidiklarini,
hastalarin viicut imaj algisinin, kendilerine gilivenlerinin ve sosyal etkilesimlerinin
azaldigini diistinmekteyiz.

Tedavi sonrasinda her iki tedavi rejimini alan hasta gruplarinin Akne Yasam
Kalite Olgeginin her bir soru igin aldiklar1 puan ortalamalar1 karsilastirildiginda tiim
sorudan alinan puan ortalamasi agisindan fark bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

Tedavi sonrasinda, Akne Yasam Kalite Olcegin’den elde edilen toplam puan
ortalamasi agisindan azitromisin ile adapalen tedavi rejiminde (11.83 +3.12) ve
doksisiklin ile adapalen tedavi rejiminde (12.57 +3.87) idi. Her iki tedavi rejimi
uygulanan hasta gruplari arasinda toplam puan ortalamalar1 agisindan anlamli bir
fark bulunamadi (t:0.809; p:0.422).

Akne Yasam Kalite Olgegin’den elde edilen toplam puan ortalamasi tedavi
oncesinde (15.15+4.82) tedavi sonrasina (12.20+3.50) gore daha yiiksek bulundu ve
bu fark istatistiksel olarak anlamlilik gostermektedir (t:3.834; 0.000).

Akneli hastalarin tedavi sonrasinda yasam kalitelerinde diizelme oldugundan
hastalara akneleri hafif siddette bile olsa tedavi Oncesinde yasam kalite Glgekleri
uygulanmali ve tedavi kararini verirken bu durumda g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Aksu ve ark. (33) akne, ekzema ve psoriasis hastalarinda yagam kalitesini
degerlendirmek amaciyla Skindeks-29 kullanmiglardir. Hastalarin  semptom
skalasindaki sorulara yanitlar1 degerlendirildiginde ise hastalarin %65°1 acima,
%356’1 lezyonlarinda kanama oldugunu, %100°t4 ciltlerinin hassas oldugu
saptanmuistir.

Bu calismada tedavi Oncesinde hastalarin semptom skalasindaki sorulara

verdikleri yanitlar degerlendirildiginde hastalarin  %93.3’1 ciltlerinin hassas
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oldugunu, %88.3’ii ciltlerinin tahris oldugunu, %851 ciltlerinin acidigini, %83.3’1
ise ciltlerinin kasindigini ifade etmistir ve bu literatiir ile uyumluydu.

Aksu ve ark.(33) yaptig1 ¢alismada akneli hastalarin emosyon skalasindaki
sorulara yanitlar1 degerlendirildiginde; hastalarin %48’ hastaliklarindan dolay1
utandigini, %67°1 kizgin oldugunu, %42’1 cesaretlerinin kirildigint ve caresiz
kaldigini, %21°1 ise kendini kiigiik diigsmiis hissettigini, %85’1 hastaliginin ciddi
olabileceginden, %901 kotiiye gitmesinden, %100l ise iz birakmasindan dolay:
endiseli oldugunu belirtmislerdir.

Bu calismada hastalarin emosyon skalasindaki sorulara verdigi yanitlar
degerlendirildiginde  hastalarin %100°l cilt rahatsizliklarinin iz birakmasindan,
%98.3°1i daha koétiiye gitmesinden, %86.5’1 ciddi olabileceginden endise ettiklerini,
%095 cilt rahatsizligindan rahatsiz oldugunu, %85’1 cilt rahatsizligindan dolay: kizgin
oldugunu belirtmistir ve bu literatiir ile uyumluydu. Akneli hastalara hastaliklarinin
uzun siireli ve tekrarlayici olabilmesine ragmen hayati ciddiyet tasimadigini ve
uygun tedaviyi aldiklarinda iz kalmayacagi konusunda bilgilendirilmeleri
gerekmektedir.

Aksu ve ark.(33) yaptig1 calismada akneli hastalarin fonsiyon skalasindaki
sorulara yanitlar1 degerlendirildiginde ise hastalarin %38’1 diger insanlarla birlikte
olma isteginin azaldigini, %31°1 evde kalmay1 tercih ettigini, %481 sevdigi insanlar
i¢cin hastaligin problem oldugunu, %56’1 c¢alisma ve hobileriyle ugrasmalarinin,
%71°1 sosyal hayatlarinin akne dolayisiyla etkilendigini belirtmislerdir.

Bu calismada hastalarin fonksiyon skalasindaki sorulara verdigi yanitlar
degerlendirildiginde hastalarin %73.3’1i cilt rahatsizligindan dolayr yorulduklarim,
%63.3’1i sosyal hayatin1 etkiledigini, %56.7°1 ¢alismasini ve hobileri ile ugrasmasini
gliclestirdigini ve bir¢ok seyi yalniz yapmay1 tercih ettigini belirtmistirdir. Aknesi
nedeniyle kisi dig goriiniisiiniin bozuk oldugu algisina kapilir ve bunun sonucunda
benlik saygisi diisebilir ve sonugta Ozellikle yiiz tutulumu olan akneli kisiler
kendilerini toplumdan soyutlayabilirler.

Lasek ve ark.(89) yaptig1 calismada akne, psoriasis, izole benign cilt lezyonu
(neviis gibi) olan hastalar ile saglikli goniilliilerin yasam kalitelerini Skindeks-29
kullanarak karsilastirmiglardir. Akneli hastalarin cilt durumlarinin  fonksiyon,

emosyon ve semptom skalasi lizerine etkisi izole benign lezyonu olan hastalardan ya
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da saglikli goniilliilerden daha fazla, psoriasis hastalar1 ile karsilagtirildiginda ise
fonksiyon ve semptom skalasinin aknede daha az etkilendigini fakat emosyon
skalasinin ise istatistiksel olarak akne ve psoriasis hastalarinda birbirleri ile benzer
oldugunu bildirmislerdir.

Aksu ve ark.(33) yaptigi calismada psoriasis, ekzema ve akne tanisi alan
hastalarin semptom, emosyon ve fonksiyon 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.

Kronik ve sik goriilen bir hastalik olan akne genellikle toplum tarafindan
fizyolojik bir olay olarak degerlendirilmekte ve normalize edilmektedir. Aknenin
hayat1 tehdit eden ciddi bir hastalilk olmamasina ragmen, kisinin goriinimiinii
etkiledigi igin psikososyal durumunu, kisisel iligkilerini ve gilinliik aktivitelerini
etkileyebilmektedir.

Caballero ve ark.(90) yaptigi ¢alismada koralasyon kat sayisi ¢ok diisiik
olmasina ragmen yas Skindeks-29 skalasi ile direkt korele bulunmustur (p<0.05).
Lasek ve ark.(89) yaptig1 calismada yasi daha biiyiik olanlarda Skindeks-29 skorunun
biraz daha fazla etkilendigi bulunmustur (bu farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmamasina ragmen).

Bu calismada sadece Skindeks-29 semptom skalasinda puan ortalamasinin
20-37 yas grubunda 16-19 yas grubuna gore yiiksek oldugu saptandi (p<0.05). Diger
skalalarda ise istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05) .

Caballero ve ark.(90) yaptigi ¢alismada Skindeks-29 skoru (galismanin
sonundaki semptom skalast disinda) kadinlarda erkeklerden daha yiiksek
bulunmustur. Lasek ve ark.(89) yaptig1 ¢alismada Skindeks-29 skalasinin kadin ve
erkek hastalar arasinda birbirleriyle benzer oldugu bulunmustur.

Bu c¢alismada cinsiyet ile Skindeks-29’un {i¢ skalas1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05) ve bu literatiir ile uyumluydu(89).

Bu caligmada Skindeks-29’un her ii¢ skalasinin puanlari ile akne varlig
siiresi arasinda herhangi bir iliskiye rastlanamadi (p>0.05).

Aknenin klinik ciddiyetinin disinda, yasam kalitesi lizerine etkilerinin

saptanmasi ve hastalarin hastalig1 nasil algiladiklarinin anlasilmasi 6nem tagir.
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Lasek ve ark.(89) cok siddetli aknesi olanlarda yasam kalitesinin daha ¢ok
etkilendigini bildirmislerdir. Aksu ve ark.*® hastalik siddeti ile Skindeks-29 skorlari
arasinda diisiik diizeyde korelasyon saptamistir (p<0.01).

Bu ¢alismada literatiir bilgilerinden farkli olarak(33,89) Skindeks-29’un her
i skalasinin puanlari ile akne derecesi arasinda herhangi bir iliskiye rastlanamadi
(p> 0.05). Bu sonug¢ bize aknenin yasam kalitesi {izerine olan etkisinin aknenin
siddetinden bagimsiz oldugunu diisiindiirmektedir.

Cabellero ve ark.(90) 1878 hastaya topikal eritromisin+tg¢inko=+oral antibiyotik
tedavisi 12 hafta boyunca uygulamis ve yasam kalitesi tedavi oncesinde ve tedavi
sonrasinda Skindeks-29 ile degerlendirilmistir. ilk degerlendirmede emosyon
skalasinin ortalama skoru semptom ya da fonksiyon skalasindan daha yiiksek
bulunmustur (p<0.01). Tedavi sonrasinda biitiin skalalarda istatistiksel olarak anlaml
diizelme gozlenmistir (p<0.01). Akneli hastalarda klinik diizelme ile Skindeks-29
skorlarinda da diizelme gozlenmistir.

Bu c¢alismada Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon
skalalarindaki puan ortalamalarinin tedavi Oncesinde tedavi sonrasina goére daha
yiiksek oldugu bulundu (her biri igin p<0.05) ve bu farklilik istatistiksel olarak
anlamhiydi. Tedavi Oncesinde ve tedavi sonrasinda en yiiksek skor emosyon
skalasinda saptandi. Bu ¢alismada tedavi sonunda yasamin tiim alanlarinda diizelme
gozlenmesi nedeniyle aknenin tedavi edilmesi gereken bir hastalik oldugunu
diistinmekteyiz.

Tedavi sonrasinda azitromisin ile adapalen ve doksisiklin ile adapalen tedavi
rejimleri uygulanan hasta gruplart arasinda Skindeks-29’un semptom, emosyonel ve
fonksiyonel puan ortalamalar1 agisindan herhangi bir fark bulunamadi (her biri igin
p>0.05).

Tedavi Oncesinde ve sonrasinda Akne Yasam Kalite 6l¢cegi ile Skindeks-
29’un  emosyon ve fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki gézlendi.

Sonug olarak orta derecede akne vulgarisi olan hastalarda oral azitromisin
ile topikal adapalen jel ve oral doksisiklin ile topikal adapalen jel tedavisinin her
ikisinin de hastalarin lezyonlarini tedavi Oncesine gore anlamli sekilde azalttigi,

hastalar tarafindan her iki tedavinin de iyi tolere edildigi, ve her iki tedavi yontemi
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ile hastalarin yasam kalitelerinin anlamli sekilde diizelme saglandig1r goézlenmistir.
Ancak bu ¢alisma da azitromisin 500 mg haftada 3 giin, doksisiklin ise 100 mg/giin
dozunda kullanilmigtir. Haftalik kullanilan tablet sayisinin azitromisin de
doksisikline gore az olmasinin hasta tarafindan daha iyi tolere edildigini ve kullanim
kolaylig1 sagladigini diisiinmekteyiz. Yan etkiler agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmasa da doksisiklin grubunda 3 hastada bulanti, 1 hastada ishal ve karin
agrisi, azitromisin grubunda ise 2 hastada bulant1 gézlenmistir. Oral azitromisin ile
topikal adapalen jel tedavisi alan 30 hastadan bir tanesinde eritem, pullanma, yanma
ve kuruluk yan etkileri siddetli goriildiigiinden dolayr 1. ayin sonunda topikal
adapalen jel tedavisi kesildi. Oral doksisiklin ile topikal adapalen jel tedavisi alan 30
hasta ise caligmay1 tamamlad. iki tedavi yontemi arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark yoktur. Bundan dolay1 orta derecede akne vulgarisi olan hastalarda her iki tedavi
yontemininde kullanilabilir. Bununla birlikte azitromisin kullanim kolaylig1
saglayabilir. Tedavi karar1 vermeden Once kisilerin yasam kalitesinin nasil
etkilendiginin degerlendirilmesi gerektigini ve bunu degerlendiriken dermatolojik
yasam kalite Olgeklerinin yaninda akneye 0Ozgii yasam kalite oOlceklerininde

kullanilmasi gerektigini diistinmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Orta derecede akne vulgarisi olan hastalarin tedavisinde oral azitromisin ile
topikal adapalen jel ve oral doksisiklin ile topikal adapalen jelin etkinliklerinin ve
giivenilirliklerinin  karsilastirilmasi ve bu tedavilerin yasam Kkaliteleri iizerine
etkinliklerinin Olglilmesinin degerlendirildigi bu ¢alismada elde edilen sonuglar
asagidadir:

1) Bu ¢alismaya 60 akne vulgarisli hasta alindi. Calisma grubu olusturan hastalarin
20’si (%33.3) erkek, 40’1 (%66.7) kadin olup, yas ortalamasi 20.73+3.74 yil olup,
yaslar1 16 ila 37 yi1l arasinda degismekteydi.

2) Azitromisin ve adapalen tedavisi alan hastalarin 19’u (%63.3) kadin, 11’1 (%36.7)
erkek, doksisiklin ve adapalen tedavisi alan hastalarin ise 21’1 (%70) kadin, 9’u
(%30) erkekti ve iki grup arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlaml fark
saptanmadi (p>0.05).

3) Azitromisin ve adapalen tedavisi alan hastalarin 14’{ (%46.6) 16-19 yas arasinda,
16’1 (%53.4) 20-37 yas arasinda, doksisiklin ve adapalen tedavisi alan hastalarin 10’u
(%33.3) 16-19 yas arasinda, 20’i (%66.7) 20-37 yas arasindaydi ve iki grup
arasinda yas gruplari agisindan istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmadi (p>0.05).
4) Hastalarin akne varligi siiresi 1 ila 15 yil arasinda olup, ortalama 5.03+3.78 y1l idi.
Kadinlarin akne varligi siiresi (5.83+4.16 yil) erkeklerinkinden (3.45+2.24 yil)
yiiksekti (t:2.876; p:0.006) ve bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).

5) Hastalardan 52’si (%86.7) daha oOnce akne tedavisi almis, 8’1 (%13.3) ise
almamisti. Daha dnce akne tedavisi alma durumunun cinse ve yasa gore dagiliminda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (her biri igin p>0.05).

6) Tedavi oncesinde Allen-Smith Klasifikasyonuna gore azitromisin ve adapalen
tedavisi alan hastalarin 22’1 (%73.3) grade 4, 8’1 (%26.6) grade 6, doksisiklin ve
adapalen tedavisi alan hastalarin 27’1 (%90) grade 4, 3’1 (%10) grade 6 idi ve iki
grup arasinda akne derecelendirmeleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05). Tedavi sonrasinda azitromisin ve adapalen tedavisi alan 21
hasta  ile doksisiklin ve adapalen tedavisi alan 23  hastanin Allen-Smith
Derecelendirmesi’ne gore akne dereceleri Grade 0 olarak bulundu. Tedavi sonrasinda
her iki tedavi yontemi ile akne dereceleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p>0.05).
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7) Tedavi sonrasinda her iki tedaviyi alan hastalarin lezyonlarinda %50’ den fazla
diizelme gozlendi. Azitromisin ve adapalen tedavisi alan 21 hastada ve doksisiklin ve
adapalen tedavisi alan 23 hastada %80 ve daha fazla diizelme gozlendi. Her iki
tedavinin etkinlikleri karsilastirildiginda lezyonlarin azalma yiizdesinde istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

8) Azitromisin ve adapalen tedavisi alan bir hastada eritem, pullanma, yanma ve
kuruluk yan etkileri siddetli olarak goriildiigiinden dolayr 1. aymn sonunda topikal
adapalen jel tedavisi kesildi.

9) Topikal adapalen jel tedavisinin 1. ayinda eritem ve yanma sikayetlerinde artis
oldugu 2. ve 3. ayinda ise bu sikayetlerin azaldig1 gozlendi. Pullanma ve kuruluk
sikayetlerinde ise 1. ayda artis oldugu, 2. ayda geriledigi, 3. ayda ise tekrar artis
oldugu gozlendi.

10) Tedavi sonrasi 3. ayda, hastalarin 5’inde (%8.3) hafif siddette olmakla birlikte
toplam 7’sinde (%11.7) eritem, 7’sinde (%11.7) hafif siddette olmakla birlikte
toplam 13’linde (%21.7) pullanma, 6’sinda (%10.0) hafif siddette olmakla birlikte
toplam 8’inde (%13.3) yanma, 9’unda (%15.0) hafif siddette olmakla birlikte toplam
14’tinde (%23.3) kuruluk yan etkilerinin ortaya ¢iktig1 saptandi.

11) Hastalarin tedavi Oncesi ve tedavi siiresince her ay Olgiilen labaratuvar
degerlerinde herhangi bir anormal deger saptanmadi.

12) Tedavi sonrasi 1. ayda, doksisiklin grubunda 3 hastada bulanti, 1 hastada ishal ve
karin agrisi, azitromisin grubunda ise 2 hastada bulanti gdzlenmistir. Tedavi sonrasi
1. ayda her iki tedavi rejimi arasinda sistemik yan etkiler agisindan anlamli bir fark
bulunamadi (p>0.05).

13) Akne Yasam Kalite Olgeginden elde edilen toplam puan ortalamasi tedavi
oncesinde (15.15+4.82) tedavi sonrasina (12.20+3.50) gore daha yiiksek bulundu
(t:3.834; 0.000).

14) Tedavi sonrasinda her iki tedavi rejimini alan hasta gruplarinin Akne Yasam
Kalitesi Olgeginin her bir sorusundan aldiklar1 puan ortalamalari karsilastirildiginda
hicbir sorudan alinan puan ortalamasi agisindan fark bulunamadi (her biri i¢in
p>0.05).

15) Tedavi sonrasinda, Akne Yasam Kalitesi 6l¢eginden elde edilen toplam puan

ortalamasi agisindan azitromisin ve adapalen tedavi rejiminde 11.83 +3.12 ve
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doksisiklin ve adapalen tedavi rejiminde 12.57 +3.87 idi. Her iki tedavi rejimi
uygulanan hasta gruplar1 arasinda toplam puan ortalamalar1 acisindan anlamli bir
fark bulunamadi (t:0.809; p:0.422).

16) Tedavi Oncesi yasam kalite 6l¢eklerinden alinan puan ortalamalari cinse ve yasa
gore karsilagtirildiginda; Skindeks-29 semptom puan ortalamasmin 20-37 yas
grubunda 16-19 yas grubuna gore yiiksek oldugu saptandi (p<0.05). Bununla birlikte
diger yasam kalitesi puan ortalamalar1 agisindan cinse ve yasa gore anlamli bir fark
bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

17) Calisma grubunun tedavi 6ncesi Akne Yasam Kalite Olgegi puani ve Skindeks-
29’un puanlari ile akne varlig1 siiresi arasinda herhangi bir iligkiye rastlanamadi (her
biri i¢in p>0.05).

18) Calisma grubunun tedavi dncesi Akne Yasam Kalite Olcegi’nin ve Skindeks-
29’un puanlar ile Allen-Smith Derecelendirmesi arasinda herhangi bir iligkiye
rastlanamadi (her biri i¢in p>0.05).

19) Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon skalalarindaki puan ortalama
lar1 nin tedavi 6ncesinde tedavi sonrasina gore daha yliksek oldugu bulundu (her biri
icin p<0.05).

20) Tedavi sonrasinda, her iki tedavi rejimi uygulanan hasta gruplari arasinda
Skindeks-29’un semptom, emosyon ve fonksiyon puan ortalamalari agisindan
anlamli bir fark bulunamadi (her biri i¢in p>0.05).

21) Tedavi 6ncesinde ve sonrasinda Akne Yasam Kalite 6l¢egi ile Skindeks-29’un
emosyon ve fonksiyon skalalarinin skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski gézlendi.
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