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Tanimlama ve Patogenez

Akne vulgaris, deride, yiiz, syrt ve govdede yodun olarak

bulunan pilosebase foliklllerin konik inflamatuvar bir

hastalydydy# Oldukca syk gorulen bir hastalyk olup adolesan

ve geng eripkinlerin (11 ve 30 yap arasy) yaklapyk %80’ini

etkilemektedir® Akne vulgarisin nedeni giiniimiizde tam

olarak bilinmemekle birlikte multifaktdryel olduduna

inanylmaktadyt* Etyopatogenezinde baplyca 4 faktoior

oynar:

1. Sebase bezlerin hiperplazisi ve sebum étiminde artyp

2. Folikuler hiperkeratinizasyon (anamnal folikiler
deskuamasyon)

3. Bakteriyel poliferasyon

4. Ynflamasyon

Sebase Bezlerin Hiperplazisi & Sebum Uretiminde Artyp
Pubertede andojenlerin etkisi ile sebum Uetimi artar. Akneli
hastalarda sebase folikullerin geniplidi ve sebase bezéki
lobillerin sayysy artmyp#pyry sebum @étimi, hedef organ
olan pilosebase Unitenin artmyp cevabyna, ajin fazlalydyna
veya her ikisine badlydy® Lezyonlaryn asimetrik dadylymy,
tim sebase folikullerin etkilenmemesi, durmun, androjen
seviyesinden ziyade hedef ganyn apyry cevabyndan
kaynaklandydyny diipiindiiektedir®

Folikuler Hiperkeratinizasyon

Normal bir folikilde keratinositler limene tek tek huceler
halinde dokilir ve sonra atylyAknede ise keratinositler
prolifere olmuptur ve monofilamanlarla paketlenmip yodun
yad damlacyklary peklindedirAkne lezyonu ¢yplak gozle
gorilemeyen mikokomedon olarak baplar Komedojenezis,
korneositlerin anomal deskuamasyonla sebase folikiilde
birikmesiyle gériilii¥ Zamanla folikiil, yad, bakteri ve hiice
artyklary ile dolarAgyk ve kapaly komedonlar begjimlepit
Propionobacterium acnes kolonizasyonu da olursa
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inflamatuvar lezyon belirir Anormal deskuamasyon akne
lezyonlarynda erken ortaya c¢ykar ve keratinositlerin
proliferasyonuna ve anomal diferansiyasyonuna badlydyBu
durumu kontrol eden mekanizma tam olarak anlapylamamyp
olmakla birlikte lipid kompozisyonu, andojenler, lokal
sitokinlerin rollerinin oldudu kabul edilir®

Bakteriyel Proliferasyon

Propionobacterium acnes infeksiyoz olmamakla birlikte akne
patogenezinde ol oynamaktadyrP acnes, aknenin sebebi
dedildir ancak hastalydyn inflamatuvar sécini baplatan en
onemli etkendir®® Derideki P acnes sayysy ile akne piddeti
genelde koele dedildir P acnes, folikiil kanalynda kolonize
olur. Burada nasyl codaldydy acyk dedildir ancak bu dlegtsiz
bakterinin folikiilde kolonizasyonu inflamasyonu baplatyr

Ynflamasyon

Akne lezyonlary genellikle mikkkomedon halinde baplar
Komedojenezisin baplamasy sebum iceridinin dedipmesi ve
muhtemelen linoleik asit miktarynyn artmasyna badlan-
maktadyr® CD 4 lenfositler folikiil duvaryny istila eder}eonra
olay yerine nétofiller gelir. Kanalyn riiptiie olmasyyla lipidler
korneositler ve bakteriler demise ekstravaze olurSitokinler
inflamasyonda tetikleyici ol oynarlar®®

Akne patogenezinde ol oynayan faktérlerin daha iyi
anlapylmasy tedavi agysyndan dnemlidPatogenezin
multifaktéryel olmasy tedaviye kombine tedavilerle baplamayy
ongdrmektedir.
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Topikal Tedavi

Topikal Retinoidler

Topikal retinoidler, akne tedavisinde 1962'den beri
kullanylmaktadyrTopikal retinoidler prekiirsér lezyon olan
mikrokomedonlaryn olupmasyny inhibe ed&omedonlaryn
sayysyny azalgmtiinflamatuvar etki gosterir foliktler epitelin
anormal deskuamasyonunu &nley dider ilaglaryn
penetrasyonunu kolaylaptyrsas etkisi mikokomedonlary
azaltarak yeni lezyon gelipimini 6nlemektir?

Retinoidler bircok farkly etki mekanizmasyna sahiptipidemmal
proliferasyonu ve diferansiyasyonu dizenldProstaglandin,
l6kotrien, interferon gamma, IL-1 alfa gibi proinflamatuvar
sitokinleri inhibe edeek ve nétofil kemotaksisini 6nleyeek
inflamasyonu baskyla? Retinoidler tek baplaryna veya
kombinasyon tedavisi olarak akne tedavisinin dnemli bir
kysmyny oluptur. Retinoidler mikrokomedonlaryn sayysyny
azaltmakla birlikte tedavi kesilince komedonlata hyzla artyp
olabilir. Bu da remisyonun uzun stimesi i¢in bakym tedavisini
cok iyi olmasyna ipat etmektedir

Aknede kullanylan birgcok etinoid tipi vardyr: Tetinoin,
adapalene, tazaotene izotretinoin, motretinid, retinaldehit
ve beta retinoil glukuronid.* Her birinin kimyasal yapylary
farkly olup, farkly yollatan komedon ve mikiokomedon
olupumunu 6nlerler Tazaroten Amerika’da tanymlanmyp olup
Avrupa’da akne tedavisi icin lisans almamyptyr

Tretinoin: Tretinoin, Gzerinde ilk calypylan topikaktinoid
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olup, komedon ve inflamatuvar lezyonlary azalty6 0.025,
% 0.05, % 0.1’ lik krem, % 0.025, % 0.01’ lik jel, % 0.05,
% 0.1 ve % 0.2'lik solusyon peklinde 3 fonulasyonu vadyr
Konsantrasyon ve fomulasyonlary ilkeden Ulkeye
dedipmektedir Tretinoin kutendz iritasyon yapabilirDeride
eritem, deskuamasyon, yanma, kapynty olabfliBu yiizden
tretinoin tedavisi diiplik dozda baplanmalydyiolerabilite
problemlerinden 6tlrt tretinoinin mikrosfer jel ve polimer
krem olarak 2 yeni fomulasyonu geliptirilmiptirBunlar selektif
olarak folikiilde lokalize kaldyklaryndan derideki konsantrasyonu
ve iritasyonu da daha az olmaktady¥ Oniki hafta siire ile
glnde bir kez uygulanan tetinoin akne elemanlary tzerinde
etkili olmaktadys®

Adapalen: l1I. kupak bir etinoiddir. % 0.1'lik jel, krem, solusyon
formunda bulunur. Adapelen tretinoine gére daha iyi tolere
edilir>” Yapylan bir metaanalizde akne tedavisinde 12 hgd
sure ile kullanylan adapalen % 0.1 jel, % 0.025'lik &tinoinle
karpylaptyryldydyndaitroin kadar etkili bulunmuptur®

Yzotretinoin:Yzotetinoin (13-cis retinoik asit) % 0.05’ lik jel,
% 0.05 ve % 0.1lik kem formunda bulunur. Yzotetinoinin
topikal formunun etkileri oral formundan cok farklydyiopikal
izotretinoin sebum Uketimini azaltmaz? Etkileri topikal tetinoine
benzer ancak daha az iritasyon yapar

Tazaroten: Bu yeni geliptirilen asetil etinoid hyzla aktif
metaboliti olan tazarotenik asite hidiolize olur Avrupa’ da
psoriasis, Amerika'da ise psoriasis ve akne i¢in endikasyon
almypty®b6 0.05 ve % 0.1'lik kem ve jel fomunda bulunur.
Klinik galypmalada akne tedavisinde dider etinoidler kadar
etkili bulunmuptur™® Hafif bir iritasyon dypynda ciddi yan etkisi
bulunmamaktadyr

Retinaldehit: Keratinositlerdeki dodal A vitamini
metabolizmasynda anahtar bir ara molekiil olanatinaldehit,
all trans retinoik asite donupeek diupik konsantrasyonlata
topikal retinoik asit gibi etki eder' Yapylan hayvan
calypmalarynda komedolitik aktivitesi gosterilen ilag, iyi taer
edilir. Retinaldehitin ayny zamanda in viw P acnes
prolifrasyonunu da inhibe ettidi gosterilmiptit=

Retinoil beta glikuronit: Retinol ve retinoik asit beta glikuionit
ve retinoil beta glikuronite metabolize olur Retinoil beta
glikuronit kullanylarak yapylan 39 hastalyk bir calypmada 18
haftalyk tedavi ile akne lezyonlarynda azalma anlamly
bulunmuptur? Retinoil beta glikuronit ayny zamanda iyi tolex



edilir.

Motretinid: Motretinid 2. kupak monoaomatik retinoiddir.
Etkisi de yan etkisi de ttinoinden daha azdyrYsvig’'de
%1'lik krem ve solusyon fomunda bulunmaktadyr
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Topikal Antibiyotikler

Topikal antibiyotikler hafif inflamatuvar akne tedavisinde
endikedir En syk kullanylanlary klindamisin ve esitnisindir.
Dider topikal antibiyotikler diiptik etkinlik ve yliksek yan etkiie
nedeniyle tecih edilmezler Topikal antibiyotikler deri
ylizeyindeki ve dolayysyyla folikiildeki P acnes sayysyny az=ltyrl
Kemotaksiyi de inhibe edeek antiinflamatuvar etki de
gosterirler Dolayly olarak antikomedojenik 6zellikleri
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de vardyr ki bu en yodun olarak klindamisinde géze carparf
Topikal antibiyotikler dider topikal tedavilee gére daha az
iritasyona sebep olurlarOral antibiyotiklere gére daha yavap
ve daha az etkilidirler Etkisi yavap oldudundan ve bakteriyel
direnc gelipimi nedeniyle tek baplaryna kullanylmasy 6nerilrhez.
Benzoil peoksitle kombine edildiklerinde P acnes dinci riski
de azalyrTopikal antibiyotik tedavisi inflamatuvar lezyon
geriledidinde veya hi¢ gerilememipse kesilmeli veya benzoil
peroksit ve oral antibiyotik ile kombine edilmelidif

Klindamisin

Akne vulgaris tedavisinde klindamisinin topikal olarak etkili
oldudu 1970’lerin sonlarynda bulunmuptuf % 0.1’ lik
solusyon, jel ve losyon peklinde bulunmaktad¥lindamisin
%1 ve benzoilpeoksit % 5 jel kombine olarak kullanylmyp ve
klindamisin veya benzoil peoksitin tek baplaryna
kullanymlaryndan daha etkili bulunmuptidrNadir olmakla
birlikte topikal klindamisin fosfat ve klindamisin hidoklorid
tedavisi sonrasy psodomembrandz kolit bildirilmiptit

Eritromisin

Eritromisin akne tedavisinde iyi bilinen, etkili bir topikal
antibiyotiktir. Sebase bezlerin kanallaryndaki P acnes ve
mikrokoklaryn sayysyny azabrl, % 2 solisyon, % 2 lem,

% 2 ve % 4 jel peklinde bulunmaktadyBenzoil peoksit,
tretinoin veya cinko ile kombine edilmip pekilde de
bulunmaktadyr ki bu kombinasyonlar P acnes dinci riskini
de azaltyr®

Topikal antibiyotik kullanymynda dikkat edilmesi geken
hususlar

r Sadece orta-piddetli akne tedavisinde kullanylmalydyr

r Antibiyotik monoterapisinden kacynylmaly, topikal
retinoidlerle kombine edilmeli, antibiyotikler 2 aydan
uzun sue kullanylacaksa benzoil paksit eklenmelidir

r En az 6-8 hata en fazla 12-18 hafta kullanymy &nerili.
Ancak hasta dider tedavileri tolee edemiyorsa veya
antibiyotide cevap cok iyi ise sig uzatylabilir

r Tedavi tekrarlanacaksa bir dnceki antibiyotik etkili olmupsa
ayny antibiyotik kullanylmaly, etkisiz kalmypsa, antibiyotik
dediptiriimelidir

r  Antibiyotik kurleri arasynda en az 5-7 giin benzoil peksit
kullanarak direncli organizmalar deriden temizlenmelidir

r Kimyasal yapylary benzemeyen antibiyotiklerin ep zamanly
kullanymyndan kagynylmalydyr

r Kadynlada gerekli olursa homonal tedavi ile kombine
edilebilir
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Benzoil Peroksit

Benzoil peoksit, topikal akne tedavisinde kullanylan guvenli
ve etkili bir ajandyr Gugcli antimikrobiyal ve zayyf
antiinflamatuvar ve antikomedojenik etkiye sahiptit %1-10
arasynda dedipen cok ¢epitli konsantrasyordarbulunmaktadyr
Hicbir topikal antibiyotik, benzoil pepksitten daha etkili
bulunmamyptyfOral veya topikal antibiyotik tedavisi syrasynda
P acnes diencinin minimuma indirilmesi igin tedaviye
eklenmelidit? Benzoil peoksit, topikal antibiyotik ile kombine
kullanyldydynda tek bapyna kullanymynaegdaha etkili
bulunmuptur ve daha iyi tolee edilir®* Kullangymyny kysytlayan
etkileri konsantrasyona badly ortaya ¢ykan iritasyon, kiuk
ve kyyafetleri boyamasydigritem, deskuamasyon ve kapynty
ile ortaya ¢ykan bir iritan dematit yapabilir Bu durum, genelde
tedavinin ilk giinlerinde olur ve devamynda azaRft Retinoik
asitle kombine olarak kullanylmasy hafdrta piddetteki akne
icin ideal bir tedavi segenedidir
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Dider Topikal Akne Tedavileri

Azeleik Asit

Azeleik asit, dodal olarak bulunan bir dikarboksilik asittir
Aerobik ve anaewobik bakterilere karpy antibakteriyel etki
gOsterir keratinizasyonu inhibe ederantiinflamatuvar etkisi
vardyr* Aknenin hem inflamatuvar hem de non inflamatuvar
lezyonlaryna etkilidir% 20 krem formunda bulunur. Yapylan
calypmalar komedonal ve inflamatuvar aknede azeleik asitin
dider topikal tedaviler kadar etkili oldudunu géstemektedir™®
Azeleik asite karpy bakteri dinci bildirilmemiptir*®

Salisilik Asit

Salisilik asit, topikal keratolitik bir ajandy®kne tedavisinde

% 0.5-% 10 konsantrasyonlata kullanylyt Yritasyon, kurluk,
ertem ve soyulma yapabilirYiksek konsantrasyonda uzun
sireli kullanymlary salisilat toksisitesi yapabfiir Daha yiiksek
konsantrasyonlary kimyasal peeling iplemleri syrasynda kulianyly
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Sistemik Tedavi

Oral Antibiyotikler

Antibiyotikler, akne tedavisinde 30 yyly apkyn eilir
kullanylmaktadyrSistemik antibiyotik kullanymynyn temel
endikasyonu orta ve piddetli inflamatuvar aknedi?
Ynflamatuvar mediyatorleri sentezleyé®acnesinbiyimesini
suiprese eder Ayny zamanda tetrasiklin ve eribmisin gibi
antibiyotiklerin antiinflamatuvar etkileri de vadyr Antibiyotikler
komedon olupumunu da komedojenezisi tetikleyen perifolikiiler
lenfosit infiltrasyonunu 6nleyeek azalty? P acnes mokrolidler,
tetrasiklin, penisilin, klindamisin, aminoglikozidler
sefalosporinlertrimetoprim ve sulfonamidler gibi farkly syt
pek cok antibiyotide karpy duyarlydyrAntibiyotidin akne
tedavisinde etkili olabilmesi i¢in P acnesin mlifere oldudu
pilosebase folikiiliin yaddan zengin ortamyna ulapmasy ejeir.
Penisilinler ve sefalosporinler hidfilik olduklaryndan etkili
dedillerdir. Klindamisin ve trimetoprim-silfometaksazol yan
etkilerinen dolayy pek temih edilmezler Akne tedavisinde
tercih edilen antibiyotikler tetrasiklin, doksisiklin, minosiklin,
eritromisin, trimetoprim ve azitomisindir. Akne tedavisinde
oral antibiyotik dozu dedipkendirTetrasiklin i¢in ortalama
doz yemekleden 1 saat dnce giinde 1gr peklindedir
Lezyonlada duzelme varsa 1-2 ay sonra doz, 500 mg/guine
indirilir ve 1-2 ay daha devam edilirDoksisiklin ve minosiklinde
baplangyc¢ dozu 100-200mg/giin idame dozu ise 50mg/giin
dirr. Ancak ¢odu Kklinisyen dozu azaltmadan iyilepme sonrasy
tedaviyi keserEritromisin dozu 1gr; TMP 300mg peklindedir
Azitromisin ise hatada 3 kez 250mg peklinde verilit Aknede
oral antibiyotik tedavisi 4 ay sudurilmelidir. (Tablo 1)

Tablo 1.

Grup ady Antibiyotik Doz Sure  Yan etki

Tetrasiklinler Tetrasiklin 250-500mg

Oksitetrasiklin giinde 2 defa

4-6 ay GIS yan etkiler
Vaginal kandidiyazis
Ag kamyna alynma

Doksisiklin zorludu

Makrolidler Minosiklin 50-100mg 4-6 ay GIS yan etkiler

glinde 2 defa Fotosensitivite

100 mg glinde 4-6ay \ertigo

1 defa Oral mukoza ve

deride

Yeni yaklapymlar: Eritromisin 500mg g 4-6 ay hiperpigmentasyon
Tetrasiklinler Ginde 2 defa Pahaly

GIS yan etkiler

Makrolidler Limesiklin 150-300mg/gun 4-6 ay Vaginal kandidiyazis
P acnes dienci
ortaya gykar

Azitromisin 250mg 4-6 ay GIS yan etkiler

haftada 3 gun
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Cok uzun sueli oral antibiyotik tedavisi diengli bakteri
gelipimine neden olabilir

Tetrasiklinler a¢ kanyna alynmalydydoksisiklin ve minosiklin
emilimi yemekle alyndydynda pek etkilenmeztiasiklin ve
makrolidler givenli ilagladyr ve sadlykly bir yetipkindetin
laboratuvar analizleri geektirmez. Tedavi syrasynda gram
negatif folikuliti gelipebilir Klebsiella, psddomonas, poteus
veya enteobacter'e badly gelipen bu duum etkili
antibiyotiklerle ve/veya izogtinoin tedavisi ile baskylanmalydyr
Eritromisin ve tetrasiklin gastointestinal iritasyon, vulvovaginal
kandidiazis, fotosensitivite yapabilifTetrasiklinler kemik ve
diplede pigmentasyon yapabilir oniki yapyndan kugik
cocuklarda ve gebelede kontrendikedit Benign intrakraniyal
hipertansiyon ve Sweet sendmu nadir gériilen yan etkileridif®
Doksisiklin ve minosiklin, tetrasikine gd yadda daha iyi
¢ozunur ve pilosebase folikule iyi penetrolur. Tetrasikline
gore daha az gastointestinal yan etkileri vadyr Doksisiklin,
dider tetrasiklinlee gore daha fotosensitizandyr Minosiklin,
bapadrysy, vertigo, hiperpigmentasyon yapabilkyryca
otoimmun hastalyklary (SLE benzeri sendn, PAN, otoimmun
hepatit) tetikleyebilir Grtikeryan reaksiyon veya pankeatit,
hepatit, seum hastalydy gibi hipersensitiviteaksiyonlaryna,
miyokardiyal nekmoz ve hepatotoksisiteye badly 6lime sebep
olabilir.*®

P acnes dienci 1978'lerde %20’'lerde iken,1996'da % 62'ye
yiikselmipti® Direng gelipimi eritomisinle daha syk, tetrasiklin,
doksisiklin ve trimetoprimle daha az ve minosiklinle ¢cok
seyektir.1°
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Hormon Tedavisi

Hormon tedavisi kadynlada aknenin her tipinde izotetinoine
iyi bir altematiftir. Etkisi andiojenlerin sebase bez ve folikiler
keratinositler Gizerine etkilerini azaltarak andijenin uyardydy
sebum uretimini baskylamaktyr® biddetli seboe, androgenetik
alopesi, hirsutismus ve akne (SAHA sendmu) birliktelidinde,
ge¢ baplayan aknede, (akne tada), ani baplayan piddetli
akne olgularynda, antibiyotiklez direngli aknede, ovayan ve
adrenal hiperandmjenizmi olanlarda ayryca izottinoin tedavisi
sonrasy kysa sgdle relapsy olan kadynlda endokrin araptyna
gereklidir**

Hiperandrojenizm araptynasynda istenmesi geken tetkikler:>
DHEAS

Total testesteon

Serbest testestan

LH/FSH orany

Prolaktin

17 OH progesteion

Bu hormonlar menstrual siklusun luteal fazynda deder
lendirilmelidir. Androjenler adrenal bez veya ovayan kaynakly
olabilir. DHEAS > 8000ng/ml ise adrenal timdrden pUphe
edilmeli ve bir endokrinologa yénlendiriimelidirBazy adenal
timorler testesteon da Uretebilirler 4000-8000 arasy DHEAS
seviyesi konjenital adenal hiperplazi ile ilpkili olabilir Total
testestepn seviyesinde artyp LH/FSH oranynda yiikselme
polikistik over sendomunu dipindurir Bu sendiom, diizensiz
menstrual peryod, infertilite, obesite, insulin dienci, hirsutismus
ile karakterizedir Seum testosteonunda apyry yiikselme over
timdrlerinde goérulir Serum androjen seviyesi dénemsel
dedipiklikler gosteebilecedinden tedaviye veya detayly
araptymaya baplamadan 6énce testler tekrarlanmalydit
Semumda androjen yiikseklidi olan kadynlataki aknede
hormon tedavisi kullanylyr; andjen seviyeleri namal olmasyna
karpyn inatcy inflamatuvar aknesi olan hastatia da hormon
tedavisi etkili olmaktadyf Genellikle bu kadynlar

= = = = = =

Dermatose

A

menstruasyondan once aknelerinin piddetlendidini, derin
nodullerin ortaya ¢yktydyny ifade ederlgeri yadly veya kur
olabilir. Alynda veya ¢enede komedonlar veyr ve antibiyotik
tedavisine cevap vanez. Boyle hastalada hormon tedavisi
olarak oral kontraseptifler kullanylabili-6 siklus uygulamaya
radmen cevapsyz ise sminolakton eklenit

Ostrojenler

Hiperandrojenemi durumlarynda verilecek yeterli miktataki
Ostrojen sebum Urtimini azaltyr Sebum dretiminin
baskylanmasy icin gekli 6strojen ovulasyon stpesyonu igin
gerekli miktardan daha fazlady! Ostrojenler, gonadotropin
salynymyny azaltarak ve karacidersex homonu badlayycy
globulin sentezini uyararak andojen seviyesini azaltytJzun
sureli 8strojen tedavisi alan hastalara pap smear ve meme
muayenesi yapylmalydyayhty ve hipertansiyon riski agysyndan
uyanyk olunmalydy®strojen tedavisi 6ncesi yarar zarar orany
iyi hesaplanmaly potansiyel yan etkiler akyldan

cykarylmamalydyt

Siproteron asetat

Progestasyonel bir anti andojen olup androjen reseptor
blokeridir. Ylag (2mg) 35 veya 50 pg etiniléstradiol ile kombine
edilmip pekilde bir fomulasyon halinde bulunmaktadyr
(Diane®). Erkekte feminizasyona neden olyrbu yiizden
sadece kadynlata kullanylyan etkileri: menstual diizensizlik,
memede hassasiyet ve blyume, bulanty, kusma, bacak
6demi, bapadrysy ve melasnia.

Spironolakton

Hem androjen reseptér blokeri hem de 5 alfa ediktaz
inhibitériadir. Ginde 2 defa 50-100mg dozunda
kullanyldydynda sebum étimini azaltyrt Hiperkalemi,
menstuasyon diizensizlidi, memede hassasiyet, bapadrysy,
halsizlik gibi yan etkileri vadyr

Flutamid

Androjen reseptor blokeridir ve postat kanseri tedavisinde
kullanylyrAkne tedavisinde oral kontraseptifler kombine
edilerek 250mg dozunda kullanylabilirTedaviye 3 ay devam
edilir. Fatal hepatit riskinden dolayy kullanymy synyrhfdyr

Oral kontraseptifler

LH ve FSH'y inhibe edesk ovaryan androjen sentezini azaltyrlar
Oral kontraseptifler steroid hormon badlayycy globulin sentezini
de artyrarak serbest testosten diizeyini dipiirurlef Ayryca

bir kysmy mgestin de icediklerinden andmjen reseptdrlerini



bloke eder bir kysmy da 5 alfaediktazy inhibe eder
Ostrojenler, endometrium kanseri riski nedeniyle mgestinlerle
kombine edilerek kullanylyOral kontraseptifler ayny zamanda
ovulasyonu da dnlerlerBazy pogestinlerin intensek andojen
aktivitesine sahip olduklaryndan akneyi alevlendbilecekleri
sdylenir Bu 6zellik 2. ve 3. kupak pogestinlede daha azdyf

En ciddi yan etkisi tomboembolidir. Yeni formulasyonlada
Ostrojen dozu azaltylarak bu risk minimuma indirilmiptik
Memede hassasiyet, bapadrysy, halsizlik dider yan etkileridir

Glikokortikoid

Diplik doz glikokortikoidler adenal androjen sentezini
azaltyrlar 11 veya 21 hidioksilaz eksiklidi ile ilipkili DHEAS
ylkseklidginde kullanylyGlikokortikoidler ayny zamanda
alevlenmelede veya c¢ok piddetli inflamasyon dwmlarynda
da birkag hafta suire ile kullanylyDupiik doz 2.5-5mg pednizon
veya 0.25-0.75 mg deksametazon giinde 1 defa yatarken
verilit Deksametazon adenal supresyon yapabilirHastalara
tedavinin 2-3. ayynda ATH stimulasyon testi yapylmaly ve
adrenal supresyon olup olmadydy konit edilmelidir.2®

GNRH agonistleri

Nafarelin, [6prolid, buserelin gibi GNRH agonistleri hipofizden
siklik LH, FSH salynymyny bloke edkrovaryan androjen
sentezini inhibe ederlerNet etkisi ovalyan steoidogenezisi
inhibe etmektir* Bu ajanlar oral olarak verilmez, nazal sy
veya injeksiyon peklinde uygulanyullanymlary, maliyeti ve
yan etkilerinden ( bap adrysy, menapozal semptomlkemik
erimesi) dolayy synyrlydyr

Hormon tedavisinde iyi sonug¢ almanyn anahtary uygun hasta
secimidir Endokrin anomallik varsa veya klasik tedaviye
cevap yoksa homon tedavisi tecih edilir. Menstrual diizensizlidi
olanlar veya ayny zamanda kontrasepsiyon da dipinen
kadynlara oral kontraseptifler uygun se¢imdiHormonal
tedavinin amacy, sebum (gtimini azaltmak oldudundan ve
akne patogenezinde etkili dider faktorleri de hedef alabilmek
icin topikal antibiyotik veya etinoidlerle kombine edileek
kullanymy daha faydalydifr
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Oral Retinoidler

Yzoretinoin

Oral izoretinoin (13 cis-retinoik asit) akne tedavisinde 20 yyly
apkyn bir stedir kullanylmaktadyrAkne patogenezinde ol
alan major etiyolojik faktorlerin timiine etkili tek ajandyt
Sebum Uretimini baskylarkomedon olupumunu onley deride
P acnes kolonizasyonunu azaltyantiinflamtuvar etkisi
vardyr-* Uzun siien remisyon oranlary ile bugiin igin aknenin
en etkili tedavisidir Yzottinoin ¢ok piddetli nodulokistik akne,
uzun sueli topikal veya sistemik tedaviler cevapsyz akne ve
syk tekrarlayan akne tedavisinde kullanyt§rAyny zamanda
akne fulminans, gram negatif folikdilit, piyodema fasyale ve
piddetli akne ozasede de kullanylgr

biddetli nodulokistik aknenin oral etinoide cevaby dramatiktir
Genellikle 4- 6 aylyk tedavi yeterli olmaktadystuller papdl
ve nodiilleie gore daha hyzla diizelity iz ve omuzdaki lezyonlar
da govdeye goe daha hyzly cevap verittki tedavi bapladyktan
1-2 ay sonra ortaya ¢ykar ve tedavi kesildikten sonra da bir
siire devam eder*®

Doz 0.1 mg/kg ile 2 mg/kg arasynda dedipir1 mg /kg/gin
kullanymy sewktir. Tedaviye kimulatif doza ulapana kadar
devam edilir Kimiilatif doz: 120-150 mg/kg dyr YIk ay
0.5 mg/kg/giin peklinde baplayyp toleredebiliyorsa 1mg//gire
yiikseletilebilir Yzotetinoin tedavisi syrasynda bapka tedavi
kullanmaya gerek yoktur Eder piddetli inflamasyon varsa 2-
6 hafta kadar 0.5-1mg/kg/giin oral prednizon geekebilir*’
Mukokutenoz kuuluk yaptydy icin keratolitik ve kutucu
tedaviler kullanylmamalydy¥an etkileri: Mukokuten6z kuuluk,
dudaklarda kuruma ve ¢atlama. S aureusa badly sekonder
infeksiyon olabilir bu durum topikal antiseptik veya oral
antibiyotiklerle tedavi edilir Tedavinin baplangycynda kas
adrysy, syrt adrysy veya hafif bapadrysy ol&hKat bunlar
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tedavinin ilerleyen zamanlarynda diizeliBurun kanamasy da
gorilebilir. biddetli bap adrysy, gece goriipiinde azalma veya
psikiyatrik poblemler olursa ilag kesilmelidif® Seum yadlary
belli aralarla kontrol edilmelidir. Teratojen oldudu icin kadyn
hastalara gebelik testi yapylmadan ila¢ baplanmamalydye
tedavi syrasynda ve tedavi sonrasy 6 taafyebelikten
korunmalydyHatta hastanyn gebe olmadydyndan emin olmak
icin tedavi, menstuasyonun 2. veya 3. gunl baplanmalydyr
Yapylan bir calypmada izattinoin kullanymy ile psikiyatrik
semptomlaryn ilipkili olmadydy gosterilmiptivzun sureli
retinoid tedavisi osteopooz ve osteofit olupumuna neden
olabilir.®® Yapylan pospektif bir calypmada daetinoidin
kemikler tizerine diek etkisinden bahsedilmektedit* Daha
az yan etkisi olan mikonize formulasyonlu yeni bir oral
retinoid Gzerinde calypylmaktadyr

Ylac tok kanyna alyndydynda % 40’y ac k@na ise % 20'si
emilmektedit Yla¢ kullanylyrken karacider fonksiyonlary ve kan
yadlary kontol edilmelidir. Tetkikler 4 ve 8. hatalarda yapylyr
eder nomalse, doz artyrylmyyorsa ve hastanyn risk faktorleri
yoksa tekrarlamaya geek yoktur Hpertrigliseritemi ve
hiperkolesteplemi hastalaryn % 25’ inde gorulmiptirncak
tedavi kesildikten sonra hyzla namale doner. Karacider
fonksiyon testlerinde anomallik % 15 hastada ortaya ¢ykar
ve tedavi kesildikten 2-4 hafa sonra nomale doner.
Yzotetinoin tedavisi sonrasyekiirans goriilebilir Bir calypmada
hastalar izotetinoin tedavisi sonrasy 3 yyl izlenmip % 38’ inde
niiks olmamamyp, % 17’sinde akne topikal tedavi ile, %
25’inde oral antibiyotik ile kontrol altyna alynmyp, % 20’sinde
de ikinci kez isotetinoin tedavisi kullanmak geekmiptir?
Nks riski 16 yapyn altynda ve kadyrdardaha fazladyrYine
229 hastalyk bir calypmada hastalar izetinoin tedavisi sonrasy

5 yyl izlenmip %30 unda niks goralmuptér

Relapsa neden olan faktorler:

r Dupik dozla tedavi (0.1-0.5mg/kg/giin)
r Pbiddetli akne

r  Uzun stien akne (> 6 yyl)

r Polikistik over sendomlu hasta

r 25 yapyndan blylk kadyn hasta

r 16 yapyndan kiguk hastalar

r Govdedeki akne lezyonlary

Tedavi sonrasy ilk yyldelaps daha syktyB yyldan sonraelaps

daha seyek gorulir Tedaviye topikal etinoidle devam etmek
mikrokomedonlary kontol ederek relapsy azaltyr

Dermatose
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Genel Tedavi Onerileri

Bugiin icin pek ¢ok etkili akne ilaglary mevcut olmakla birlikte
akne hastalaryna genel 6nerilele de bulunulmalydyfedaviden
once iyi bir anamnez alynmalydyullandydy kozmetik trtinleri
deri temizleme ve bakym alypkanlydy, daha 6nce akne tedavisi
alyp almadydy 6nemlidibaha 6nce kullandydy akne ilaglary,
tedaviye cevap ve tolerabilite agcysyndan ipucudékneyi
artyran hehangi bir faktor olup olmadydy sodmalydyrAyryca
ailede ciddi akne pioblemi ve akne izleri olan kimse varlydy
sorgulanmalydyr; zira bu hastalaa da ayny risk s6z konusu
olabilecedi icin agresif tedavi geekebilir'2

Beslenme
Her ne kadar genel bilgi bazy yiyeceklerin akneyi adydy
yoniinde ise de bugiine kadar yapylan calypmalar bunun



dodru olmadydyny gosteriptit® Yadly veya karbonhidratly
yiyeceklerin sebum Uetiminde veya aknede etkili olmadydy
ancak duptik kalorili diyetin DHEAS seviyesini azalttydy bilihir
Cordain ve ark. batydaki hipaglisemik beslenme alypkanlydynyn
hiperinsulinemiye yal actydyny ve bunun da |BFF badlayan
protein 3, androjenleri etkileyeek sebase bez ve folikiler
keratinizasyonu etkileyen bir endokrin déngiyi baplattydyny
ileri simiipledir.*

Cinko

Cinko, kemotaksiyi, 5 alfa ediktazy, TNF alfa Getimini
inhibe ederken, supeoksit dismutazy aktive eder
Noniflamatuvar lezyonlara etkilidirama komedonlara etkisizdir

Bir calypmada ginkonun inflamatuvar lezyonlary %17 azalttydy
gosterilmiptir® Ancak hastalaryn sarm ve derisinde ginko
seviyesi nomaldir. Cinko, fototoksik olmadydy icin yazyn
givenle kullanylabilir (200 mg/glin) ve tetrasikline alteatif
olarak dupunulebilir

Deri bakymy

Bir ¢ok insan aknenin kétl hijyene badly olduduna inanyr
Akne hastalary, yadlanmayy da azaltmak icin ytzlerini cok syk
yykarlarAncak syk yykamanyn akneye iyi geldidini s6yleyecek
bir kanyt yokturOvupturarak ve sert bir pekilde yykama aknenin
inflamatuvar fazyny alevlendibilir. Hastalar yizlerini ginde

en fazla 2 defa, ylyk su ile ve paraklary ile yumupak haketlerle
yykamalydyr* Sert kumap veya fyrca kullanymyndan
kagynylmalydyBu tir abraziv uygulamalar folikiilin fiziksel
bltunlidldni bozar ve lezyonda artypa sebep oligozmetik
artnler kullanylyyorsa non komedojenikler t@h edilmelidir.
Genel olarak losyonlar ve yad bazly drinlejel bazly ve
siklometikon, dimetikon gibi silikon tievleri iceen fondotenlere
gore daha az komedojeniktirler Ayny pekilde toz pudralar
sykyptyrylmyp pudralaraegdiaha az komedojeniktirler
Klorheksidin veya triklosan gibi antibakteriyel ajan icen
sabunlar P acnese etki etmezleHatta bu sabunlar iritasyona
da neden olabilirler ve akne tedavisinde kullanylmasy
onerilmez?

Hastalar tedavinin etkilerinin ortaya ¢ykmasy igin birkag haf
beklemeleri, hatta bu ilk hatalarda lezyonlada artyp
olabilecedi, tedaviyi kesmemeleri konusunda uyarylmalydyr
Tedaviye cevabyn ancak ilaglaryn diizenli ve dnerilen pekilde
kullanylmasy ile miimkiin olacady, kysaeliitedavilerle sonug
alynamayacady da anlatylmamalydyr
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Kaynaklar

1. Gollnick H, Cunliffe W, Berson D et al. for the global alliance
to improve outcomes in acne: management of acne aeport
from global alliance to improve outcomes in acne. J Am &ad
Dermatol 2003;49:1-37.

2. Garner SE. Ane Mlgaris. Eds. Wliams H, Bigby M, Diepgen
T, Herxheimer A, Naldi L, Rzany B. Evidence-based Dmatology
2003, London. BMJ Rublishing Group.87-115.

3. Wolf R, Matz H, Orion E. Acne and diet. Clin Dematol
2004,;22:387-393.

4. Cordain L, Lindebeg S, Hurtado M et al. Acne vulgaris: a
disease of westen civilization. Ach Dermatol 2002;138:1584-
1590.

5. Dreno B,Moyse D, Aliezai M, et al.multicenter randomized
comparative double blind contplled clinical trial of the safety
and efficacy of zinc gluconate versus minocycline hydchloride
in the treatment of inflammatory acne vulgaris. Dematology
2001;203:135-140.

Ek Tedaviler

Kimyasal Peeling

Hafif orta kimyasal peeling akne skarlary ve akne sonrasy
gelipen hiperpigmentsayonun tedavisinde faydalydyBu
tedavi ancak akne kontol altyna alyndyktan sonra kullanylabilir
Peeling icin kullanylan maddeler alfa hidsksi asitler (glikolik
asit), salisilik asit ve triklorasetik asitlr*® Salisilik asit, ayny
zamanda antiinflamatuvar etkiye de sahiptirSalisilik asit,
yadda ¢oziinir ve yad dolu folikllleg, suda ¢6ziinebilen
glikolik asite gore daha iyi penete olur.™*

Komedon Temizleme/Elektrokoter

Komedonlaryn bopaltylmasy iplemi hyzly sonug alyndydy igin
hastayy mutlu edetKapaly komedonlaryn bopaltylmasy syrasynda
lokal anestezi geekebilir Ydne uglu koter veya lazerle agylan
kuguk bir delik komedon bapaltmak icin kullanylabiliBu
iblemlerle birlikte kullanylan topikal etinoidler de yeni
komedonlaryn gelipmesini énleyecek ve mevcut komedonlary
da azaltacaktyr Acyk komedonlar folikiil agyldyktan sonra
cevresine yapylan basy ile bopaltyhtakrokomedonlar oral
veya topikal etinoid tedavisine pek cevap venez bu duumda
anestezi altynda bunlaryn bopaltyimasy cok faydatydyr

Fotodinamik Tedavi

Akne tedavisinde ¢ok 6nemli olduduna inanylan ultraviyolenin
sadece kysa si@li hyzly etki ettidi, uzun sah kullanymynyn
(6zellikle U\A) komedojenezis ve deri hasaryna neden oldudu
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gOsterilmiptir Fototerapi, P acnes i hedef alyr Hafif-orta
derecede aknesi olan hastalada synyrly dalga boylu ypynlar
ornedin mavi ypyk (415 nm), karypyk mavi veriyay ypyk (415
ve 660nm) 4-12 haftada akne lezyonlaryny azaltmaktadyr

Kortikosteroidler

Guglh topikal kortikostepidlerin kullanymy potansiyel yan
etkilerinden (atrofi, papulopustiler alevlenme, perioral
dermatit, streoid rozasesi, ebound dematit) dolayy synyriytiyr
kysa sieli kullanymy (7-10 gin) piddeli aknede 6zellikle akne
konglobata, akne fulminansta faydalydyfopikal stemidler,
oral izotretinoin tedavisi sonrasy olupan piyojenik granulom
benzeri lezyonlaryn tedavisinde de kullanylyr

Oral kortikostewidler piddetli akne tedavisinde inflamatuvar
lezyonlaryn sayysyny hyzla azaltmak icicitiezdilir. Pistiler
ve hemorajik lezyonlaryn azalmasy adryyy da azalyal
steridler akne fulminans tedavisinde de oral antibiyotiklerle
kombine edilerek kullanylyrGerileme olunca tedaviye oral
izotretinoinle devam edilir Oral steroid tedavisi adenal
hiperplazili hastalada da faydalydyt

Ynralezyonel steid tedavisi 2 hatadan daha kysa siede
olupan buyik inflamatuvar lezyonlata faydalydyrancak

atrofik skar riski vadyr Bunu énlemek igin kortikosteoid
lezyonun tam merkezine ve eritemli alan beyazlapana kadar
verilmelidic*
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