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ONSO Z

Derinin en yaygin hastalajzz olan akne vulgaris kozmotik etki-
leri nedeni ile psikolojik,ekonomik ve sosyal bir sorun halinde xar-
simiza gikabilir,

Birgok tedavi ytntemlerinin nygnlanmasina ragmen son yillarda
topik antibiyotikli solusyonlar lizerinde yapilan galagmalarirn yofin-
Ingn dikkatimizi gelkti.

Akne vulgeris tanmisa koydufumuz olpular lizerinde yopltafamiz
bu ¢eligmeda amacimiz,topik olarak defisik solusyonlarin .akné vul-
garisdeki etkilerini tartismakti.Bu nedenle 10 Nisan 1983 ile 10-
Kasam 1983 tarihleri arasinda Dicle {niversitesi Tap Fakiiltesi Der-
matoloji Ana Bilim Dalina miiracaat eden akne vulgaris tanisi koydu-
gumuz 32 olgu incelendi.

Dicle Universitesi Dermatoloji Ana Bilim Dala kurucusu olan
ve yetigmemde biiylk emekleri gegen Sayin Hocam Prof.Dr.Ataf Tagpinar
ile Sayan Hocem Dog.Dr.Orhan Baransii'ya ayrica tlm hocalarama en

derin glkranlarimi sunar,galigmamda bana yardimci olan mesai arka-

daglarima tegekkiiri bir borg bilirim.

Diyarbakir,1984 Dr.Misteyde DILEKTASLI
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GIRrRIS

AKNE VULGARTIS

Akne vulgaris pilo-sebase linitenin enflamatuar bir hastaligadir.
wpcne polymorphe juvenile" diye de bilinen bu klinik tablo,seborenin
seborenin en sik rastlanan komplikasyomlarindandir.(23,24,31).

Hecmelerle seyreden ve bilhassa 13-25 yaglari arasindaki geng-
lerde goriilen bu hastalik 25-30 yaglarina dogru soner,Genel olarak
seboreik bolgeler diye bilinen;yani sebase bezlerin gok oldugu yiliz,
sirt,omuz bagl ve gogliste yerlesir.(8,9,23).

' Bir akne vulgaris olgusunda;komedonlar,follikiiler papliller,
plistiiller,papiilo-plistiiller,iltihabi nodiiller ve ufak apseler gibi -
lezyonlarin birlikte bulunmnasi yani polimorfizm sdz konusudur,

Komedonlar aknelerin esas lezyonlari olup,yafg bezi fonksiyonu

ve keratinizasyon bozuklugu sonucu follikiiler orifisde clugurlar,

Komedonlaran follikiiler orifisi tikamasi sonucu follikiiller genigler

ve papliller olusur,Bunlara ise "Acne Papiilloza" denir,

Bu papiillerin tepesinde pUstuiler geligebilir,.Bu durumda geligen
akne gekline ise "Acne piistiiloza superficialis" denir.Komedonlar,
papiil ve pistiller iyilegtikleri zaman yerlerinde skatris birakmazlar,

Baza olgulardas iltihabi durum ilerliyerck daha derine yayilar
ve derma da etkilénmis olur, Boylece papiil ve plistiiller infiltre bir
hal alarak "Acne tiibero-piistiiloza" veya "Acne indure" denilen sekil-

ler olugur.( 23,24).

2.
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Etyopatogenez : Akne vulgarisin etyopatogenezinde birgok
raktorler etkilidir.Bunlarin baginda hormonal faktodrler gelmekte-
air.Akne vulgaris gogunlukla puberte ddneminde ortay¥a g¢ikar.Bu
dsnemde androjen ve dstrojenler de artmigtir.1940 yilinda testos-
teron verilerek akne olugturulmug ve bu hormonlarin akne olugumunda-
ki etkisi gosterilmistir.(8,21).

Androjenler,pilosebase iliniteleri ve sebumun miktarini artirir-
larken ostrojemler sebum liretimini azaltarak etki yaparlar.(8,24)
progesteponun pilosebase lniteye etkisi kesin olarak bilinmemektedir.

Adrenal korteks steroidleri ise androjenlerde artiga neden
olarak pilosebase iiniteyi etkilerler,

. Prolaktin,M«S«Ho , AeCeToHave TeS.H. gibi hipofiz hormonlarimin
insenda akne vulgaris olugturmasi goriiglinde fikir birligi yoktur.( 8 ).

Aknenin depigik tiplerinde bakteriyel etkinin Bnemi bﬁyﬁktﬁr.

insan derisinde pilosebase linitede lig grup mikroorganizma mevcuttur,

(27 )«
l-Anserobik difteroidler(asid olusturanlar):Corynebacterium

acnes ve propionibacterium granulosum

2-Gram pozitif ,kcagulaz negatifler:Stafilakok ve mikrokoklar

3-Lipofilik mantarler:Piyriosporum tiirleri.

Bu ilig mikroorganizma grubu da lipolitik aktiviteye sahiptir.
Selektif antibiyotiklerle inhibisyon yapilarak,sadece Corynebacteriu:
+il'es'in suprese edilmesiyle yag asidlerinde azalma oldugu gorulmigtiir,
( 2. )‘Lipaz aktivitesl mevcudiyetini g&stermek igin yépllaﬂ testlerde

ise gepgek lipaz aktivitesinin Corynebacterium Acnes'de bulundugu
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ortaya gikarilmigtir.(g, 27)$u halde Corynebacterium Acnes tarafindan
salgilenan lipolitik enzimlem,sebum trigliseridlerini hidrolize ede-
rek yag asidlerinin olugmesina yol agmaktadirlar.( 8 ).

Enflamatuar akneli gahislarain Corynebacterium acnes'e karga
jmmun bir cevap geligstirdikleri bilinmektedir.( 8). Aknelerde genetik
etkli hakkinda ok az galisma yapilmigtir.Akne vulgaris poligenetik
bir hastalaik olarak kabul edilmektedir.Nodlilo-kistik akne ile XXY
genotipi arasinda bir beraberlik bildirilmektedir.( 8,18).

Androjenik stimulasyon sonucu sebum iUretiminde artma olur,
Buna bagli olarak follikiillerde mikroflora gogalair.(27), Corynebac-
terium acnes tarafindan salgilanan lipolitik enzimlerin,sebﬁm tri-
%liseridlerini gerbest yag asidlerine (SYA) hidrolize etmeleriyle
SYA 'lerinin follikiiler differansiyasyonu de@isir.Bu da kil follikiil
agazlarandaki epitelisl hiicrelerin turn-overinin artmasina neden
olur ki bSylece folliklil agzinda epitel hiicrelere,sebum sekresyonun

ve baxterilerin eklenmesi ile komedonlar olusur.Daha sonra da enf-

lamatuar paplil,pistiil veya nodiiller ortaya gikar,Folliklil duvaranda

erken bir ndtrofil aktivasyonu ve bunu takiben lenfosit ve monosit-

lerdeénr zengin yofun bir infiltrasyon goriliir.(27),
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Tedavi

Akne tedavisi gliniimiize kadar birgok aragtirmalardan
gegmigtir.SiStemik ve topik uygulamalar degisik sekillerde kullani-
lagelmigtir.

Saklikla kullanmilan tedavi sekillerinden asagida bahsedilmigtir.

Sistemik tedavi

Antibiyotikler : Akne vulgarise etki edecek antibiyotikler
tizerinde birgok aragtirmalar yapilmigtir,.,Buna ragmen 1950 yillarindan
peri sistemik olarak akne ftedavisinde tetrasiklin tercih edilmektedir,
( 17),Bu antibiyotifin akne vulgarise etki mekanizmasa kesin olarak
bilinzemektedir.Ancak,sebum liretimini defistirmeden Corynebacterium
acnes'i suprese ettigi,lipolitik enzimlerin miktarani azaltti@a boy-
iece SYA'lerinin yapimini durdurarak akne geligmesini azalttigr lze-
rinde durulmaktadir.( 17),Bu antibiyotigin kullanimi sirasinda vaéi-
nitisler ve perianal kagintilar geligebilir.Vakalarin % 5 inde candi-
da slbicans mevcudiyeti gosterilaigtir.( 17) . Bundan bagka digler lize-
rindeki etkisi nedeniyle hamile kadanlara ve erigkin g¢agindan Once
gocuklara verilmesi sakincaladar.( 8,17).

Sulfosaxazol,sulfomethoxazol veya trimetoprim-sulfomethoxazol
(Bactrim,septrim) de akne tedavisinde kullanilmaktadar.( 18), Bu ajan-
lar kullanilirken nefrotoksik etkisi nedeniyle dikkatli olmak gerek-
lidir,

Yan etkileri nedeniyle tetrasiklin veya sulfamid grubu ilaglara
kullanamiyan kigilerde eritromycin oral olarak verilebilir.Bstolat
gekli digerlerine giore kolestatik etkiye sahip olduklarindanral olarak

dknenin tedvisinde kullanilmamalidir.(17),.Bag ddnmesi,vaginal kaginta
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gibi yan etkileri goriilebilir.( 14,18,25 ),
Klindamisinin akne tedavisinde oral kullanimi tartigmaladar.

Pseudomembrandz kolit ve diyareye neden oldugu iddia edilmektedir.

( 2,8,11,16,18,20),
Akne vulgarisin afir seyreden tiplerinde ise Dapson kullamil-
naktadar{ 8,9,18,19).

Hormonlarxr:
P ———————
Androjenlerin sebase glandlara etki yaptagi ve sebum ire-

timini artardagi bilinnektedir.(2l).Bu nedenle bilhassa adolesan ¢a=-
g1 gegmis erigkinlerde en iyi t:davi Ostrojenlerle saglanabilir.( 21),
Bazl otdrlere gore kadinlardaki sebum sekresyonu gogunlukla overler-
den salgilanan androjenlere bagladair.(2l), Ostrojen tedavisi sebumu

belirgin bir gekilde azaltmakta ayrica androjenik etki de zayifla-
makiadire( 21,23 ). :
Buna rafmen bu ilaglarin olugturabilecefi komplikasyonlar
nedeni ile kullaniwmi sinirlidar.Erigkin g¢afina gelmemig vakalarda
uzun kemiklerin epifizleri erken kapanir.krkeklerde feminizasyona ne-
den olur.Serebrovaskiiler bozukluklara,retinal trombiise,pulmoner em-

bolilere neden olabilir.(21,23). .

Oral retionidler ;

Yapilan galigmalarda oral retionidlerin sebase gland
aktivitesinde azalma yaptifi gOsterilmigtir.Agir akneli vakalarda
% 70-% 100 oraninda rezoliisyon goriildiigii bildirilmigtir.(9).
Teratojenik etkisi,chelitis,konjonktivitis,kscrusis gibi

in etkileri nedeni ile kullanami sainirladar,.(2,8,21,24).

-6~
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Oral ginko verilerck akne bulgularanin geriledifZi
4 twherbert ve Michaelsson tarfindan bildiriliigse de Wweismann ve ar-

padaglar: ginkonun etkili clmadazaini savunsuslardar.( 9) . (inko sul-~
fatla yapilan araglairma somu

clar: glvenilir olmadafaindan ginkonun

o

gkne tedavisindesi yeri tartigialadir.( 8,9,19).

rortikosteroidler;

a——

Antienflamatuar etkilerinden yararlamlarak afar
axzne olgularanda kullanmilarlar.su olgularda oral kertike steroid-
lerin antibliyotililerden daha etkili olabilecegi edslerilnigscde
rortikosteroidlerii yan ethilerdi dliginiilerck duvllanmaminda dikkatli
cnvranaalicar.(2,8,15).

Mopd Tarevs

_nevlat:zcilar; Klkiirt,resorsin,asid salisilik gibi cavlaticalar
ea..ldon veri kullanalneltocir.le! s’k konsdntresyonlirde enflamatuar
ekne olgularinda etkilidirler.(s,1l1).

_Retionik asid(Tretinoin):Follikiiler keratinizasyona etki yaparak
komedonlarin ortadan kalkmesina neden olur.Ayrica turn-overt etki-
liyerek :keatinizasyonu azaltlr.ﬂltraviole isinlarinin cilddeki
etkisini artararak kanser riskinin dogmasi kullaniminda dikkati

Rerektirir.(8,19,25).

Benzol Peroksid :; Antibakteriyel etkisi yaninda komedolitik etkiye

sahiptir.Retionik aside z0de daha az tahrig edicidir.Enflamatuar

aknede retionik aside tercih edilebilirler.
_Kilkiirt :Degigik sekilleri bugiin hala birgok preperatin igerifinde
meycuttur.Bn etkili topik tedavi olarak kabul edilir.(2,8,22)

Asid salisilik jKomedolitik bir ilagtar.Bazi ottrlere gore antienf-

lamatuar etkili,bazilarina gbre ise interselliiler fermentlere karga
etki gostermektedir.Siklikla kizariklik,deskusmasyon,glinese karsaz has-
Sapiyeti srtirmak gibi yan etkileri oldu@undan dikkati gerektirir,

-
_‘j..-:;__________-------------IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII
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moplik antibi otikler:
pop s

Topik olarak kullanilan antibiyotiklerin kil fol-

ligullerindEKi serbest yag asidlerini azaltti@y sanilmaktadir.( 12,29).
mecloc¥line,tetrasiklin,eritromisin ve kleosin igen topik los-
yonlar ve pomadlar mevcuttur.Bunlarin etkileri glinlimiizde hala tarti-

g1lmakta olup en etkili topik antibiyotiZin saptanmasina ¢aligilmak-

thlI‘-( 8'29) ®

gﬁyrahi tedavi:

Cerrahi tedaviden amag komedon,plistil ve nodiilo-kist
lerin daha siiratll olarak ortadan kaldirilmasidir.Akne skatrislerinin
donen g¢elik firge ile temizlenmesi prensibine "Dermabrasion"denmekte-
dir.Bu uygulama yalniz yiize yapilmaladair.

Kuartz 1g1Zinin etkisi kullanilarak da keloid dokusu ve skailris-

ler kavlatilarak tedavi edilir.Bu sekildeé uygulanan kemosiirjikal yonte-

minin akne tedavisinde yerid bnemlidirp

Flziksel ajanlar

Kriyoterapi+ Krioterapi karbondioksit veya sivx nitrojenle ya-
Pilmakésdar.Bu uygulama ile de aknmli bdlgede enflamasyon ve odem
daha sonra da deskuamasyon olugturularak tedavi yapilar.( 8 s

Ultraviole:Yaz aylarinda aknellezyonlarlnln diizelmesi ultravi-
olenin tedavi ydntemi olarak kullanilmasina neden olmugtur,( 8 Yu
Orta derecede eritem dozundaki ultraviole ile safilanacak deskuamasyon
Papil ve nodiillerin tedavisinde etkili olabilir.(z'g)_

Digferleri:Bagarila akne tedavisinde temizligin de yeri. dnemlidir,BSyle-

likle bakteri sayisi azaltilmig ve folliiklil drenaji saglanmig olur,

Bu amagla antibakteriyel sabun ve losyonlar yalmiz ellere degil tiim
viicuda da uygulammalidar.

Emosyonel stres ve yorgunlupun ortadan kaldirilmasi da tedavide
Onemlidir.(g'g'g3'24) .

~B=

__d..I-------------IIIIlIIllllIIIIlIIIlllllllllll.l“l........
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GEREG VE YONTEM

Inceleme materyelimizi 10.4.1983 ile 10.11.1983 tarih-
leri arasinda Dicle Universitesi Tip Faklltesi Deri ve Zihrevi
Hastaliklrri Birimine bas vur~n akne vulgarisli topl-m 32
olgu tegkil etmektedir.Olgul-rimizin timid ayakta ted-viye
anlinarak tnkip edilmistir.

Olgularimizin 19 uvnu 13-25 yasgl-rindaki bnyan,diger
13 ilnid ise 15=24 yaslarindaki erkek hastalar teskil etmek-
tedir.(Tablo 1).

Bunlardan 15-22 yns grubunda hemsire ve hemsire Ggren-
ciler,18-23 yas grubunda Tip Gfrencileri,memur,isci ve ev
hanimlari bulunmaktaydi.

olgularimiz en az iki yillik hastalar olup gesitli
zomnlarda degisik losyonlar,antibiyotikler,antiseptikler
i¢eren tedavi yontemlerini uygulamalarina ragmen yararlonn-
mamigl-rdir.

Ayricna uygulamaya son otuz gin iginde topik veya
sistemik ~ntibiyotik,kortikosteroid kullanmis,hamile veyn
gastrointestinal sistem bulgul~ri olnn vakal-r alinm~mistir.

Olgul~rimizin gogund- lezyonl-r yiizde 1di.9 olgu-
muzds yuzdekl lezyonl-rdnn bagkn sirtta da lezyonlnr
meveutttu.Ancak sirt bdlgesindeki sonugl-ari ¢~lism~mizdn
deferlendirmedik.

Segilen olgularda lezyonlar pnplil ve / veyn pnpiilo-

pustilerdi.Kistik,nodiler vaknlar uygulamaya alinmamistair,
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YONTEM:
Olgul~rimizin kullandikl-ri topik antibiyotikler
ve kndin erkek orani asngida:oldugu gibidir.
KADIN ERKEK TOPLAM %
Eritromisin Estolnt seeee 8 cveeeee T eeees 15 .. 46,8
Kiindsaiisin Hidroklorat icl)l siemses B wswww LT o5 532
TOPLAM 19 13 32 100

Gereg olnrak se¢tigimiz bu akne vulgarisli hnasta-
lards,Eritromisin Estolat ve Klindamisin Hidroklorir
hidrat ayni eriyik ig¢erisinde uygul-ndi.Placebo olar~k dn
bu antibiyotikleri igermiyen eriyik kullanilda.

v Galismamizda kullanilan solusyonlar asagid-ki sekil-

de hazirlanarak uygulmnmistair,

ARtibiyotil wsscsvvviven 253 EF

Isopropyl alkol ....eese-l25gr,

Bau distile s es senseees B0,

Propylen glykol s.eeaesee.. 25 gr,

Hazirlanan solusyonlar on dnkika kadar g¢alkalandiktan
ve follikillerde tikamayn neden olmamasi igin filtre edildik-
ten sonra uygulam-~yn kondu.

Uygul~mny~ gecmeden once na~fidnki gorillen akne
vulgnris sorgulamn formu dolduruldu.

AKNE SORGULAMA FORMU

Adri ve soyn~da

Dogum yeri ve y1la

Cinsiyeti alBrkek ({ <ews) b)Kndin (e...)
Medeni durumu A)Bvli (eeeea) b)Bekar (....)
Ugrag

i
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gikayetlerin baglangici f........ay seseaayil Bnee
Daha once kullandigil ilag yada kozmetikler....ce.ce..
Mevsimle 11lgisd wecesaseer)VArdir (csoeese) b) yoktur(...)
4% LOERAAR campsppass o« s seek ) BRPRLE £ g wem) b) yoktur(...)
Menstruel siklusl» ilgisi a)vardir(......) b) yoktur(...)

Lezyonl"‘rln lOl{qliZq_SjTOHUS..-.-............................

Tedaviden once yiziln her iki yarisindaki akne lezyonla-
rinin s~yisli,yer ve klinik sekilleri,sorgul~ama formuna
iligik,ylzui karikatiurize eden ¢izisi resim iizerinde iga-

retlendi.

Ted~vi sirasind-n kullanilon sntibiyoctikli solusyon-
l~rin komedon formnsyonu lzerindeki etkisi tartismala
oldugund~n,ted~vi bdlgelerindeki komedonlar themsenmedi.

{1:56:9)

Uygulamndn kullanilm~k tizere lig ayri solusyon grubu

hazirl~ndi.

T e




V »

[.Grup Eritromisin Estol~t igeriyordu ; A Solusyonu
1I. " Klindamisin Hidroklrnt W ; B Solusyonu

TII." Antibiyotik igermiyoradu i C Solusyonu (PACEBO)

Ted~vi stresince s8abah-nks~m yuzlin temizliginin 1lik
suyln yikon~rak yapilmnsin~ ve bnsgk~ hig¢ bir ajanin kull--
nilm~masina Gnem verildi.

Uygulamny~ yiziin 898 y~ninn soru isareti konulmus
solusyon,sol yanina ise difer solusyondnn t~tbik edilerek
devam edildi.

Olgular her iki haftadn bir kontrolleri igin klinigi-
mize muracn-atlarinda lezyon durumu ¢izgi resimlerde is-oret-
lendi.Altyr haftalik tednyl siresi sona eren olgularda
nuksleri onlemek ig¢in idame tednviye haft-da iki kez olmnk

uzere altl hafta daha devam edildi.

Tablo I -0lgul=rin yns ve cinslere gore dngilim

YAS GRUPLARI KADIN ERKEK TOPLAM
13 2 - 2
14 5 = 5
15 3 1 4
16 - - -
17 b - L
18 2 1 3
19 3 & 4
20 - 2 2
21 - 1 i
22 1 4 9
23 E 2 3
24 = 1 1
25 1 - i
TOPLANM 19 13 3

Vakalnarimizin en kiguk y~s grubu 13, en blylk y~s
grubu ise 25 idi.¥Yas ortalam~si dn * 19,2 ol-arnk tesbit
edildi.

L i)




BULGUTA AR

Eritromisin Estolat ile tednavi edilen 15 hnast-mizin ikisi
hig¢bir kontrole gelmeden tedaviyi biraktil-or.Bir h-~stamiz ise
dordilnci haftadan itiboren tedaviye ve kontrollere gelmemisg-
tir.Bu tedaviyi kullanan hnst-~larda ikinci haf't~da belirgin
oranda azalma goruldii.Fakat doh- sonralari bu diizelme ayni
hi1izda devom etmedi,Alt: hnftnlaik tednvli siresinde ort-~lrm~
dizelme orani %sg3 s5idi. Difer y~ndnn kontrol ol-rak kullani=-
lan,ylzin sol ynhina uygulanon tedavi ile ise otalam= ol~rak
% 10,4 azalma olmusgtu.

Idame ted~viyi tokip eden hastna soyisi 1ll idi.Bunl-arin da
igi kontrollerine 2.haft~d-n sonr~ ,ikisi ise 4.h~ft~d~n
sonra gelmediler,Altr h-oft~lik idome ted-viyi t-mamliy-n
olgulard~ da ortolam~ ol-r~k %37,3niiks gorildii,

Tedavileri suresince v-k-ol-rd-a hig¢ bir y~n etki tesbit
edilmedi.(Tablo2a)

Diger yn~ndan tablo 2b de gdsterildiiii gibi klindamisinle
tedavi edilen olgu snyisi baslongigt~ 17 idi. Fak~t olgul-rin
bir tanesinde diynre nedeniyle tednviyi ikinci haftodrn itiba-
ren kesmek zorunlufu dofdu.Bu seride iki olgu d= tednviyi
devam ettirmedi ve kontrollere gelmedi.Bir difier olgu ise
tedavinin ddrdiincii haftosindan i1tibaren bir bask~ bdolgeye
tayini nedeniyle ted-viye devam cdemedi.

Klindamisin kullan=n bu olgul~rimizd~- ikinci h~ft~ sonvu
yapilan kontrollerde Eritromisin Estolat kullan~ vakalardn
oldugu gibibh hemen boslongigtn belirli bir defisiklik mevecut
defildi.Fak~t dah» sonr~ yapillan sayimlarla olgularda ‘"Alta

‘haftalka ki sire-iginde %BQ,anrnnlndﬂ iyilesme goridldui.Bu terki-

bi kullan~n olgylorin s»fi ve sol yiz ynrasind~ gbze gnrpncnk




'I -

kadar belirgin bir farklialik mevcuttu.Klindamisinle yapilan teda-

vide niiks orani % 34,8 olarak tesbit edildi.

Tedaviyi ve idamesini tam clarak bitiren olgularda bagara
yiizdesi,tedaviye gliven verecek kadar etkileyici degildi.

Her iki solusyonu kullanan olgularda <omedon sayisi daha
onceide belirtildigi gibi galisnamizda dnemsenmedi.

Tedavl sliresince placebo ile tedavi edilen tarafa oranla
bir iyilegme mevecut oldugu halde lezyonlarin daha sonra niiks

attifi izlendi,

Bu galigmadan sonra yapilan istatistiki degerlendirilme-
ler ile eritromisin ve klindamisin igeren solusyonlaran yliziin
gag ve sol yanlarandaki iyilegme oranlarijeslenmisg gruplar ara-

*  sindaki farkin Onemliligini test eden "Student's t" analizi ile
gOziimlendi.Aralarindaki farklar tablo 2 ve 3 de gdsterilceifi -
zibi olup Onemlii bulundu.

I Yizin sag tarafina eritromisih igeren solusyonun uygulan-
digi bir grup hasta ile yine yliziin sag tarafins klindaunisin
igeren solusyonun uygulandi i difer oir grup hastadaki iyileg-
me oranlarinin ortalama farklarinin dnemliligi de Student's 1
analizi ile test edildi.Aradaki fark onemsiz bulundu.€>.0,05

Niks oranlarinin karsgsilagtirilmasinda da p) 0,05 bulun~
mug ve bﬁ durumda 1ki de@isik antibiyotik igeren solusyonun
tedavi sonrasia niiks oranlaranin aralarandaki farkin tdnemsiz

olduju gosterilmistir,

o
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TOPLAN

Serbestlik derecesi( Sﬁ 3 2B 00T
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p {o,0
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Yas / cins

Tedavi siresi

iyilesme orana

ivilesme oranmi

Idame tedavi

Nuks o ram

Serbestlik derecesi(

»<0,001

- = 1
SE ) = 4,931

TABLO :3 Klindamisin golusyonu ile elde edilen sonuglar

!{_ | P i E— { . i \
I - 4 K { 5 hafta { & 75 l Z13 6 _nafta *__;_h____%ao-___'___ _
2 14 ¥ 6_hafta %73 %28 6 hafta .. f\
3 25 % & hafta %82 %11 6 hafia 225 =
4 15 K 6 hafta £ %15 A Spefta 1 %33
5 17T X 6 nafta %21 %10 ] 4hnafta | %25
6 15 K 4 Bncte %53 71l .._.idame tedaviye gelmedi.
7 19 % { tedaviyi  terk etti - o P
8 19 X 6 hafta % 68 $10 6 hafts | Z1E
: i "
9 19 X 6 hafta %79 %28 ¢ hafta | %15
10 20 B tedaviyi . terk etti. ) B TN N ——
" . 6 hafta %37
11 22 X © hafta %43 REL l -
. 6 nafta ! #43 |
12 22 B : 6 naftia %dl %2.0 - p L_ = e
13 23 ¥ 6 hafta %75 %58 idame tedaviye gelm di.
- G - 6 hafts i
14 23 g 6 hafta %70 %15 e %30
15 23 E | tedaviyi terk etti -
] L : 3
- " Y o
{16 | sy % 6 hafta %61 i % e i N
17 25 ¥ ikinci haftada diyare nedeniyle tedaviye son verildi.
TOPLAM = %69,08 %17 ,5 %28,55
Student's £=10,.139




TARTISMA

Akne vulgarisin tednvisinde sistemik olrrak kullonil~n
ﬁntibiotiklerin vnp asidleri lizerindeki etkisi anlasildiktnn
sonra bu antibiyotiklerin topik etkisi ~rastirm~ konusu oldu,

Yapilan ¢galismnlarla topik antibiyotik igeren solusyon-
1~rin yng asidlerine ve coreabrcterium acneslere etkileri
invivo ve invitro olarak incelenmistir.(l,6,7,10,11,13,18,19,
26,27,28,29,30,32).

Bu sekilde y-pil-n ¢~lism~lorl~ topik ~ntibiyotiklerin
sistemik antibiyotiklere or-nl»n d-h~» ~2z ynn etkiye neden ol-
dufuve bilhassa lipid soluble ~ntibiyotiklerian tonik uygul-n-
m~8) hnlinde follikiil y~g1 igine d~h~ ¢ok girerek Ceoerne~brc-
terium acnes'lere d-~he etkili olduju gosterilmistir. (2,4,5,
T.10,11;13,18,28,33), "

Galigmrlarain bir kismindn topik ~ntibiyotiklerin direkt
Corneabnacterium acneslere etki ynpor-k soyilarinin ~z-~lm~sina
neden olmakts ve boylelikle linnz aktivitesi indirekt olor-k
agalmaktadiriyani bir antibakteriel etki mevecuttur.(13,15,19).

Diger bazi ¢nlismelardn ise etki serbest y~§ ~sitlerinin
nzalmasins bagly olarak voni lipaz aktivitesine bagli gelis-
mektedir.(19,26,89,30).

Thomsen ve »rkad-arclarin~ gire ;lezyonl-rin iyilesmesinde
volniz,bakteryel floranin dizelmesi vey~ yaf asidi yiizdesinin
etkili olm~digl s~vunulmus.Ldkosit kemot-ksisinin azalmasiyla
~ntienflom-tuap etkinin ortoy~ ¢iktigi gorisi ileri siirilmistir.

Topik ol~ar-k tetr-osiklin,klindamisin fosf~t,klind~misin
hidrokloride ,eritromisin ve klor-mfenikol gibi ~ntibiyotiklerle
yopirlon grnlism~lordn dnh~ ¢ok popllo-pilstiiler lezyonl-rin etkilen

diZi gosterilmistir,

e
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Birgok aragtirmnda ise topik tedavinin sonugleri ynlniz
klinik esaslarn dayanarak elde edilmistir.(2,3,5,8,12,14,16
?0,25)-

Bu amag¢gla ¢alimsilan ilk antibiyotik eritromisindir.Akne
yulgoriste topik eritromisinin etkili oldugu ilk kez 1974 de
Fulton ve Pablo tor-~find~n bildirildi.Bu otdrler;eth-nol,
ethylene,glycol monomethyl eter ve propylen glycol bnaz iginde
%2 lik eritromisin kull-andilnr.

Dah~ sonra Mills ve nrkndnsleari % 2 lik eritromisini
gnlismalarinda ethenol-su bnzi iginde kull~nmisl-rdir.(21,22)
Bu ¢~lismanin %45 or~nindn sonuglorndifini bildirmislerdir,
Kull~nilan formul-syonun st~ble olm~m~si1 nedeni ile sonug-
l-rin givenilirligi ve kull-nalirliklsari d-h~ sonr-~ki ¢-rlis-
mnlarda tortism- konusu olmustur.(2,11,27).

Diger y~nd-n 19789 d~ Gulh-ne Askeri Tip Ak~demisimce
yopirlan ¢~ligm~d= kull-anil-n glycol,isopropyl ~lkol ve su b~z
icindeki %) lik eritromisin solusyonunundan %40 or~nind-~ basa-
r1 elde edilmig fakot toplam Ug nylik tedavi ve id-me ted-visi
sonucu niiks: or~ninin% 80 olduyiu tesbit edilmistir.( 2 )

Eritromisin Estol-t ile y~ptisimiz ~yni brz igindeki
% 1 lik solusyonl~ uygul-malarimizda boagnara Or~nig; 53,54,
nilks or-~ni ise- %37.3- idi.

1979 d~ A.,B.D. de 1700 civorind~ Derm~tolog= g¢esitli
anket formlari yollannr-k istntiksel bir ~r-stirma progr-mi
gaérgeklestirilmis ve bu arastirmadn elde edklen sonugl-r
cetvel 1 de ,kullanil-n topik ~ntibiyotiklerin ted-visinde
gorillen ynn etkiler ise g¢etvel 2 de incelenmistir.

Klinigimizde yapilnn ted-avi sliresince yalniz bir voknd-
diyare gorilmistir.Bunun dicind~ hig bir yan etki tesbit edil-~

memistir.(10,15,30)

) - =



Iyi(Mikemmel)

Orts

Foayd=siz
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Cevap veren toplam

Hesta

Sayisi

CLINDAMYCIN

58.4
26.6

16.0

73000

CETVEL 1.

— e e —— — — — ——

20400

TETRACYCLINE

52.3
24,9

2240

400

LINCOMYCINE

65.3

4400
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ANTIBIYOTIK
YAN ETKI Clindamycin___Evitromycin__Tetracycline Lincomy
TRRITASYON
Hastn Sayisi 2948 1278 11 230
Tahmini oran 1/20 1/15 1/20 1/20
SENSITIZASYON
Hasta Sayisi ..... 301 147 - LT
Tahmini Oran ..... 1/250 1/150 - 1/260
DIYARE(iki giln veya
daha uzun sire) ....6 - - -
Tahmini Oran oo v 1712000 - - -
DERI BOYANMASI ....... 2 3 31 -
Tahmini Oran .... 1/36000 1/7000 1/15 =
PBEIRIOLE somcuerinsh = s . - - 13 =
Tahmini QOran - -- -
CANDIDIASIS seatmes - 6 - -
T~hmini Or-n - - -
GRAM=NEGATIF
Follilttilit ooe.. 103 15 1 -
Tahmini Oran . 1/600 1/1000 1/400 &
|
Yaklagik olarak; Climdamycin kullanan hasta sayisi : 73000
Erytromgechn ¥ 4 w : 20400
Tetracycline 4 4 L 2 400
Lincomycin 9 " " : 4400
CETVEL 2.
80
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1981 yilindn ABD de 358 hastndn %l lik klindamisin fosfat
ve klindamisin hidrokloridin ~lkalik baz ig¢indeki solusyonu
kullanilmistir. Sekiz aylik tednvi sonucu klindamisin hidro-
klorid ile %86 ,klind~misin fosfat ile %77 ve placebo ile
.56 or~nindn sS0NuUG elde edilmiotir.Bunl-ardon klind-misin
fosfat kullan~nl~rd~n 6 sinda,klind~misin klorhidr~t kulla-
n-nlorin yine 6 sindn ve pl-ocebo kullan-~nl-orin 2 sinde diy-re
s~ptenmig.Anc~k il~g¢ kullanimini bar~ktikt-n 3-4 giin veyn
b~zilarind~n tednvi sirnsind~ bu bulgunun k-~yboldugu bildi-
rilmistir.(20).

1981 yi1lind~ Michnel WiMckenzi ve arknd-nsl-ari nin ynptifa
¢rlismrdn % 2 lik klind=misin fosfat veya klindmmisin hidro-
kloBhidrat kull=snilmigve basgarili sonugl-or elde edildigi
bildirilmistir.(19).

Yine 1979 dn Maxgloon ve Wilfriede Bauer 28 hﬂstﬂdn’%l
klind~misin %/0 ethenol iginde giinde bir kez olm-k lizere
uvgul-ma ile Corneabacterium acneslerde belirgin bir ~zalmn
oldugunu tesbit etmislerdir,.(13).

Klind~misin etkisini pilosebrse lUnitedeki komedonl-rd-ki
cornenbrcterium ~caesleri elimine ederek gercgeklestiri.

Resh ve Stoughton topik klind-omisinin ~¢ik komedonl-rd-ki
cornenbacterium ~cnesleri tamamen elimine ettigini ifnde
ettmislerdir.(29).

Thompson ve narknd-osl-ri etkenin s~dece bu mek-nizm-
1le gergekle-medifini nonnantibiyotik lip-~ze inhibitdrlerinin
~khede fayd~ll olm~dikl-riny gosterebileceklerini ileriye siur
mislerdir.Ayrac~ klind-misinin 1lokosit kemot-ksisi suretiyvle
etkili oldupunu s~vunmus)l rdir.(32).

Diger y~ndan klindrmisinin ~n~ m~ddesi olnn linkomisin
hidroklorit ~nhidr~tin % 70 lik ~lkol igindeki solusyonu
ve yalniz % 70 lik nlkolun karsilastirmnli kull-nimindn topik

antibiyotik igeren solusyonun dnhn brasarilia oldufu gosteril-

mistir. (1)




Domonkos ve ~rknadoslari ise g¢gnlismal-rindn follikiil-
leri steril eden tek ~ntibiyotijiiin klind-misin oldugunu
bu ~ntibiyotifin topik kull-~nimind~ kist ve komedonl-rn
etkili olmndifiini belirtmislerdir.(8).

Bizde ¢~lism~l-rimizd~ bunl-ori g6ze ~l-r-oKk kistik
lezyonl-ri ve komedonl-ri t-rtism-dik.

1380 yilind~ 348 olsu uUzerinde ynptidi ¢rlismnlord»
Bernstein ve »~rk-ndnsgl-ori Eritromisinin topik kull-niminin
aknede etkili oldugunu fak~t bnazi vokalorda tednvi siresince
yonm~ ve irriteasyomlarin rostl-ondigini belirtmislerdir.
Biz eritromisin kullandigzimiz vak-lard~ irrit~syon y-da
yonm~ hissi tesbit etmedik.Yine Bernstein ve n»rk-ndrol-ra
klind~misin kullaann vakolarindn birk-¢ psevdomembr-ndz
kolitis olgusu ' tarif etmislersede biz klindamisin kull~a-
nrn vak-larimizdon ynlniz bir tonesindediy~re tesbit sttik.
Bunun ise klindamisinemi b»il1 oldunu veyn tesadiifen bir
diy~re mi olup olm~rdi1ini ~rastir~m-11k.(6,26).

Yine ~yn1 m~k~lede topik klindomisinin diger topik
~ntibiyotiklere gore d-ho etkili oldufiu fakat kontrollu
klinik ¢~lism~y» dny~n-n bir veri olm~digind-an iizerinde
d~h~ ar-~stirilmnsil dnerilmistir.(26).

Bizim galagmamizda bir grup lizerinde yapilan degerlendirg
melerde oniki'olgu orkalams olarsk alt: hafta siiren topik klinda-
misin igeren solusyonu kullanarak aynl siire ile topik eritromisin
solusyonu kullanan oniig olzu ile karsilagtirilmigtir.Klinik olarak
bir tiir temizleyici etki gosteren pldacebo solusyonuna gére bu anti-

diyotiklisolusyonlarain etkisinin fazla oldugu izlenmnigse de iki

-22-
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antibiyotikli solusyonun birbirine listiinligliniin objektif ve istatis-
tiksel olarak Student's t analizi ile karsilagtirmada Onemli olma-
da g1 gaptanda .Yine niiks oranlarinan ayni sekilde kargilagtirilmasinda

1 ki antibiyotiffin birbirine listiinliZi olmadifa gordlmiigtir,.Tablo : 4

ERITROMISINLY KLINDAMISINLI
g SOLUS YON SOLUSYON
predavi edilen hasta sayisa i3 12
6 hafta 6 hafta
Ortalama tedavi sliresi
' Lezyonlarin iyilesme % | %53,5 %69,08
Ortalama niiks ylizdeleri I %37 ,3 %28,5
Student's t %,041 10,139
Serbestlik derecesi( SD ) 3,077 4,931
p p 0,001 p 001

TABLO :4 Akne vulgarisin tedavisinde topik eritromisin ve klindamisin

igeren solusyonlarla alde edilen sonuglar.

S5




SONUG

Bu galigmamzda 10.4 1983 -~ 11.12.1983 tarihleri arasinda
picle {niversitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Ana Bilim Dalia poli-

klinigine miiracaat eden 32 clguda Eritromisin ve Klindamisin grubu

antibiyotikler igeren solusyonlaran etkilerini ortaya kojmaya

amagladike.
Bulgularimizda da goriildligi gibi bu solusyonlarin kullam -

minda yalmiz bir olguda)komplikasyon gériilmesi Sneamliydi.Klanik
" olarak elde edilen verilerde Klindamisin igeren solusyonun,Eritro-
misin igeren solusyona gdre daha etkili oldufu izlenmisse de bul-
gularin istatistliki analizinde bu iki antibiyotifin akne wvulgarisin
toplk tadvisinde birbirine listlinliZli saptanamamigtir,

Ayrica tedavl sonrasi niiks oranimin yiksek olmasi akne teda-

visinde daha detayli galigmalara gereksinimi gostermektedir,

24
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Klinik ol~ar~k akne vulgnaris teshisi konulmus 32 olgudn
topik ol~rak klindamisin ve eritromisin solusyonl-ri kulla-
nilarak bu ilaglarin akne vulgaris lizerindeki etkileri ince-
lendi.

Bu amagla Ug¢ ay Oncesine kadar bagka tadavi yontemleri
kullanmamlg ve papililo-pilistiler lezyonlari olan olgul~r sec¢ildi,
‘Dah= sonra vakalara bir dizi sorudan olusan sorgulam~ fisleri
dolduruldu.Lezyonlar semntik olarak isnretlendi,.

Yizin s~§ y~nin~ propilen glikol,isopropil =lkol ve
Jistile su eriyigi igindeki % 1 lik eritromisin igeren A veyn
4 1 lik klind~misin igeren B solusyonu,sol y-nin~ ise soru
is~reti ile isaretlenmis Hntibiyotik icermiyen eriyik solus-
yonu uygul-nda.

Alti heft~ sireyle her giin topik olaralk Eritromisin
Estolat uygulannn olgul~rimizd~ iyilesme or-ani ortalom~ olarnk
%53.5,klind~misin uygul-annnl~rdn ise % 69 8 or-nindaydi;.
Ayric~ h~ft-d~ iki kez uygul-non id~me ted-vi ile ise %37.3’
or~rnind~ niks s~pt~ndi. ‘

Bir olgumuzd~s il~ac~ m1 yoksn nonspesifik herh~ngi bir
nedene mi bagli olduBunu s-~ptay-m~digimiz diy~re gelisti,
Yalniz klinik deferlendirmeye daynn~n bu bulgu komplik-syon

Olarak knabul edilmeyebilir.
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