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. Akne Vulgaris Tedavisi lgin
Isotretinoin Alan Hastalarda Laboratuvar
Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Evaluation of Laboratory Parameters in Patients
Receiving Isotretinoin

For Treatment of Acne Vulgaris

Amag: Oral isofretinoin (13-cis retinoik asit), akne vulgaris tedavisinde en efkili ilactir. Biz
bu calismada akne vulgarisli hastalarda oral isotretinoin tedavisinden sonra lipid profil,
karaciger enzimleri, Ure-kreatinin gibi parametrelerin ne sekilde etkilendigini retrospektif
olarak arastirdik.

Yontemler: Calismaya Konya EJitim ve Arastrma Hastanesi Dermatoloji Poliklinidi' ne
basvuran, klinik olarak akne tanisi konulmus ve isotretinoin tedavisi almis toplam 110
hasta alindi. Hastalarnn tedavi 6ncesi ve tedaviden Uc¢ ay sonrasindaki total kolesterol,
frigliserid, yUksek yogunluklu lipoprotein (HDL), dUsUk yogunluklu lipoprotein (LDL),
alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), Ure ve kreatinin degerleri
retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Hastalarda tedavi dncesi ile tedavi sonrasini kiyasladigimizda total kolesterol,
trigliserid ve AST degerleri anlamli olarak yUkselmisti (p<0.001). LDL kolesterol seviyesi
anlamli yUksekti (p<0.05). Ancak Ure, kreatinin, HDL kolesterol, ALT seviyelerinde anlamli
bir degisiklik olmadi (p>0.05).

Sonug: Ozellikle siddetli form aknede etkili bir tedavi ajani olan isotretinoinle tedavi
sirasinda hastalarn serum lipidlerinin iyi takip edilmesi gerektigi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Akne, isotretinoin, kolesterol

Abstract

Objective: Oral isotretinoin (13-cis retinoic acid) is the most effective medication in the
freatment of acne vulgaris. The present study investigates the changes in the parameters
such as lipid profile, liver enzymes, urea and creatinine, following the oral refinoic acid
freatment in patients with acne vulgaris.

Methods: The study group consisted of 110 patients who presented to the dermatology
clinic of Konya Research and Training Hospital; they were clinically diagnosed with
acne and received isofrefinoin freatment. The levels of total cholesterol, triglyceride,
high-density lipoprotein (HDL), low-density lipoprotein (LDL), alanine aminotranspherase
(ALT), aspartate aminotranspherase (AST), urea and creatinine were evaluated
retrospectively prior fo and three months after the tfreatment.

Results: When the levels prior to and following the treatment were compared, total
cholesterol, friglyceride and AST were significantly increased (p<0.001). LDL cholesterol
was also significantly increased (p<0.05). However, no significant differences were
noted in the levels of creatinine, HDL cholesterol and ALT (p>0.05).

Conclusion: The levels of serum lipids should be closely monitored during isotretinoin
freatment, which is an effective agent particularly in the severe form of acne.
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Giris

Akne pilosebase Uniti tutan, kendi kendini sinirlayan, en sik
adolesanlar etkileyen kronik inflamatuar bir hastaliktir (1).
Komedon, follikiiler duktusun sebum ve keratinle blokajindan
olusan primer akne lezyonudur (2).

isotretinoin orta ve siddetli form aknede kullanilan bir aktif
retinoik asit derivesidir. Bu retinoid sebase gland hacminin
azaltlmasinda en etkili tedavidir, bazal sebase hiicrelerin
proliferasyonunu azaltir, sebum Uretimini sliprese eder ve
sebase hiicrelerin farklilasmasini inhibe eder (3). isotretinoin
sebum dretimini baskilayan ve aknenin olusmasinda rol
oynayan patojenik faktorlerin hepsi Uzerine etkili olan bir
ajandir (4). Muhtemelen spesifik retinoid reseptorlerine
baglanarak gen transkripsiyonuyla sebase glandlar tizerine
etki eder (5). Oral isotretinoinle tedavi olan hastalarda
trigliserid seviyelerindeki artis plazmadan bu lipidlerin
uzaklastirilma hizinda bir azalma ile iliskili olabilir (4). Baz
vakalarda bu durum gecici olabilir muhtemelen bu durum
organizmanin hepatik adaptasyonuna bagl olabilir (6).
isotretinoinin lipid metabolizmasinda yaptigi degisiklikler
doz bagimli olabilir ve bu da tedavi siiresini uzatabilir (7).
Ayrica propionibacterium acne populasyonunu azaltarak
indirek yoldan antiinflamatuar etki de gdsterir (3).

isotretinoin basta karaciger enzim degisiklikleri ve lipid
degisiklikleri olmak Uzere bircok Laboratuvar bozukluguna
yol acabilmektedir (2). Bu nedenle bircok hekim tedavinin
basinda ve tedavi sirasinda bu Laboratuvar takiplerini rutin
olarak yapmaktadir (1). Biz de akne vulgaris nedeniyle
isotretinoin tedavisi almig ve rutin takiplerini yapmis
oldugumuz hastalarimizin Laboratuvar parametrelerindeki
degisikliklerini retrospektif olarak arastirdik.

Biz bu calismada akne vulgarisli hastalarda lipid profili,
karaciger enzimleri, Ure-kreatinin gibi parametrelerin ne
sekilde etkilendigini retrospektif olarak arastirdik, isotretinoin
tedavisi 6ncesi ve sonrasiyla kiyasladik.

Yontemler

Cahsmaya poliklinigimize basvuran, klinik olarak akne tanisi
konulmus ve isotretinoin tedavisi almis toplam 110 hasta
alindi. Akne vulgaris tanisiyla isotretinoin tedavisi almig
ve tedaviyi en az ¢ aya tamamlamis hastalar calismaya
dahil edildi. Hastalarin tedavi 6ncesi ve tedaviden Ug¢ ay
sonrasindaki total kolesterol, trigliserid, HDL kolesterol, LDL
kolesterol, ALT, AST, lre ve kreatinin degerleri dosyalarindan
kaydedildi. Hastalar 0.5-1 mg/kg/giin dozunda isotretinoin
tedavisi almislardi. Aktif enfeksiyon, immdnsupresif ilag
kullanimi, sistemik hastaligi olanlar ve 16 yas altindaki hastalar
calisma disi birakildi. Calisma icin yerel etik kurul onayi alind.
istatistiksel analiz SPSS Windows 17.0 versiyonu kullanilarak
yapildi. Veriler ortalama + standart deviasyon olarak verildi.
Parametrik verilerin karsilastirilmasinda student t testi ve non
parametrik verilerin karsilastirilmasinda ki kare testi kullanildi.
Parametrik testlerin korelasyonunda Pearson Correlation
analizi kullanildi. istatistiksel olarak 0.05'ten diisiik olan p
degerleri anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Caligmaya 64 kadin (%58.2), 46 erkek (%41.8) toplam 110 hasta
alindi. Hastalarin yas ortalamasi 20.88+5.28 (minimum 16,
maksimum 39 yas) idi. Hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasinda
kaydedilen Laboratuvar degerleri Tablo 1’ de belirtilmistir.

Hastalarda tedavi 6ncesi ile tedavi sonrasini kiyasladigimizda
total kolesterol, trigliserid ve AST degerleri anlamli olarak
yikselmisti (p<0.001). LDL kolesterol seviyesi anlamh
yuksekti (p<0.05). Ancak ure, kreatinin, HDL kolesterol ve
ALT seviyelerinde anlamli bir degisiklik olmadi (p>0.05).
Hastalarda erkek ve bayan olarak cinsiyet acisindan farklilik
arastirdigimizda istatistiksel olarak anlamh bir farkhhk
bulamadik (p>0.05).

Tartisma

Akne vulgaris toplumda gorilme sikliginin yiiksek olusu ve
ozellikle siddetli seyrettiginde yol acabildigi ciddi kozmetik
ve sosyopsikolojik sorunlar nedeniyle dermatolojik hastaliklar
arasinda ayr bir &neme sahiptir. isotretinoin (13-cis retinoik
asit), akne patogenezinden sorumlu tim faktorlere etkili
tek ilactir. isotretinoinle 6zellikle inflamatuar lezyonlarin
%90'Indan fazlasinda iyilesme saglanir (8).

Oldukca etkili bir ilag olmasina karsin isotretinoin bircok
mukokutandz ve sistemik yan etkilere (laboratuvar
parametrelerinde bozulma) sahiptir. Literatiirde isotretinoin
tedavisi sonrasinda en sik gozlenen Laboratuvar degisiklikleri
lipid profili Gzerinedir (9,10). Bizim calismamizda da lipid
profilinden oOzellikle total kolesterol ve trigliserid seviyeleri
en cok etkilenen degerlerdi. LDL kolesterol degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli orta derecede artis gézlemlerken,
HDL kolesterol seviyelerinde istatistiksel olarak anlamli
olmayan minimal degisiklikler tespit ettik. Calismamizda
karaciger enzimlerinden AST degerleri istatistiksel olarak
anlamli artis gosterirken ALT degerleri istatistiksel olarak
anlaml olmayan minimal degisiklikler gésterdi. Ure ve
kreatinin degerlerinde degisiklik yoktu.

Karaciger enzim yukseklikleri genellikle klinikle iliskisizdir (11).

isotretinoin transaminaz seviyelerini karacigerde inflamatuar
degisiklikler yaparak degistirir. Bu etkiilag kesildikten 2-4 hafta

Tablo 1. Akne vulgaris tedavisi icin isotretinoin alan

hastalarda tedavi oncesi ve sonrasindaki laboratuvar
degerleri

Tedavi Oncesi ;Fj ::il P

Total Kolesterol (mg/dl) | 153.36+28.71 | 166.24+35.34 | <0.001
Trigliserid (mg/dl) 84.97+35.78 103.0+£57.7 <0.001
LDL Kolesterol (mg/dl) | 98.58+29.81 104.34+39.9 <0.05
HDL Kolesterol (mg/ [ 50.0+9.2 49.26+22.05 >0.05
dl)

AST (U/1) 19.67+5.68 21.82+5.62 <0.001
ALT (U/1) 16.10+8.41 16.64+9.68 >0.05
Ure (mg/dl) 23.06+9.15 22.85+6.90 >0.05
Kreatinin (mg/dl) 0.74£0.11 0.71£0.89 >0.05
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sonra ortadan kalkar ve hepatotoksisite genellikle gelismez
(3). Karaciger enzim yuksekligi ve lipid degisiklikleri iyi takip
edilmeli ve hastalarda gelisebilecek olasi kardiyovaskiiler,
(1), metabolik ve karaciger hastaliklari agisindan uyanik
olunmali. Hastalara yagdan fakir bir diyet, alkol tiiketiminin
sinirlandinimasi gibi 6nerilerde bulunulmalidir (12).

Yaptigimiz  literatir  taramalarinda  celiskili
mevcuttu. Vieira AS ve ark. calismalarinda hastalarin %11
inde trigliserid, %8.6'sinda AST, %7.3" Giinde ALT yuksekligi
saptamiglardir (2). Schmitt JV ve ark. ozellikle kolesterol ve
trigliserid seviyelerinde anlamli artis oldugunu bildirmislerdir
(13). Alcalay ve ark. calismalarinda karaciger enzimlerinde
tedaviyi kesmeyi gerektirecek dizeyde bir yikseklik
go6zlemlemediklerini belirtmislerdir (14). Altman RS ve ark.
yaptiklari calismada sadece bir hastada tedaviyi kesmeyi
gerektirecek 400mg%!uzerinde trigliserid ytksekligi olmus,
diger hastalarda c¢ok dusik diizeyde karaciger enzim
yuksekligi ve lipid profili degisiklikleri olmustur (11). Tallab
ve ark. AST seviyelerinde %6, ALT'de %2.5, kolesterolde %14,
trigliseridde %5 yukseklik bulmuslardir (15). Barth JH ve
ark. hem kolesterol hem trigliserid seviyelerinde istatistiksel
anlamli yikselmeler tespit ederken; karaciger fonksiyon
testlerinde degisiklik tespit etmemislerdir (15). Brito Mde F ve
ark. kolesterol, trigliserid ve transaminaz seviyelerinde anlamli
degisiklikler gozlemlemediklerini ve isotretinoinin akne
tedavisi icin giivenli etkin bir ila¢ oldugunu belirtmislerdir (1).

sonuglar

7

ZanelTveark.'nincalismalarindaaknetedavisiicinisotretinoin
alan hastalarda normal bazal degerin lizerinde ytkseklik en
cok trigliserid seviyelerinde olmus. TG de %44, kolesterolde
%31, transaminazlarda %11 oranlarinda yiikselmeler tespit
etmislerdir. Ancak bu yiiksekliklerin genellikle gegici ve geriye
donlsimli oldugunu belirtmiglerdir (9).

Sonug

Ozellikle siddetli form aknede etkili bir tedavi ajani olan
isotretinoinle tedavi sirasinda hastalarin serum lipidlerinin iyi
takip edilmesi gerektigi kanaatindeyiz.
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