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Akne

Acnhe

Emel GUngor

Ozet

Akne klinik olarak komedon, paptil, pustdl, nodul ve skarla karakterize
pilosebase Unitenin kronik bir hastaligidir. 12-24 yas arasindaki geng
ntfusun %85'ni etkilemektedir. Akne patofizyolojisinde dort ana faktor
rol alir. Bunlar; sebum sekresyonunda artma, anormal folikiler deskua-
masyon, P acnes kolonizasyonu ve inflamasyondur. Akne tedavisinde
topikal retinoidler, topikal antimikrobiyaller, sistemik antibiyotikler, hor-
monal tedavi ve oral izotretinoin kullanilir. Topikal retinoidler komedo-
nal aknede ilk secenektir, hafif orta siddetteki aknede topikal ve/veya
sistemik antimikrobiyal ilaclarla beraber kullanilir ve lezyonlar iyiles-
tiginde idame tedavisinde kullanilir. Topikal ve sistemik antibiyotikler
orta siddette inflamatuvar aknede kullanilir, tek basina kullaniimamali,
topikal benzoil peroksit veya retinoidlerle beraber kullanilmali ve en
kisa zamanda kesilmelidir. Hormonal tedavi oral kontrasepsiyon isteyen
kadinlar icin mikemmel bir secenektir, ayrica siddetli seboresi olanlar,
ge¢ baslangicli akne ve kanitlanmis hiperandrojenizmi olan kadinlarda
da kullanilabilir. Oral izotretinoin aknenin dért ana patofizyolojik fakto-
rline etki eder ve siddetli aknede ana tedavi yontemidir. Akne tedavisi-
nin etkinligi ve hastanin tedaviye uyumu bircok genel stratejiyle artirila-
bilir. Akne ve tedavisiyle ilgili egitim, deri bakimi, diyet ve yardimci diger
yontemler bu stratejilere drnek verilebilir.

Anahtar kelimeler: Akne, patogenez, tedavi

Abstract

Acne is a chronic disorder of pilosebaceous unit clinically character-
ized by comedones, papules, pustules, nodules and scarring. It affects
almost 85% of young people between 12-24 years of age. Four main
pathophysiologic factors that influence the development of acne are;
increased sebum secretion, abnormal follicular desquamation, P. acnes
colonization of the follicle and inflammation. The treatment of acne
includes; topical retinoids, topical antimicrobial agents, systemic anti-
biotics, hormonal therapy and oral isotretinoin. Topical retinoids should
be used as the first choice in comedonal acne, in combination with
topical and/or systemic antimicrobials for mild to moderate inflam-
matory acne and as maintenance therapy once clearance has been
achieved. Topical and systemic antibiotics which are used to treat mod-
erate inflammatory acne should not be used as monotherapy but com-
bined with topical benzoyl peroxide or topical retinoids and should be
stopped as soon as possible. Hormonal therapy is an excellent choice
for women, especially if oral contraception is desired. It may also be
used for female patients with severe seborrhea, late onset acne and
with proven hyperandrogenism. Oral isotretinoin targets all pathophys-
iologic factors in acne and is the mainstay of therapy for severe acne. It
has to be kept in mind that the management of acne and compliance
of the patient to the treatment can be enhanced by a number of gen-
eral strategies such as education about acne and treatment, skin care,
diet and adjuvant procedures.

Key words: Acne, pathogenesis, therapy

Akne pilosebase Uniteyi tutan multifaktdryel bir hastaliktir.
Baslangic zamani cogu kiside puberte olup, halk ve bazi hekimler
akneyi blytUmenin bir gdstergesi olarak distnurler. Yaklasik %60
kiside akne kisa sureli ve hafif tedavilerle kontrol edilebilmesine
ve kendini sinirlamasina karsin, kalan %40 kiside eriskin yasa
kadar sebat etmektedir. On iki-24 yas arasindaki populasyonun
%85'ini etkilemektedir. Otuzlu yaslarda kadinlarin %35de, erkek-
lerin %20'sinde akne gorulirken, 40'h yaslarda bu oran kadinlar
ve erkekler icin sirasiyla %26 ve %12dir. Hastalik seyrinin uzun
olmasi ve rekirrensler gdstermesi yaninda olusturdugu psikolojik
ve sosyal etki de goz dnlinde tutularak aknenin kronik hastaliklar
arasinda degerlendirilmesi gerektigi one sirllmis ve idame
tedavisinin gerekliligine dikkat cekilmistir (1, 2).

Patogenez

Aknede hedef organ pilosebase folikildur. Akne gelisiminden
sorumlu patofizyolojik faktorler dort ana baslik altinda toplanir
(1,3).

Sebum Uretiminde artma

Anormal folikuler deskuamasyon
Propionibacterium acnes (P acnes) kolonizasyonu
inflamasyon olusumu

N =

Yakin zamana kadar bu faktérlerden mikrokomedon olusu-
mundan sorumlu folikiler deskuamasyondaki anormallik ve
hipersebore en dnemlileri olarak kabul ediliyordu. Ancak son
yillarda yapilan ¢alismalarla sebase lipidlerin ve inflamatuvar
mediyatdrlerin roli Gzerinde durulmus ve erken dénemde
henliz duktal hiperproliferasyon gelismeden 6nce immun
degisikliklerin ve inflamatuvar yanitlarin ortaya ciktigi gosteril-
mistir (1-3).

Sebum iiretiminde artma: Sebase bezler endokrin kontrol
altindadir. Androjenler hem sebase bez disinda, pituiter bezin
kontrollinde adrenal bezler ve gonadlar tarafindan Uretilir, hem
de sebase bezlerde lokal olarak bulunan 3B-hidroksi steroid
dehidrogenaz (HSD), 173-HSD ve 5a-rediiktaz tip 1 enzimleriyle



metabolize edilir. 33-HSD ve 173-HSD enzimleri DHEASden testesteron
olusumunda, 5a-rediiktaz ise testesterondan dihidrotestesteron (DHT)
olusumunda gdrev alir. Androjen reseptorleri yogun olarak sebase bez-
lerin bazal tabaka hucrelerinde ve kil folikiltntn dis kok kilifinda bulu-
nur. Sebum Uretiminden esas sorumlu androjenler testesteron ve ondan
5-10 kat daha guclu etkiye sahip DHT'dir. Normal kontrollerle kiyaslandi-
ginda akneli hastalarda sebum dretiminde artis vardir ve akne siddetiyle
koreledir. Bunun nedeni androjenlerin artmis Uretimi, sebase bezlerin
normal androjen seviyelerine artmis cevabi veya her ikisi beraber olabilir.
Erken puberte déneminde temel androjen DHEAS olup, adrenallerden
salgllanmakta ve sebase bez blyUklugini ve sebum Uretimini artirarak
komedon olusumunda énemli rol oynamaktadir. Sebase bezler ortalama
7-8 yaslarinda androjenlerin etkisiyle (adrenars) blylUmeye baglar ve
sebum sekresyonu artar. Prepubertal kizlarda komedonal aknenin sidde-
ti serum DHEAS duzeyiyle koreledir (1, 3-5).

Son yillarda sebase bezlerde sebum tretimini uyaran farkli reseptorler de
tanimlanmustir. Bunlar insulin benzeri buytme faktord (IGF-1), néropep-
tid reseptorlerive PPAR (peroxisome proliferator-activated receptor) lerdir.
IGF-1 reseptorlerinin akne ile diyet arasindaki iliskide de rol aldigi ve
sttdn dogrudan, Bat tipi glisemik indeksi yiiksek gidalarla beslenmenin
hiperinsulinemiye yol acarak, IGF-1 dizeylerini artirdigi, bunun da sebo-
genezisi fosfatidil inositol 3 (PI3)/protein kinaz (Akt) yolu Uzerinden
uyardigi 6ne strtlmastir. Noropeptid reseptorleri sebositlerde inflama-
tuvar sitokinlerin Uretimini, proliferasyon ve farklilasmasini, lipogenezi ve
androjen metabolizmasini moddle eder. Néropeptid reseptorleri stres ile
akne lezyonlarinin alevlenmesi arasindaki iliskiyi agiklayabilmesi agisin-
dan dnemlidir. PPAR reseptorleri 6ncelikle kolesterol ve serbest yag
asitleri tarafindan uyarilir ve sebositler ile keratinositlerin cogalma ve
farklilasmasini duzenler (4, 6-8).

Anormal folikiiler deskuamasyon (Duktal hiperkornifikasyon):
Klinik olarak komedonlarla kendini gosterir. Komedogenezis pilosebase
kanalda korneositlerin birikimiyle olusur. Artmis kornifikasyon korneositle-
rin artmig cogalmasina veya birbirlerinden ayrilamamalarina ya da her iki-
sine birden bagli olabilir. Korneositlerin artmis adezyonu yoninde ¢ok az
delil vardir. Yapilan arastirmalarda komedonlarda artmis duktal hiperproli-
ferasyon gosterilmistir, ayrica akneli hastalarda normal gérinimla deriden
alinan biyopsilerde de duktal hiperproliferasyon tespit edilmistir.
Androjenler sebum Uretimi yaninda, hiperproliferasyonda da rol oynamak-
tadir, zaten antiandrojen tedavilerin komedonlari azaltmasi da bunu des-
teklemektedir. Sebumun lipid kompozisyonu da komedon olusumunda
onemlidir. Serbest yag asitleri ile skualen ve skualen oksitte artma, sebase
linoleik asitte azalma duktal hiperproliferasyonu artirir (3, 7, 9).

Aknenin komedon olusum evresinde P.acnes hentiz yoktur ve komedoge-
nezis baslangicinda rol almaz. Ama sebum ve korneositlerden olusan bu
mikrogevre P acnes'in asir cogalmasina yol agar ve kolonizasyon gelisir. Bu
durum anormal olan deskuamasyonu P acnes aracili birkag yolla artirabilir.
P acnes tarafindan indUklenen IL-1a folikiiler korneositlerin anormal des-
kuamasyonuna yol acar. P acnes tarafindan salgilanan lipazlar serbest yag
asidi olusumuna yol acarak komedogenezisi indukler. R acnes biofilmi
keratinositlerin adhezivitesini artiran biyolojik bir yapiskandir. Ayrica,
P acnes porfirin Uretimi yoluyla skualen oksidasyonunda katalitik ajan ola-
rak rol oynar ve okside skualen komedojeniktir. Antibiyotik tedavisi sirasin-
da komedonlarin sayisinda azalma olmasinin sebebi de bu sayilan P acnes
komedogenezis baglantisi olabilir (3, 10, 11).
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P. acnes kolonizasyonu: Gram pozitif, anaerob/mikroarofil, hareketsiz
bir bakteri olan P acnes derinin kalici flora elemanidir ve sebase bezler-
den zengin boélgelerde daha yogun olarak bulunur. Normal derinin P
acnes ile kolonizasyonu yas ve vicut bolgesine gore farklilik gosterir.
Sacl deri ve ylz gibi sebase bezlerin yogun oldugu lokalizasyonlarda
daha yogundur. P acnes infantlarda bulunur, ancak prepubertal ddnem-
deki cocuklarda nadiren saptanir. Sebase bez fonksiyonlarinin pubertey-
le maturasyonunu takiben deride gorilmeye baslar. Sebum Uretimiyle
Pacnes seviyeleri arasinda ylksek derecede korelasyon vardir. Bu bulgu-
lar sebumun P acnes bUylmesi icin bir substrat oldugunu gosterir.
Ancak deri ylizeyindeki P acnes sayisiyla akne siddeti arasinda korelasyon
yoktur. Pacnes akne patogenezinde hem komedogenezis hem de infla-
masyon Uzerinden etkili olmaktadir. Komedogenezisdeki etkilerinden
yukarida bahsedilmistir, inflamasyon Gzerindeki etkileri asagida madde-
ler halinde belirtilmistir (1, 2,4, 10, 11). R acnes;

1. Lipaz, proteaz, hyaluronidaz ve notrofil kemotaktik faktorler Gretir.

2. TLR (toll-like receptor)'ler yoluyla pilosebase tnitedeki keratinosit
ve sebositleri aktiflestirir.

3. Keratinositlerde TLR-2, TLR-4 ve MMP-9 ekspresyonunu artirir.

4. TLR-2 Uzerinden proinflamatuvar sitokinlerin (IL-1a, IL-8, =12,
TNF-a) dretimini uyarir.

5. Keratinositlerden antimikrobiyal peptidlerin ve sitokinlerin salini-
mina yol agar.

inflamasyon: Son yillarda yapilan arastirmalarda akne lezyonlarinin bas-
langicinda immain degisikliklerin ve inflamatuvar yanitlarin keratinositlerin
hiperproliferasyonundan énce ortaya ¢iktigi gdsterilmis ve tip IV hipersen-
sitivite reaksiyonuna benzetilmistir. Baslangi¢ IL-Ta’nin azalmig linoleik
aside cevap olarak uyariimasidir ki, linoleik asitteki eksiklik artmis sebum
Gretimi ve bozulmus bariyer fonksiyonu sonucu ortaya ¢ikmaktadir (2).

Akne Patogenezini Etkileyen Diger Faktorler

Genetik: Sebase bezlerin sayisi, blyUkligu ve aktivitesi kalitsal dzellikler-
dir. Aile 8ykist olmasi durumunda aknenin hem gérdlme olasiligi, hem
de akne siddeti artmaktadir (1, 4).

Diyet: Akne ile iliskisi son yillarda glincel olup, fazla miktarda sit ve bati
tipi yUksek glisemik indeksli gidalarla beslenmenin akne patogenezinde-
ki rolUyle ilgili cok sayida ¢alisma bulunmaktadir (1,4, 12, 13).

Klinik Ozellikler

Akne yUz, sirt, gogus ve omuzlar gibi pilosebase folikillerden zengin
olan deri bdlgelerinde gordlir. Nadiren yUz tutulumu olmaksizin trunkal
akne gorulebilir. Akne bulgulari sebore, inflame olmayan lezyonlar
(kapali ve acik komedonlar), ylzeysel inflame lezyonlar (papdller ve
ylzeyel pustiller) ile derin inflame lezyonlar olan noddllerden olusur.
Skar gelisimi lezyonlarin siddetinden ve hastanin yasindan badimsiz
olarak gelisebilir (1).

Aknenin ik klinik belirtisi genellikle yUz ortasinda yerlesen komedonlardir.
Acik komedonlar veya siyah noktalar mikroskopik veya 2-3 mm ¢apinda
olabilir. Siyah renk melaninin depolanmasina ve lipidlerin oksidasyonuna
baglidir, kirle alakasi yoktur. Kapali komedonlar agik komedonlardan sayica
10-20 kat daha fazla oldugu halde, ik bakista farkedilmeyebilirler, ancak iyi
bir 1sik altinda hatta lens yardimiyla deri gerilerek saptanabilirler. Bunlar
genellikle bir milimetre, deri renginde, pembe veya beyaz renkte papdl
seklindedirler. inflame lezyonlara énctiliik ederler (1).



Pilosebase folikulin kil folikiline benzer sekilde siklik bir gelisimi oldu-
gu one strtlmustdr. Bazi komedonlarin kendiliginden kaybolmasi bu
hipotezi desteklemektedir (8, 14).

Komedon tipleri secilecek tedavi agisindan énemlidir. Mikrokomedonlar
akneli hastalarda normal deriden alinan histopatolojik kesitlerde gosterile-
bilir. Siradan komedonlar dermatologlar tarafindan kolaylikla taninirlar.
Kayip komedonlar deri gerginlestirilerek, iyi bir 1sik altinda ve yandan
bakilarak ancak gorulebilir. Zimpara kagidi komedonlar ¢ok kigtk kapali
komedon topluluklaridir ve daha cok alinda géraldrler. GoGmald kome-
donlar normalde kolaylikla gézden kagabilen, deri gerginlestirildiginde
belirginlesen ve 1 cm'ye varan buyuklikte olabilen komedonlardir ve
tekrarlayan inflame lezyonlara yol acarlar. Makrokomedonlar 1 mm'den
daha biytk olan komedonlar olup, daha ok kapall komedonlardir.
Konglobat komedonlar daha ¢ok erkeklerde ensede ve Ust gévdede gori-
len acik ve kapali komedon topluluklaridir. Bunlardan baska ilagla indiikle-
nen komedonlar, pomad akne, klorakne ve nevoid komedonlar vardir (9).

Aknenin inflamatuvar lezyonlarindan eritematdz papuller 1-5 mm
capindadir, pustdller benzer buytklikte olup normal florayr iceren irinle
doludur. Lezyonlarin siddeti artikca daha inflame, derin yerlesimli, end-
re ve agrili noduller gelisir. Nodulokistik akne yerine noddler akne terimi
kullaniimalidir ¢inkt epitelle sinirli gergek kist olusumu aknede yoktur.
Bazi nodidiller sintslerle birbirleriyle baglanti olusturarak kompleks infla-
me plaklara yol acar. Skar gelisme riski akne siddetiyle artmasina karsin,
ylzeysel inflamatuvar akne lezyonlari da skar birakabilir. Hatta kome-
donlardan da buz sarkiti benzeri skarlar gelisebilir. Dermatologlara bas-
vuran hastalarin %22'de ciddi skar gelisimi mevcuttur. Olusan skar tipleri;
buz sarkiti benzeri, deprese fibrotik, atrofik, hipertrofik/keloidal olabilir.
Akne lezyonlarinda inflamasyonun gelismesi 2-3 yil stirebilir, bu yizden
erken evrede tedavi dnemlidir (1, 15, 16).

Aknenin nadir gorilen ama rahatsiz edici komplikasyonlarindan biri
solid fasiyal 6dem (Morbihan Hastaligi) olup, ydziin ortasinda ve yanak-
larda yumusak dokuda 6dem ile karakterizedir. Tahta sertliginde indUre
bu 8deme bazen eritem eslik edebilir. Kendiliginden gerilemez. Tedavide
izotretinoin tek basina veya ketotifenle beraber kullanilabilir (1).

Akne Varyantlan

Akne konglobata: Codunlukla erkeklerde, derin noduller, birbiriyle
baglantili sintsler ve gruplasmis komedonlar ve skarlarla karakterize cok
siddetli bir akne formudur. Genellikle gévde tutulumu gorildr, fasiyal
lezyonlar daha azdir. Bazen folikuler okllzyon tetradin bir parcasi olarak
hidradenitis sipUrativa, sa¢l derinin disekan seldliti ve pilonoidal sindsle
beraber gorilebilir. Sistemik bulgular yoktur. Seyri kroniktir ve siddetli
skarlara, hatta bunlar Gzerinden gelisecek deri malignansilerine neden
olabilir. Tedavi zordur, oral izotretinoin birinci secenektir, beraberinde
sistemik antibiyotikler ile akut alevlenmeyi 6nlemek icin oral steroidler
kullanilabilir (1, 15).

Akne fulminans: Aknenin nadir gorulen Ulseratif bir varyantidir.
Genellikle erkek adolesanlar etkilenir. Ani baslangich siddetli ve Ulseratif
olabilen akneye, pyojenik granlom benzeri lezyonlar ve sistemik semp-
tomlar eslik eder. Ates, halsizlik, kilo kaybi, artralji, myalji, eritema nodo-
zum ve hepatosplenomegali gelisebilir. Eritrosit sedimentasyon hizinda
artis, lokositoz, anemi ve proteinlri eslik edebilecek laboratuvar anor-
malliklerdir. Eyopatogenezi kesin olarak belli olmasa da, P acnes’e karsi
olusan anormal immunolojik cevap sorumlu olabilir. izotretinoin tedavi-
si akne fulminansi indukleyebilir. Tedavide hemen oral steroid 0.5-1 mg/
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kg/gtn dozunda baslanmali ve 6 haftada kesilmelidir. Oral izotretinoin 6
hafta sonra 0.5-1 mg/kg/gun dozunda tedaviye eklenmelidir. Oral salisi-
latlar, steroid olmayan antiinflamatuvar ilaglar artralji, myalji tedavisinde
kullanilabilir. Alternatif olarak TNF-a inhibitorleri, immadnsupresif ilaclar
(azatiyopirin gibi) ve dapson denenebilir (1, 15).

SAPHO sendromu: Sinovit, akne, pUstllozis, hiperosteozis ve osteitis
bulgulariniiceren bir sendromdur. Kronik rektirren multifokal osteomye-
lit, akut veya kronik steril artrit veya steril osteitis lezyonlarina bazen deri
hastaliklar (akne/hidradenitis stpurativa/sagli derinin disekan seltliti/
pustller psoriazis/ palmoplantar pustilozis) eslik eder. Nadiren akne
fulminans tablosuyla kendini gosterir (1, 17).

PAPA sendromu: Otozomal gecisli otoinflamatuvar bir durumdur.
Steril pyojenik artrit, pyoderma gangrenozum ve akne konglobata ile
karakterizedir. CD2 baglayici protein 1 geninde mutasyon vardir (1, 17).

Apert sendromu: Diger adiyla akrosefalosindaktili tip I, otozomal
dominant gegisli, epifizleri ve sebase bezleri etkileyen bir durumdur.
Erken epifizyal kapanma nedeniyle kisa boy, kisa ve perdeli parmaklar ile
akrosefaligelisir. Akne siddetli, yaygin ve tedaviye direnclidir. Sendromdan
FGFR2 geninde mutasyonlar sorumludur. Tedavisinde genellikle oral
izotretinoin kullaniimasi gerekir (1, 17).

Neonatal akne: Saglikli yenidoganlarin %20den fazlasinda goruldr.
Erkek bebeklerde bes kat daha siktir. Genellikle iki haftalikken ortaya
¢ikar ve cogunlukla Gglincl ayda geriler. Burun, yanaklar ve alinda minik
beyazimsi sari papuller, pustiller olabilir. Patogenezi halen tartismalidr,
bazi otorler Malassezia turlerine karsl inflamatuvar bir yanit oldugunu
one stirmdusgler ve bu durumu “neonatal sefalik pUstilozis”olarak yeniden
adlandirmislardir. Maternal androjenlerin de roli Uzerinde durulmakta-
dir. Bu yas grubunda paptl ve pustile neden olan diger durumlarla
ayricl tani yapiimalidir. Hafif durumlarda tedaviye gerek olmadigi bebe-
gin ailesine anlatiimalidir. Tedaviye gereksinim duyuldugunda topikal
imidazoller kullanilabilir (1, 18, 19).

infantil Akne: Erkeklerde daha siktr. Akne 3-12 aylikken hatta 18-24
aylikken ortaya cikabilir. Neonatal akneden farkli olarak komedonlar ve
skar gelisimi, nadiren nodil olusumu s6z konusudur. Patogenezinde and-
rojen Uretimi suglanmaktadir. Hiperandrojenizmin diger bulgulari yoksa
endokrinolojik incelemeye gerek yoktur. Akneyle karisabilecek durumlar
akilda tutulmali ve ayirici tani yapilmalidir. Tedavisinde benzoil peroksit ve/
veya topikal retinoidler dnerilir. Daha siddetli olgularda oral eritromisin ve
¢ok siddetli durumlarda oral izotretinoin kullanilabilir (1, 18, 19).

ilaca bagh akne: Topikal ve oral steroidler, androjenler, progestinler, gona-
dotropinler, antiepileptikler (fenitoin ve fenobarbital), izoniazid, iyoddrler ve
bromdrler gibi halojenler, lityum ve epidermal blytime faktdrt reseptord
(EGFR) inhibitorleri kullaniminda siklikla akneiform lezyonlar gelisir. Daha az
olmakla beraber azatiyopirin, siklosporin, disulfiram, propiltiyourasil, PUVA,
kinidin ve B vitaminleri (B6 ve B12) akneye yol agar (1, 15).

Kozmetik ve pomad akne: Lanolin, bitkisel yaglar, yag asidi esterleri ve
balmumu iceren kozmetikler folikulleri tikayarak akneye yol acabilir.
Ozellikle saclara uygulanan pomadlar alin ve sakaklarda akneye neden
olabilir. Sorumlu trdnler kesildikten 6-8 hafta sonra dizelme gordlir (1, 15).

Mesleki akne: Calisma kosullarinda petrol Grlnleri, yaglar, aromatik
hidrokarbon ve katran gibi folikulleri tikayan maddelere maruz kalanlar-
da gorulir. Kozmetik ve pomad aknede oldugu gibi komedonlar 6n
plandadir (1).



Akne Cesitleri
Akne vulgaris
Akne konglobata
Akne fulminans
Neonatal akne
infantil akne
Akneiform erupsiyon (ilaca bagl akne)
Kozmetik akne- Pomad aknesi
Mesleki akne
Akne mekanika
Akne ekskoriye
Sendromal komponent olarak gorilen akne:
SAPHO sendromu
PAPA sendromu
Apert sendromu

Akne mekanika: Pilosebase kanalin tekrarlayan mekanik ve friksiyonel
tikanmasina bagli olarak gelisir. Kasklar, cene bantlari, keman kullanimi
ornek olarak sayilabilir (1, 15).

Akne ekskoriye: Genellikle gen¢ kadinlarda gortlur, komedonlar ve
inflamatuvar papdllerin koparilmasi ekskoriyasyon ve skar olusmasina
neden olur. Anksiyete, obsesif-kompulsif bozukluk ve kisilik bozukluklari
eslik edebilir. Bu hastalarda psikiyatrik konsdltasyon ve bazen sistemik
akne tedavisi kullanmak gerekebilir (1, 15).

Laboratuvar incelemeleri

Aknede hormonal anormallik az gorilmesine karsin menstriel dizen-
sizlik, hirsutismus gibi bulgulari olan kadinlarda ve 2-7 yas arasinda akne
gorilenlerde hiperandrojenizmden stphelenilmelidir. Androjenik alo-
pesi, seste kalinlasma, kas kitlesinde artma, klitoromegali, puberte pre-
koks ve libidoda artis gibi diger hiperandrojenizm belirtilerine bakilmali
ve hormonal tarama yapilmalidir. En sik polikistik over sendromu ve ge¢
baslangicli konjenital adrenal hiperplazi goraldr (1, 3, 5, 20).

Hormonal taramanin énerildigi diger durumlar icinde geleneksel tedavi-
ye cevap vermeyenler; ani bagslangicli siddetli aknesi olanlar, SAHA
(sebore-akne-hirsutismus-androjenik alopesi) veya HAIR-AN (hiperand-
rojenizm-insulin rezistansi-akantozis nigrikans) sendromundan stiphele-
nilenler, uygun sire ve dozdaki izotretinoin tedavisinden hemen sonra
relaps gosterenler sayilabilir (1, 3, 5, 20).

Onemli Noktalar

Ne zaman tetkik yapalim?
Hiperandrojenizm bulgulari varsa
Konvansiyonel tedaviye yanit yoksa
Ani baslangic ve siddetli seyir varsa
Yeterli sistemik tedaviden sonra hizli niiks varsa
SAHA veya HAIR-AN sendromu stiphesi varsa

Hangi tetkikleri yapalim?
Hiperandrojenizm icin tarama testleri yapiimalidir.
LH/FSH orani
Total ve serbest testesteron
DHEAS
17-OH Progesteron
Prolaktin
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Hiperandrojenizm i¢in tarama testleri DHEAS, total ve serbest testeste-
ron, LH/FSH orani, prolaktin ve 17-OH progesteronu icermelidir. Serum
DHEAS adrenallerden artmis androjen dretimini gosterir. DHEAS dizeyi-
nin 8000 ng/mL (~21.7 umol/L) Uzerinde olmasi adrenal timord dusin-
dirtr ve hasta endokrinologa refere edilmelidir. Bazi adrenal timaorler
testesteron da salgilayabilir. DHEAS dizeyi 4000-8000 ng/mL (~10.8-
21.7 umol/L) arasindaysa veya 17-OH progesteron diizeyi 3ng/mL Uze-
rindeyse konjenital adrenal hiperplaziyle iliskili olabilir, 6zellikle 21-hid-
roksilaz veya 11-hidroksilaz enzimlerinde tam veya kismi eksiklik olabilir.
Klasik tip konjenital adrenal hiperplazide enzimlerde eksiklik tam olup
baslangi¢c cocukluk cagindadir. Kismi enzim eksikliginde ge¢ baslangigli
KAH goraldr. Serum total testesteron diizeylerinin 150-200 ng/dL (520-
700 nmol/L) arasinda veya LH/FSH oraninin 2-3'Un Uzerinde olmasi
durumunda over kaynakli fazla androjen Gretimi distndlir. Buna en sik
sebep polikistik over sendromu (PKOS)dur. Dizensiz menstriiel periyod-
lar, azalmis fertilite, obezite, insulin direnci ve hirsutismusla karakterize-
dir. PKOS tanisi konulabilmesi icin su Ug kriterden ikisinin olmasi gerekir.
1) oligomenore/amenore, 2) klinik veya biyokimyasal hiperandrojenizm
bulgulari, 3) Pelvik ultrasonografide polikistik overlerin gosterilmesi.
DHEAS duzeyleri normalken, serum testesteronunda 200 ng/dlden
daha yUksek artiglarda over kaynakli timaorler disintlmelidir (1, 17).

Tedavi

Akne siddetini objektif bir bicimde degerlendirmek, en uygun tedavi segi-
mini belirlemek ve tedaviye verilen yaniti iziemek amaciyla uzun yillardir
dermatologlar gesitli akne degerlendirme sistemleri gelistirmislerdir. Ancak
fikir birligine varlmis ideal bir degerlendirme yéntemi yoktur (21, 22).

Degerlendirmede Onemli Noktalar

Hastanin yasi

Baslangic zamani

Ailesel 6yku

Lezyonlarin lokalizasyonu

Lezyonlarin tipi (Komedon, papul, pistl, nodil, kist...) ve siddeti
Hiperandrojenizm bulgulan

Kullanilan tedaviler ve yanit

Kullanilan bakim Grtinleri

Postenflamatuar hiperpigmentasyon ve sikatriks gelisimi

Akne hastasi tedavi agisindan degerlendirilirken hastanin yasi, lezyonla-
rin baslangic zamanli, lezyonlarin lokalizasyonu ve tipi, 6zellikle kome-
donlarin tipi ile aknenin siddeti, hastanin postinflamatuvar hiperpig-
mentasyon ve skar olusumuna meyili, psikososyal durumu, daha evvel-
den kullandigi tedavilere olan yaniti ve kullandigi temizleyiciler, cilt
bakim Urtnleri, kozmetikler, glinesten koruyucu Urtnler ve kullandig
ilaclar bir butln olarak degerlendirilmelidir. Kadin hastalarda menstriel
duizen, hirsutismus ve hiperandrojenizmin diger bulgularini sorgulamak
hormonal durum hakkinda fikir sahibi olmak agisindan énemlidir (1, 23).

Akne yasami tehdit etmemesine karsin, kisinin psikososyal durumunu
ve yasam kalitesini en cok etkileyen hastaliklardan biridir. Akne diger
kronik hastaliklar (diyabet, astim, epilepsi, artrit gibi) kadar sosyal, psiko-
lojik ve emosyonel bozukluklara yol agmaktadir. Akne hastalarinda issiz-
lik orani daha yUksektir. Hastalarda utang, depresyon, anksiyete, sinirlilik,
sosyal soyutlanma ve intihar girisimi daha siktir. Bunlarin timd yasam
kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir (24).

Aknede kullanilan tedavi ajanlarindan gruplar halinde bahsedilecektir.



Topikal Tedaviler

Topikal tedavi secenekleri arasinda retinoidler, antibiyotikler, benzoil
peroksit, azelaik asit, salisilik asit ve dapson yer alir. Hafif ve orta siddette
aknede topikal tedavi tekli veya kendi aralarinda kombine seklinde kul-
lanilabilir. Orta ve siddetli aknede ise oral tedavilerle birlikte kullanilabilir.
Topikal tedavide hastanin deri tipine uygun krem, jel, losyon gibi farkli
formlarin segilmesi tolerabiliteyi etkileyerek hastanin tedaviye uyumunu
artiracaktir (23).

Topikal retinoidler; hafif veya orta siddetteki aknede tek basina veya
diger akne tedavileriyle beraber kullanilirlar. Komedonal aknede 6zellikle
mikrokomedonlar, siradan ve kayip komedonlarin tedavisinde ilk sece-
nektirler. Topikal retinoidler folikildeki anormal deskuamasyonu duizel-
terek etki eder. Ayrica inflamasyon Uzerine de etkileri vardr,
Mikrokomedon olusumu inhibe edilir, boylece hem matir komedon
gelisimi, hem de inflamatuvar lezyonlarin gelisimi 6nlenir. Olgun kome-
donlarin agiimasi saglanir. Bu nedenle topikal retinoidler aknenin birinci
basamak tedavisindeki yerini alir. Diger topikal akne ilaglarinin penetras-
yonunu artirir. Topikal veya oral antibiyotiklerle birlikte kullanildiginda P
acnes direng gelisim riskini dusirdr, tek basina antibiyotik kullanimina
gore daha etkili olur ve idame tedavide tek basina topikal retinoidle
devam edilir. Koyu tenli akne hastalarinda da iyi bir secenektir, ¢clinki bu
hastalarda inflamatuvar lezyonlar sonucu gelisen hiperpigmentasyonun
iyilesmesine yardimci olurken, gelismesini de engeller. Son zamanlarda
yapilan ¢alismalarda adapalen ve tretinoinin antibiyotiklere benzer sekil-
de serbest yag asidi olusumunu engelledigi de gosterilmistir. Sebostatik
etkileri yoktur (1, 3, 25-27).

Etkilerini molekiler duzeyde retinoik asit reseptdr (RAR) ve retinoid X
reseptdr (RXR) olan nikleer reseptorler Uizerinden gosterirler. Retinoid-
reseptor kompleksi APT veya NF-IL6 transkripsiyon faktorleri Gzerinden
etkilerini gosterir (1, 2, 22).

En sik gorilen yan etkisi “retinoid dermatiti” olarak adlandirlan eritem, kuru-
luk, deskuamasyon, kasinti, yanma ve batma ile karakterize durumdur. ilk
aylarda gorilr, zamanla geriler. Fotoalerjik ve fototoksik reaksiyonlara yol
acmamalarina ragmen hastalarin cildi glinese karsi daha hassas hale gelir.
ilk 3-4 haftada akne lezyonlarinda alevlenme olabilir. Hastalar tedaviye
cevabin birka¢ ayda cikacagi konusunda bilgilendirilmeli ve iritasyonu
azaltmak icin yumusak temizleyiciler ile nemlendiriciler ve glinesten koru-
yucular kullanmalari konusunda desteklenmelidirler. Tedaviye en disuk
konsantrasyonla ve aralikli olarak baslamak, az miktarda kullanmak (tim
ylze bezelye tanesi kadar) ve gerekirse kisa kontakt seklinde tedavi stresini
kisaltmak iritasyon etkisini azaltmada yardimcr olur. Asindirici temizleyiciler,
astrinjenler gibi diger tahris edici ajanlardan kaginilmalidir (1, 23, 25, 28).

Akneli hastalarda normal gorinimlU deride bile histopatolojik olarak
mikrokomedonlar tespit edildigi icin retinoidler ve diger topikal tedavi-
ler sadece akne lezyonlarina degil, normal gértinen tim cilde uygulan-
malidir (14). Topikal retinoidler tim yize, kuru bir cilde ve gece srdlme-
lidir. Retinoidler hem fotosensitivite yaptigi hem de ultraviyole ile inakti-
ve olduklari igin gece kullanimlar tercih edilir (1, 23).

Topikal retinoidler aknenin idame tedavisinde de tercih edilir, amag geli-
sebilecek rekurrensleri engellemek ve antibiyotik kullanimini en aza
indirmektir (2, 3).

Gebelik ve laktasyonda kullanimlari kontrendikedir (1, 26).

Topikal retinoidler farkl formulasyonlarda tretinoin, adapalen, tazaroten,
izotretinoin, motretinid, retinaldehit ve beta-retinol glukuronid seklinde
bulunmaktadir (3, 26).
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Tretinoin ilk tanimlanan topikal retinoid olup, farkli konsantrasyonlar ve
formulasyonlarda piyasada bulunmaktadir. Yapilan calismalarda 12 haf-
talik tedavi sonunda non-inflamatuvar lezyonlarda %33-81, inflamatuvar
lezyonlarda %17-71, total olarak tim lezyonlarda %22-83 oraninda geri-
leme yaptidi bildirilmistir. Yurtdisinda tolerabilitesini artirmak igin mik-
rosferik ve polimerize formu gelistirilmistir. Ultraviyole ile inaktive olur,
benzoil peroksitle okside olur, bu nedenlerle gece tek doz halinde kulla-
nilmali ve benzoil peroksitle es zamanli olmamalidir (3, 25, 26, 28).

Adapalen Ugilincl jenerasyon sentetik retinoid olup, stabil ve lipofilik bir
molekdldur. Lipofilik ¢zellikleri nedeniyle pilosebase Uniteden selektif
olarak alinir. Tretinoinden farkli olarak isiktan etkilenmez ve benzoil
peroksitle oksidasyona direnclidir. DokuzyUz hasta Uzerinde yapilan bir
meta-analiz ¢alismasina gore %0.1'lik adapalen jel 9%0.025 tretinoin jel
kadar etkili bulunmustur. On iki haftalik tedavi sonunda lezyonlarda
adapelenle %49-63 oraninda gerileme saptanmis ve hastalarin %
80-89'da klinik cevap ¢ok iyi bulunmustur. Ayrica adapalen hastalar tara-
findan daha kolay tolere edilmistir (3, 25, 26).

[zotretinoinin etkisi tretinoin ve adapalene benzer, ancak iritasyon etkisi
daha azdir. Oral izotretinoinden farkli olarak sebum sekresyonunu azalt-
maz (3, 26).

Tazaroten %0.05 ve %0.1 konsantrasyonlarda gtinde bir kez kullanimda
12 hafta sonunda sirasiyla %51 ve %68 oraninda iyilesme saglamistir.
Tolerabilitesi yuksek olup, ciddi yan etkilere yol agmamustir. Papul ve agik
komedonlar Gzerindeki etkisi tretinoinden daha iyidir (3, 26).

Retinaldehit all-trans-retinoik aside transforme olarak etkisini gosterir.
Retinol ve retinoik asit, retinol 3-glukuronide metabolize olarak etkilerini
gOsterirler (3).

Sonugta; topikal retinoidler aknenin ¢ogu formunda primer tedavidir,
olabildigince erken baslanmalidir, inflamatuvar lezyonlar oldugunda
antimikrobiyal tedaviyle kombine edilmelidir ve idame tedavinin ana
parcasidir (3, 23, 25, 26, 28).

Topikal Antibiyotikler

Topikal olarak eritromisin, klindamisin en ¢ok kullanilanlardir, tetrasiklinin
topikal olarak etkili olmadigi ve kullaniimamasi gerektigi bildirilmistir.
Topikal antibiyotiklerin etkileri yavastir ve mikrobiyal direng riskinden
dolayr monoterapi seklinde t¢ aydan uzun streli kullanilmalari éneril-
memektedir. Yan etkiler minimaldir, eritem, soyulma, kasinti, kuruluk ve
yanma olabilir. Klindamisine bagli nadir pseudomembranéz kolit olgula-
ri bildirilmistir (1, 3, 27, 29).

Son yillarda dapsonun %5'lik topikal formu akne tedavisinde kullaniima-
ya baslanmistir. Antimikrobiyal ve antiinflamatuvar etkileri vardir, &zellik-
le konvansiyonel tedavileri tolere edemeyen hafif inflamatuvar akne
hastalarinda alternatif bir secenek olabilir. Sistemik dapsonun yan etkile-
rini gdstermez ve glukoz 6 fosfat dehidrogenaz eksikligi olanlarda bile
kullanilabilir. Benzoil peroksitle beraber kullanildiginda uygulanan deri-
de kahverengimsi bir boyamaya neden oldugu bildirilmistir (29, 30).

Diger Topikal Antimikrobiyal Ajanlar

Benzoil peroksit (BPO) P acnes icin gucli bakteriyosidal bir ajan olup,
hafif-orta siddetli inflamatuvar akne tedavisinde tek basina veya diger
tedavilerle kombinasyon seklinde kullanilir. Antibiyotiklerden daha kisa
srede (ortalama iki haftada) etki eder. Komedogenezis Uzerine etkisi P
acnes Uzerinden indirekt yolladir. Simdiye kadar BPO'ya karsi direng bil-
dirilmemistir. Ytizde 2.5, 5 ve 10'luk konsantrasyonlari vardir, iritan der-



matit yan etkisini azaltmak icin baslangicta distk konsantrasyondaki
preparatlar tercih edilebilir veya uygulama sikligi azaltilabilir. Okside edici
bir ajan olmasi sebebiyle giysilerin rengini agabilecedi hakkinda hasta
bilgilendirilmelidir (1, 3, 23, 25-28).

Azelaik asit bir dikarboksilik asit olup, %20 konsantrasyonda krem seklin-
de kullanilmaktadir. Etki mekanizmalari; P acnes ve S. epidermidis sayisini
azaltmak, hafif anti-inflamatuvar ve komedolitik etki gdstermektir.
inflamatuvar ve komedonal aknede glinde iki kez tek basina veya diger
tedavilerle beraber kullanilabilir. Hiperaktif ve anormal melanositler Gze-
rindeki antiproliferatif etkileri nedeniyle post-inflamatuvar pigmentasyo-
nu azaltir. Yan etkileri topikal retinoidlerden daha hafiftir (1, 3, 26).

Sodyum sulfasetamid bakteriyostatik etkili ve uzun yillardir akne tedavi-
sinde kullanilan bir ajandir. Tek basina veya %5 stlfurle kombine kullani-
Iir. iritasyon riski yok denecek kadar azdir. Sulfonamidlere karsi sensitivi-
tesi olanlarda kullanilmamalidir (1, 25, 27).

Salisilik asit komedolitik ve zayif antiinflamatuvar etkileri nedeniyle kulla-
nilir, diger ajanlarin penetrasyonunu artirr. Aktif akne lezyonlarinda
kurutucu etkisi vardir. [dame tedavisinde kullanilabilir (1, 23).

Nikotinamid: Vitamin B3'Un amid derivesidir. Sitokin Uretimini ve 16ko-
sit kemotaksisini inhibe eder. Yapilan karsilastirmali calismalarda etkinli-
giyle ilgili celiskili sonuglar mevcuttur (31, 32).

Kombinasyon Tedavisi

Aknenin patogenezindeki farkli basamaklari etkileyerek hem komedonal
hem de inflamatuvar lezyonlarda hizli ve etkili bir cevap olusturmak
amaclanmistir. Ayrica bakteryel direng riskini azaltmak i¢in énerilen stra-
tejilerden biridir. Hazir topikal antibiyotik+BPO ve adapalen+BPO kombi-
ne preparatlarn bulunmaktadir, kullanimlari daha kolay oldugu icin has-
tanin tedaviye uyumunu artirr. Retinoid ile antimikrobiyal ajanlarin
kombine edilmesi en mantiksal olanidir ve bircok akne hastasinda ilk
tedavi secenegini olusturur. Topikal retinoidler aknenin baslangi¢ lezyo-
nu olan mikrokomedon gelisimine en etkili ajandir, antiinflamatuvar
etkileri zayiftir; BPO antimikrobiyal etkili olup keratolitik etkisi zayiftir;
antibiyotikler antiinflamatuvar ve antimikrobiyal etkilidir. Topikal retino-
idler ayrica keratinize tabaka bariyerini zayiflatarak ve folikiler deskua-
masyonu normallestirerek topikal antimikrobiyallerin penetrasyonunu
artinir. Folikller epitelde artmig hicre dongusi de oral antimikrobiyalle-
rin Pacnes'in bulundugu kanala transportunu artirir. Topikal retinoidlerin
veya BPO'nun oral antibiyotiklerle beraber kullanilmasi hem tedavi
etkinligini artinr hem de tedaviye cevap suresini kisaltir (2, 3, 27, 33-35).

Kombinasyon tedavisi inflamatuvar akne lezyonlari tedavisinde kullanil-
mali, inflamatuvar lezyonlar dizelince tedavi topikal retinoidle idame
edilmelidir (2, 3, 34).

Sistemik Antibiyotikler

Sistemik antibiyotikler orta ve siddetli inflamatuvar akne tedavisinde
kullanilirlar. En cok tercih edilenler; tetrasiklinler ve deriveleri (doksisiklin,
minosiklin, limesiklin), makrolidler (eritromisin, azitromisin) ile
ko-trimokzasol ve trimetoprimdir. Trimetoprim-stlfametoksazol veya tek
basina trimetoprim genellikle tetrasiklinlere ve makrolidlere direngli
olgularda 3. basamak tedavide secilebilir. ikinci jenerasyon olan doksisik-
lin, minosiklin ve limeksilin birinci jenerasyon tetrasikline gére daha hizli
cevap olusturur. Diger akne tedavilerinde oldugu gibi 4-8 haftada etki
gosterirler, ideal kullanim stresi ¢ aydir. Genellikle iyi tolere edilirler,
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ancak bazi hastalarda gastrointestinal yan etkiler ve vajinal kandidiyazis
gelismesi kullanimlarini kisitlar. Tetrasiklinler iskelet gelisimini inhibe
ettikleri ve kalici dislerde diskolorasyon yaptiklar i¢in 12 yas altinda ve
gebelerde kontrendikedirler. Doksisiklin ve minosiklin tetrasikline gére
daha lipofiliktir ve pilosebase folikile daha iyi penetre olur. Doksisiklinin
fotosentivite yan etkisi diger tetrasiklinlere gére daha fazladir. Minosiklin
skarlarda ve glinese maruz boélgelerde pigmentasyona neden olabilir,
daha az olarak vertigo, ilaca bagh lupus ve intrakraniyal basing artisi
yapabilir (1, 3, 25).

Antibiyotikler P acnes sayisini azaltir ve anti- inflamatuvar etkilidirler.
Komedogenezis tizerinde indirekt etki gosterirler. Antibiyotik kullanimin-
da doz degiskenlik gosterir. Genellikle hekimin tecrlbesine gore her
hasta icin farkli doz segenedi kullanilir. Uzun sureli tedavilerde direncli
bakteri suslari gelismektedir, sadece P acnes'e karsi degil, derideki koagu-
laz negatif stafilokoklara, burunda S. aureus'a, oral kavitede streptokokla-
ra ve gastrointestinal kanalda enterobakterlere karsi da direng gelismek-
tedir. Antibiyotik direnci oldugunda akne lezyonlarinda gerileme zayif
olmaktadir ayrica bu hastalarda Ust solunum yollari enfeksiyonu ve diger
enfeksiyonlar daha sik gortlmektedir (1-3).

Uzun sdreli antibiyotik kullanimina bagh gelisebilecek diger bir durum
Gram (-) follikulit olup, perioral ve perinazal bolgelere lokalize, ani bas-
langich pustullerin gelismesiyle karakterizedir. SUphelenilen durumlarda
kaltdr alinmahdir (1).

P. acnes direnci: Kirk yildan uzun siredir antibiyotikler aknenin ana
tedavi ajanlarindandir. ilk olarak 1970'lerin sonlarinda eritromisin ve klin-
damisine hassas olmayan birkag P acnes susu tanimlanmis ve klinik ola-
rak Gnemsenmemistir. 1980'lerin basinda topikal antibiyotiklerin piyasa-
ya ¢ikisindan sonra ABD'de klinik olarak énemsenen direncli suslar bildi-
rilmistir. Antibiyotik direnci 1980’lerin sonlari 1990'larin basindan itibaren
giderek artmig ve dinya i¢in problem olusturmaya baslamistir. Bazi
referans merkezlerinden %65 oraninda prevalans bildirilmistir.
Eritromisine direngli suslar klindamisine de ¢apraz direng gosterirler. Oral
antibiyotik tedavisinin stresiyle P acnes direng orani dogru orantilidir, bir
calismada antibiyotik tedavisinden 12-24 hafta sonra direncin goruldi-
§u bildirilmistir. P acnes'e karsi gelisen direng diger bakterilere hatta deri
florasina da aktarilmaktadir. Bakteryel direnc siklik sirasina gore eritromi-
sin, tetrasiklin, doksisiklin ve minosiklinde gorilmektedir, hatta birkac
calismada minosikline karsi  direng saptanmadigr  bildirilmistir.
Minosiklinin direng riski minimal olsa bile diger yan etkileri ciddi olup
(ilaca bagli lupus eritematozus, hepatit vb.) aknenin ilk basamak tedavi-
sinde kullanimi 6nerilmemektedir. Yapilan calismalarda, doksisiklinin
submikrobiyal dozlarda (40 mg/gun) kullaniminin toplam lezyon sayisini
azaltigy, iyi tolere edildigi, deri florasi tzerine antibakteryel etki olustur-
madigi ve direncli suslarda artma yapmadigi gosterilmistir (1, 2, 34-36).

P acnes ve diger bakterilere karsi antibiyotik rezistansini énlemede 6ne-
rilen stratejiler; topikal veya sistemik antibiyotiklerin monoterapi seklin-
de kullanilmamasi, ézellikle farkli kimyasal yapil oral ve topikal antibiyo-
tiklerin beraber kullaniimamasi, rotasyonel antibiyotik kullanimindan
kaginiimasi, kullanilmasi gerektiginde antibiyotikler arasinda 5-7 gin
BPO kullaniimasi, antibiyotik kullanim sdresinin minimuma indirilmesi,
3-4 aydan uzun kullanimlarda surdldugu bolgede bakteriyel direng geli-
simini azaltugd icin tedaviye BPO eklenmesi, inflamasyon kontrol altina
alindiginda antibiyotigin kesilmesi, idame tedavide topikal retinoidlerin
kullaniimasi, antimikrobiyal etki isteniyorsa BPO eklenmesi ve idame
tedavide antibiyotik kullanilmamasidir (1, 2, 34-36).



Antibiyotik Rezistansini Onlemek icin Onemli
Topikal veya sistemik antibiyotikleri monoterapi seklinde kullanmayiniz

Ozellikle farkli kimyasal yapili oral ve topikal antibiyotikleri birlikte
uygulamayiniz

Rotasyonel antibiyotik kullanmayiniz, kullanilmasi gerekiyorsa BPO
seciniz
Antibiyotik kullanim siiresini minimuma indiriniz
inflamasyon kontrol altina alindiginda antibiyotigi kesiniz
idame tedavide:
Antibiyotikleri degil topikal retinoidleri kullaniniz
Antimikrobiyal etki isteniyorsa BPO ekleyiniz

Hormonal Tedavi

Ozellikle baska bir sebeple (kontrasepsiyon, izotretinoin kullanimi icin
kontrasepsiyon, dizensiz menstriiasyon gibi) oral kontraseptif kullanmasi
istenen kadinlarda oldukga iyi bir secenektir. Kanitlanmis ovaryen veya
adrenal hiperandrojenizm durumlari ile PKOS, SAHA sendromu veya
hiperandrojenizm bulgular olan akne hastalarinda da hormonal tedavi
ilk secenek olabilir. Tekrarlayan izotretinoin tedavisine veya geleneksel
tedaviye cevap vermeyen kadinlar, 6zellikle ¢cenede lokalize lezyonlarla
karakterize ge¢ baslangicli akne (akne tarda), premenstriel alevlenme
gosterenler ve siddetli seboresi bulunan akne hastalarinda ise alternatif
secenektir. Hormonal tedavinin amaci sebase bezler ve folikiler keratino-
sitler Gzerindeki androjenlerin etkilerini azaltmaktir. Akne patofizyolojisin-
deki basamaklarinin ¢oguna etki etmek amaciyla oral antibiyotikler,
topikal retinoidler veya BPO ile kombine edilmesi &nerilmektedir.
Erkeklerde ve gebelerde kullanimi kontrendikedir. Hormonal tedavinin
etkilerinin ortaya ¢ikmasi tg¢ ayi bulabilir (1, 3, 5, 20, 37).

Anti-androjenler DHT'nin reseptorlerine baglanmasini engellerler.
Hormonal tedavide kullanilan diger ilaclar ise ovaryan ve adrenal andro-
jen Uretimini bloke eder. Gelecekte, derinin androjen metabolizmasinda
rol alan enzim inhibitérleri aknenin hormonal tedavisindeki yerini ala-
caktir (1, 3,5, 20, 37).

Ostrojenler: Sebum Uretiminin supresyonu icin gereken &strojen miktari
genellikle ovulasyon baskilanmasi icin gerekenden daha fazladir.
Overlerden gonadotropin salinimini engelleyerek androjenlerin Gretimini
baskilarlar, ayrica hepatik seks hormon baglayici globulin (SHBG) sentezini
artinirlar. Bazi hastalar 0.035-0.050 mg etinil estradiol veya esterlerine cevap
verir, bazen daha yUksek dozlar gerekir. Kronik dstrojen tedavisinin olasi
yan etkileri acisindan dermatologlar yeterince uyanik olmali, bu konuyla
ilgili yeterli tecribesi olmayanlar bir jinekologla ¢alismalidir (3, 5).

Anti-androjenler veya androjen reseptdr blokérleri arasinda siproteron
asetat, drospirenon, spironolakton ve flutamid sayilabilir (1, 3, 5, 20).

Siproteron asetat (SPA) progestasyonel bir anti-androjendir.
Antigonadotropin etkisi de olan tek anti androjendir. FSH ve LH Gretimini
inhibe ederek ovaryan fonksiyonlari baskilar ve serum androgen diizeyle-
rini distrdr. DHT'nin reseptorlerine baglanmasini engeller, 5a-rediiktaz
aktivitesini azaltir. ki mg SPA 35 veya 50 ug etinil estradiol ile kombine
formu bircok Avrupa Ulkesinde akne tedavisinde kullaniimaktadir. SPA
Amerikada bulunmamaktadir. 50-100 mg/giin SPA tedavisi (beraberinde
50 pg etinil estradiol var veya yok) hastalarin %75-90da tam iyilesme
saglamustir. Yan etkileri menstriel anormallikler, gdguslerde hassasiyet,
bulanti, kusma, kilo alimi, bacak 6¢demi, basagrisi, yorgunluk, karaciger
disfonksiyonu ve nadiren pihtilasma bozukluklaridir (1, 3, 5, 20, 37).
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Klormadinon asetat bazi Avrupa Ulkelerinde bulunmaktadir ve etkisi
SPAdan biraz daha azdir (5).

Spironolakton hem androjen reseptdr blokaji yapar, hem de 5a rediikta-
zI inhibe eder. Glnde iki kez 50-100 mg dozunda kullanildiginda sebum
Uretimini azaltarak akneyi dlzeltir. Yan etkiler doza bagimlidir bu neden-
le tedaviye 25-50 mg/gln gibi dustk dozlarla baslanmalidir. Etkili idame
doz 25-200 mg/gindur. Hiperkalemi (geng hastalarda nadirdir), dizen-
siz mensler, gdguslerde hassasiyet, basagrisi ve yorgunluk yan etkileridir.
Gebelerde kullanildiginda erkek fetusta feminizasyona yol acabilir. Bu
riski ve irregler mensleri engellemek icin oral kontraseptifle kombine
edilmelidir (1, 3, 5, 20, 35, 37).

Drospirenon bir spironolakton derivesidir. Antiandrojenik etki yanisira
mineralokortikoid aktiviteyi de azaltir, bdylece oral kontraseptiflerin sivi
retansiyonu yan etkisini de azaltmaktadir (5, 37).

Flutamid androjen reseptoriini bloke eder. Kadinlarda akne veya hirsu-
tismusun tedavisinde gtinde iki kez 250 mg dozunda oral kontraseptif-
lerle birlikte kullanilmaktadir. Spironolakton ile flutamidin kiyaslandigi 3
aylik bir calismada flutamid sebore ve akneyi azaltmada daha etkili
bulunmustur. Yan etkileri oldukga fazladir, bu da akne tedavisinde kulla-
nimini kisitlar. Fatal hepatite yol agabilir (3, 5).

Oral kontraseptifler direkt gonadotropin supresyonu yaparak ve ovulas-
yonu engelleyerek ovaryen androjen dretimini engellerler. Serbest tes-
testeronu azaltir ve SHBG duzeyini artirilar. Bazi progestinler intrinsik
androjenik aktiviteyi artirabilir, bu nedenle dtstk androjenik aktiviteye
sahip ikinci jenerasyon (etinodiyol diasetat, noretindiron, levonorgestrel)
veya UgUncl jenerasyon (desogestrel, norgestimat, gestoden) proges-
tinlerin oldugu oral kontraseptifler tercih edilmelidir. Ug ila alti siklus
tedavi sonrasi aknede belirgin diizelme olmazsa tedaviye spironolakton
eklenebilir. En ciddi yan etki olan tromboembolizm riski modern form-
lasyonlardaki dustk ostrojen dizeyleriyle azaltiimistir. Genellikle cogu
kadin tarafindan kolay tolere edilir. Bulanti, kusma, géguslerde hassasi-
yet, basagrisi, lekelenme, ara kanamalar, bacaklarda édem ve kilo alimi
geciciyan etkiler olup, tedavininilk aylarindan sonra kaybolur. Baslangicta
aknede de hafif bir alevlenme gorulebilir (1, 3, 5, 20, 35, 37).

Glukokortikoidler 11- veya 21-hidroksilaz eksikligiyle giden serum DHEAS
duzeyleri ytiksekligi olan kadin ve erkek hastalarda adrenal kaynakli andro-
jenleri bloke etmek amaciyla kullanilirlar. Aknenin akut alevlenmelerinde
veya ¢ok siddetli akne tiplerinde de kullanilabilirler. 2.5-5 mg prednizon
veya 0.25-0.75 mg deksametazon oral olarak yatma zamaninda ginlik
veya gun agin verilebilir. Ozellikle deksametazon kullanildiginda adrenal
supresyon gelisebilir. Hastalar tedavinin 2-3. ayinda adrenal supresyon
acisindan ACTH stimulasyon testiyle kontrol edilmelidirler (3, 5, 35).

GnRH agonistleri olan nafarelin, leuprolide ve buserelin pituer bezden
LH ve FSH'nin siklik salinimini engelleyerek ovaryen androjen Gretimini
inhibe ederler. Oral yoldan verilemezler, nazal spreyleri ve enjektabl
formlari vardir. Pahali olmalari ve yan etkileri (menopozal semptomlar,
basagrisi ve kemik kaybi) akne tedavisinde kullanimlarini kisitlar (3, 5).

Hormonal tedavi ¢zellikle serum androjen duzeyleri yiksek olan akne
hastalarinda ¢ok etkilidir. Ama normal androjen seviyelerine sahip iyi
secilmis kadin hastalarda da oldukga etkili bir secenektir. Ozellikle yiiziin
alt bolgesinde ve boyunda akne lezyonu olan, premenstriel alevienme
gobsteren, az sayida agril, derin yerlesimli inflamatuvar papdl ve nodulu
olan eriskin kadin ve sekstel olarak aktif geng hastalar hormonal tedavi-
ye cok iyi yanit verirler. 3-6 siklus oral kontraseptif kullaniimasina karsin



iyilesme gorulmezse tedaviye spironolakton eklenebilir. Hormonal teda-
vinin antibiyotikler ve topikal retinoidlerle kombine edilmeleri etkinlikle-
rini artinr (1, 3, 5, 20).

Sistemik Retinoid Tedavisi

Sentetik retinoidlerin ilk jenerasyonundan non-aromatik bir retinoid
olan izotretinoin 1971 yilindan beri Avrupada akne tedavisinde kullanil-
maktadir. FDA 1982 yilinda izotretinoinin siddetli ve direngli noddler
aknenin tedavisinde kullanimini onaylamistir. Aknenin patofizyolojisin-
den sorumlu dort basamaga da etkili olan tek ajandir. Baslangigta diger
tedavilere cevap vermeyen siddetli noduler akne tedavisinde kullanilir-
ken tedavi deneyiminin artmasiyla glinimuzde endikasyonlari genisle-
mistir (1, 38, 39). Bunlar;

1. Geleneksel tedavilere cevap vermeyen inflamatuvar orta siddette
akne,

2. Relaps gosteren kronik akne hastalari (oral antibiyotik veya dort

aylik hormonal tedaviye ragmen 9%50den daha az bir dizelme

olanlar),

Siddetli hiperseboresi olan akne hastalari,

Skarlasmaya yol agan akne hastalari,

Ciddi psikososyal etkiye yol agan akne lezyonlari,

Akne konglobata,

Akne fulminans

Gr (-) follikalit

G N oW

Yillar icinde olusan deneyimler dogrultusunda izotretinoin ile uzun sure-
li remisyon saglanabilmesi i¢in ¢nerilen kiimulatif doz 120-150 mg/
kg'dir. Tok karnina ve tercihan ikiye bolinmis dozlarda kullanilmalhidir. 1
ma/kg/gun dozunda kullanildiginda toplam stre doért aydir, ancak bu
dozla baslanildiginda retinoid toksisitesine bagli gorulen ézellikle muko-
kutandz yan etkiler hasta uyumunu bozmaktadir. Ayrica hastalarin yakla-
sk %6'sinda ilk ayda akne lezyonlarinda alevlenme gérilmektedir.
Bunlari dnlemek icin izotretinoin tedavisine 0.5 mg/kg/glinden dusik
olmayan bir dozla baglanmali ve klinik takipte 1-2 ay sonra doz 0.75-1
mag/kg/gun'e yUkseltiimelidir. Trunkal aknesi olanlar ile ciddi noduler
akneli hastalarda kiimulatif dozun yaklasik 150 mg/kg olmasi relaps ris-
kini azaltmaktadir. Kimulatif doz tamamlansa bile 0.5 mg/kg/gunden
distik dozlarda rekirrens riski daha siktir (1, 3, 35, 38, 40). izotretinoin
tedavisi sonrasl iki yil icinde %20 oraninda relaps riski mevcut olup, bu
riski azaltmak icin yuksek doz (1.6 mg/kg/gin; kimdlatif doz 290 mg)
izotretinoinin tedavisinin etkinligi ve yasam kalitesine etkilerinin arastiril-
didi bir calismada sonug etkili ve glvenilir bulunmus ve tedavi sonrasi
g yilda %12.5 oraninda relaps bildirilmistir (41).

Gok siddetli inflamatuvar lezyonu olanlarda, akne fulminans, pyoderma
fasiyale gibi diger varyantlarda izotretinoin tedavisi dncesi veya baslan-
gicinda 0.5-1 mg/kg/gliin dozunda 2-6 hafta sireyle oral prednizon
tedavisi vermek gerekebilir (1, 3, 38).

DuslUk doz veya intermitan tedavi iyi secilmis bazi akne hastalarinda
onerilebilir. Trunkal aknesi olmayan yizde lokalize hafif derecedeki akne
hastalar, inflamatuvar lezyon sayisi 20'in altinda olanlar ile sebum ati-
lim hizi normal olanlarda dustinilebilir. intermitan tedavide énerilen alti
ay boyunca dort haftada bir hafta 0.5 mg/kg/giin dozunda izotretinoin-
dir. Bu doz semasinin uygulandigi bir ¢alismada %88 oraninda basari
saglanmistir. Ancak hastalarin %39'da relaps gortlmustir. Relaps goste-
renlerin %73'U trunkal aknesi olan hastalarmis (42). Distk doz semasin-
da 24 hafta boyunca 0.25-0.4 mg/kg/gun dozu énerilmektedir. Normal
doz, dusiik doz ve intermitan tedavi semalarinin karsilastinldigi bir ¢alig-
mada distk doz semasi intermitan tedaviye gore daha etkili bulunmus
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ve orta siddetli aknede bir segenek olarak dnerilmistir (34). Nadiren akne
50'li yaslara kadar sebat etmektedir, yapilan bir ¢calismada 56-75 yasinda
persistan akneli (besi hafif, besi orta siddette) 10 hastaya alti ay boyunca
0.25 mg/kg/glin dozunda izotretinoin verilmis ve alti hastada 3.-4. ayda,
dort hastada 6. ayda tam diizelme saglanmistir. Yapilan takiplerde g yil
sonra 10 hastadan dokuzunda akne saptanmazken, bir hasta 11. ayda
relaps gostermistir. Sonucta; yasl akne hastalarinda diistk doz izotreti-
noin iyi bir tedavi secenedi olusturmaktadir (43).

[zotretinoin teratojen bir ilactir ve gebelik kontrendikedir, kardiyovaskii-
ler ve kraniyofasiyal anomalilere yol agmaktadir. ilaca baslamadan énce
gebelik testi yapiimali ve menstriiel siklusun 1-3. gliniinde tedaviye
baslanmalidir. Gebelik testinin her ay dizenli olarak yapilmasi ve ilag
kesiminden bir ay sonrasina kadar gebelige izin verilmemesi gerekmek-
tedir. Hastalara en az iki kontrasepsiyon metodunu uygulamalari dneril-
melidir (1, 39, 44).

[zotretinoin tedavisi sirasinda en sik gérilen mukokutandz yan etkiler
doza baglidir. Mukokutandz yan etkiler %4.8 oraninda sebat edebilmek-
tedir. Tablo 1'de izotretinoinin sik gorilen klinik yan etkileri ve bunlara
yonelik neriler goriilmektedir (1, 3, 35, 38, 40).

Laboratuvar bulgularinin moniterizasyonuyla ilgili tam bir fikir birligi
yoktur. En son 6nerilen ilag baslangicindan evvel tam kan sayimi, perife-
rik yayma, karaciger fonksiyon testleri (AST, ALT, AF, LDH, bilirubin), krea-
tin kinaz, trigliserid, VLDL, LDL ve HDL kolesterol seviyelerine bakilmasi
ve 4. ve 8. haftalarda tekrarlanmasidir. Normal degerlerde tedavinin
kalan sUresinde laboratuvar parametrelerine bakilmasina gerek yoktur.
Duizeylerde normalin Gzerinde yiikselmeler olmasi durumunda monite-
rizasyona devam onerilmekte ve gerektiginde doz ayarlanmasi gerek-
mektedir (1, 35, 40, 45).

Hipertrigliseridemi en sik gordlen sistemik yan etki olup, %25 hastada
gorulebilir. Obezite, yiksek alkol kullanimi ve diyabet hipertrigliseridemi
icin risk faktorleridir, bu durumlarda aylik takip dnerilmektedir. Aglik trigli-
serid dizeyinin 800 mg/dlye varmasi durumunda izotretinoin kesilir,
daha az yUksekliklerde doz azaltiimasi yeterlidir. Baslangicta hiperlipidemi
olanlarda izotreinoine ylksek doz baslanmamalidir, ¢clinki bu hastalarda
akut pankreatit ve eruptif ksantom gelisme riski daha yiksektir (35, 40).

Karaciger fonksiyon testlerindeki yikselmeler genellikle hafif olup, teda-
vinin ilk 2-8 haftalarinda gordlir, tedavinin devaminda bile kendiligin-
den 2-4 hafta icinde normale déner. Transaminazlarda st sinirin g
katindan fazla ytkselme olmasi durumunda tedavi kesilir, 2-3 kat yutksel-
melerde tedaviye ara verilir (38, 40).

Ozellikle agiri fiziksel aktivite yapan hastalarda kas agrisi ve kramplar gori-
lebilir ve nadiren kreatin kinaz dtzeylerinde yUkselmeler olabilir (38, 40).

Retinoide baglh hem mukokutan®z yan etkileri, hem de kolesterol ve
trigliseride yonelik ylkselmeleri engellemek icin 800 1U/ glin vit E 6neril-
mistir, ancak yapilan baska bir calismada bu desteklenmemistir (46, 47).
Retinoid kullanimiyla L-carnitin dizeylerinde disme saptanmis ve izot-
retinoin kullanan hastalarda 100 mg/kg dozunda L-carnitin desteginin
hem artralji ve myaljiye iyi geldigi, hem de trigliserid dizeylerinde ve
KCFT'de duzelme sagladigr bildirilmistir (48).

Akne tedavisinde izotretinoin kullanimiyla ilgili dnemli radyolojik anor-
mallikler nadiren bildirilmistir. Osteoporoz goézlenmemistir (3, 40).

Santral sinir sistemi yan etkileri olduk¢a nadir olup, artmis intrakraniyal
basinca bagl basagrsi, bulanti ve kusma gorilebilir. Intrakraniyal basinci
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Tablo 1. izotretinoin tedavisinin klinik yan etkileri ve buna yénelik oneriler

Yan Etki insidans  Oneriler

Keilitis %96 Vazelin veya dudak koruyucular

Fasiyal dermatit %55 Komedojenik olmayan nemlendiriciler

Burun kurulugu %51 Nazal yumusaticilar

Kserozis, pruritus, deskuamasyon, — %20-50 Kasinti genellikle kserozise baglidir, avug ici ve ayak tabanlarinda soyulma olabilir, nemlendiriciler

iritan dermatit, deri frajilitesi kullanilabilir. Egzematoz degisiklikler goriltrse %1 hidrokortizon merhemleri dnerilebilir. Agda ve
lazer epilasyondan kaginilmali ve deriyle ilgili cerrahi girisimler 4-6 ay yasaklanmalidir.

Kseroftalmi, Konjunktivit %19 Kontakt lens kullananlarda daha sik. Suni g6z yasi kullanilabilir.

Alopesi %13 Doza bagimli ve genellikle reversibl. Siddetliyse dozu azalt veya kes. %0.5 hastada kalici olabilir.

impetiginizasyon %7.5 Siddetli keilit, nazal vestibulit ve dermatit gelisince stafilokokal impetigodan stiphelen. Topikal veya
oral antibiyotik tedavisi basla.

Fotosensitivite %1-5 Gunesten uzak dur. Glnesten koruyuculu nemlendiriciler kullanilabilir.

Artralji — Myalji %15-20 Genellikle gegici ve epizodiktir, egzersizle iliskilidir. NSAll'a nadiren gerek duyulur.

Basagrisi %5-16 Genellikle hafiftir ve tedavi gerektirmez. Siddetli oldugunda ve konsantrasyon bozuldugunda ve
gérmede bulaniklik olursa pseudotimar serebri (%0.5) ydniinden arastinlmalidir. ilag kesilip daha
dUsuk bir dozla yan etki gorilmezse baslanabilir.

Duygudurum degisiklikleri, Nadir Depresyon hikayesi olanlarda dikkatli olunmali ve ruh hali degisiklikleri bakimindan izlenmeli

depresyon

Gece gérmede azalma ? Nadiren sebat eder. Geceleri araba kullanmak konusunda hastalar uyariimalidir.

artiran tetrasiklin ve vitamin A gibi ilaglarla kullanimi kontrendikedir
(40, 49). izotretinoin ile depresyon ve intihar girisimi arasindaki iliski bir-
cok calismada arastinimis ve kesin bir sonuca varilamamis olmasina
ragmen, duygudurum degisiklikleri, depresyon ve diger psikiyatrik
bozukluklar hastayla, 6zellikle ailesi ve gerekirse arkadaslaryla konusul-
mall ve izotretinoin tedavisi dncesi mevcut olan ve tedavi sirasinda
gorulen psikiyatrik degisiklikler hakkinda doktoru bilgilendirme konu-
sunda destek alinmalidir. Hastalarin bir yil sonrasina kadar bu konuda
takip edilmeleri &nerilmektedir (24, 34, 40, 50).

Son yillarda izotretinoin kullanimiyla inflamatuvar barsak hastaligi (IBH)
gelisme riski arasindaki iliski Gzerinde durulmaktadir. Olasi bir birliktelik
yénunde bildirimler vardir (51). Yapilan 12 yillik populasyon bazli bir kohort
calismasinda IBH ile izotretinoin arasinda bir birliktelik olmadigi, ancak IBD
ile akne arasinda olasi bir iliskinin olabilecedi one strdlmustir (52).

Izotretinoin tedavisi sonrasi akne relapslarinin cogu ilk 12 ay icinde
gorulmektedir. Relaps nedenleri arasinda siddetli akne, uzun sureli akne,
trunkal akne, tedavi baslangicinda makrokomedonlarin cok olmasi, pre-
pubertal ve erken pubertal donemde izotretinoin kullanimi, distik doz
izotretinoin kullanimi, endokrin bozukluklar ve tedavi baslangicinda 25
yas Uzerinde kadin olmak sayilabilir. [dame tedavisinde topikal retinoid
kullanimi gelisebilecek mikrokomedonlari engelleyerek olasi relapslari
engelleyebilir (3, 38, 53).

Akne bazen sistemik hastaliklar ve/veya tedavilerle beraber gorulebilir ve
izotretinoin kullanimi gerekli olabilir. Bu gibi durumlarda doz ayarlanmasi
gerekebilir. Gebelik, laktasyonda kullanim ve beraberinde tetrasiklin ve
deriveleri, vitamin A ile metotreksatin kullanimi kontrendikedir (38, 48).

Yardimci akne tedavileri

Deri bakimi ilik su ve deri pH.sina uygun temizleyici ajanlar kullanilarak
ginde iki kez yapilmalidir. Amag; derinin nazikge temizlenmesi ve kulla-
nilacak topikal tedavilere hazir hale getirilmesi, akne tedavilerine bagl
ortaya ¢ikan iritasyonun azaltiimasi ve bazi Grnlerde bulunan aktif akne

azalticl Urinlerle mevcut medikal tedaviye yardimei olunmasidir. Uygun
kozmetolojik yaklasim hastanin tedaviye uyum ve glvenini artiracaktir.
Antibakteryel sabunlar etkisizdir ve iritasyon yapabilir. BPO iceren temiz-
leyiciler kullanilabilir. Kullanilan gtinesten koruyucu kremlerin ve kozme-
tiklerin komedojenik olmamasi gerekir (54, 55).

Komedon ekstraksiyonu ve “light” koterizasyon 6zellikle makrokomedon-
lart ve gdmUlU komedonlari olan hastalarda tedavi éncesinde uygulanma-
st klinik yaniti artirmakta ve hasta uyumunu yikseltmektedir (9, 56).

Kimyasal soyma sebore ve hafif-orta siddetteki akne hastalarinda medikal
tedaviye yardimci olur ve tedavi slresini kisaltarak hastanin tedaviye olan
glvenini ve uyumunu artinr. idame tedavisinde de kullanilabilecegdi éne
strtlmustdr. En ¢ok kullanilanlar glikolik asit, salisilik asit ve trikloroasetik
asittir. Inflamatuvar lezyonlarda ilk seanslarda alevlenme gérilebilir ancak
tedavi seanslarina devam edildikge bu yan etki azalir (1, 3, 56, 57).

Isik/lazer tedavisi ve fotodinamik tedavi: 2 acnes sayilarinin azaltil-
masi ve sebase bezlerin fonkisyonlarinin engellenmesi hedeflenir. Bircok
1sik kaynadi (mavi, mavi-kirmizi isik kaynaklar), lazer veya fotodinamik
tedavi medikal tedaviye yardimci olarak veya bu tedavileri tolere edeme-
yen ya da kullanmayan hastalarda alternatif olarak kullaniimaktadir.
Etkinlikleri ve uzun sireli etkileriyle ilgili kesin veriler hentz yoktur.
Ozellikle mavi 1sik ve fotodinamik tedavi gelecek vadetmektedir (2, 3).

Kortikosteroidler: topikal olanlar pyojenik grantlom benzeri lezyon-
larda, intralezyonel enjeksiyon buytk enflame olan lezyonlarda ve siste-
mik kortikosteroidler akne konglobata, akne fulminans gibi siddetli var-
yantlarda ve konjenital adrenal hiperplazinin oldugu hastalarda kullani-
labilir (1, 3, 38, 56).

Cinko kemotaksisi ve 5a-rediiktaz ile TNF-a Uretimini inhibe eder, sipe-
roksit dismutazi indtkler. Komedonlara etkisi yoktur ama hafif papuler
lezyonlara etkili olabilir. Fototoksik olmadigi icin yaz aylarinda kullanila-
bilir. 200 mg/gun dozunda ag¢ karnina tetrasikline alternatif olabilir.
Gastralji ve bulanti yapabilir (3).




Akne Skarlarinin Tedavisi

Akne lezyonlarinin siddetinden bagimsiz olarak gelisen skarlar fiziksel
gorinimd bozar ve psikososyal durumu olumsuz yonde etkiler. Ne yazik
ki hangi hastada skar gelisecedini 6n gérmek mumkin degildir. Akne
baslangiciyla tedavi arasindaki stre uzadikca skar riski artar, skarlarin
tamamen yok edilmesi mimkin degildir, bu ylzden erken dénemde
tedavi skarlar engellemek agisindan da Gzerinde durulmasi gereken bir
noktadir. Skar tedavisinde kullanilacak ydntemler arasinda kimyasal
soyma, kriyoterapi, intralezyonel kortizon enjeksiyonu, dolgu ve otolog
yag enjeksiyonlari, mikroignelerle “roller” uygulamalari, dermabrazyon/
mikrodermabrazyon , lazerler ve cerrahi girisimler sayilabilir. Lazer teda-
vileri ablatif olmayan (“pulsed dye’, Nd-YAG, diod) ve ablatif (konvansiyo-
nel ve fraksiyonel CO, ve erbium-YAG) lazerler olarak iki ana grupta
siniflanir. Ablatif lazerlerin etkinligi ve yan etkileri ablatif olmayanlara
gore daha fazladir. Ablatif lazerlerin yan etkilerini azaltmak amaciyla
fraksiyonel tipleri gelistirilmistir. Cerrahi girisimler arasinda subsizyon,
“ounch” eksizyon, “punch” elevasyon ve “punch” greftleme atrofik skarla-
rin tedavisinde kullanilir (2, 56, 58-63).

Kisaltmalar

DHEAS: Dehidroepiandrosteron silfat
TLR: Toll-like receptor

MMP: Matriks metalloproteinaz

TNF: TUmor nekrozis faktor

FSH: Folikul stimule edici hormon

LH: Luteinizan hormon
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1. Akne patogeneziyle ilgili asagidakilerden hangisi yanlistir?
a.
b.

Aknede diyetin rold yoktur.

Puberte dncesi adrenallerden salgilanan DHEAS kome-

don gelisiminde rol alr.

Inflamasyon gelisimi folikiiler deskuamasyondaki anor-

mallikten &nce baslar.

. P acnes hem inflamasyon hem de komedogenezis geli-
siminde rol oynar.

. P acnes TLR-2 Uzerinden proinflamatuvar sitokinlerin

Uretimini stimtle eder.

b
C
d
e

2. Aknede hormonal anormallik distntldiginde hangi test-
lere bakilir?
a. Total ve serbest testesteron dizeyi

. LH/FSH orani

. 17 OH-progesteron

. DHEAS
. Hepsi

D o N o

3. Asagidakilerden hangisi akneye eslik eden sendromlardandir?
a. Apert sendromu

. PAPA sendromu
PKO sendromu

. SAPHO sendromu

. Hepsi

h

a.
b.
C.

4. Aknede topikal retinoidlerin kullanimiyla ilgili dogru olan

angisidir?

Komedonal aknede ilk secilecek ajandir.

idame tedavisinde kullanildiginda relapslari engeller.

Topikal veya oral antibiyotiklerle ve hormonal tedaviyle

kombine edilmesi tedavi basari oranini artirir.

. Iritasyon yan etkisini azaltmak icin distk konsantrasyon,
aralikli kullanim ve beraberinde akneli cilde uygun nem-
lendirici kullanimi 6nerilir.

. Hepsi

5 P

a.

acnes rezistanslyla ilgili asagidakilerden hangisi dogrudur?
Topikal antibiyotiklerde goruldr, sistemik antibiyotiklerde
bu risk yoktur.

. Eritromisine karsi gorilmektedir, tetrasiklin ve deriveleri-
ne karsi hentiz bildirilen rezistans yoktur.
Antibiyotik kullanim siresi ile rezistans gelisme orani
dogru orantilidir.

. Sadece antibiyotiklere karsi degil, diger antimikrobiyalle-
re karsl da gelismektedir.

. ABD, Ingiltere gibi tilkelerde sorundur, ilkemizde bdyle
bir risk yoktur.

6. Aknede antibiyotik kullanimi ile hangisi dogrudur?

a. Inflamatuvar aknede monoterapi seklinde kullanilacak
en iyi secenektir.

b. Farkli gruptan antibiyotiklerin topikal ve sistemik olarak
birlikte kullanilmasi tedavi etkinligini artirir.

c. Kullanim slresi 4-6 aydir, gerekirse bir yila uzatilabilir.

d. Uzun sureli kullanimda gram (-) folikdlit gelisebilir, klinik-
te dizelen aknede birden alevlenme seklinde kendini
gOsterir.

e. Sistemik antibiyotik ile etki saglandiktan sonra topikal
antibiyotikle idame edilir.

7. Hangi akne hastalarinda hormonal tedavi disintlmez?

a. Hiperandrojenizm bulgusu olan kadin hastalar

b. Siddetli nodler aknesi olan kadin hastalar

c. Konvansiyonel tedavilere cevap vermeyen kadin hasta-
lar

d. Geg baslangicli aknesi olan kadin hastalar

e. Izotretinoin tedavisi sonrasi kisa stirede relaps gosteren
kadin akne hastalari

8. Akne skarlarinin tedavisinde asagidakilerden hangisi kulla-
nilmaz?

a. Kriyoterapi

b. Punch eksizyon

c. Fraksiyonel karbondioksit lazer

d. Sistemik kortikosteroidler

e. Kimyasal soyma

9. Aknede izotretinoin tedavisiyle ilgili asagidakilerden hangisi
yanlistir?

a. Onerilen kiimulatif doz 120-150mg/kg'dir.

b. Tedavinin 1. ve 2. ayinin sonunda yapilan laboratuvar
tetkikleri normal sinirlardaysa bir daha tetkik yapilimasi
gerekmez.

c. Tek doz halinde a¢ karnina alinmalidir.

d. Tetrasiklinler ve A vitamini ile beraber kullanimi kontren-
dikedir.

e. Akne patogenezinden sorumlu dort ana nedene kars
etkili tek secenektir.

10. Asagidakilerden hangisi aknenin tedavisinde yardimcidir?

a. Intralezyonel kortikosteroid enjeksiyonu

b. Kimyasal soyma

c. "Light”koterizasyon

d. Deri ph.sina uygun temizleyici, non-komedojenik nem-
lendirici ve glinesten koruyucu kremlerin kullanilmasi

e. Hepsi
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