Orijinal Arastirma 33
Original Investigation

DOI: 10.4274/turkderm.77698

Hafif ve Orta Siddetli Akne Vulgaris Tedavisinde Sodyum
Sulfasetamidin Etkinligi: Randomize, Karsilastirmali Calisma

Efficacy of Topical Sodium Sulfacetamide in the Treatment of Mild and
Moderate Acne Vulgaris: A Randomized, Comparative Study

B
Aysegiil Turan, Hayriye Saricaoglu, Emel Biilbiil Baskan, Hakan Turan*, Kenan Aydogan

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dali, Bursa, Tiirkiye
*Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dali, Diizce, Tiirkiye

Ozet

Amac: Hafif ve orta dereceli akne vulgariste en cok kullanilan topikal antibiyotikler klindamisin ve eritromisindir. Topikal
antibiyotiklerin benzoil peroksit ile kombinasyonu etkinligi artirir ve Propionibacterium acnes’e karsi gelisen antibiyotik direncini
azaltir. Sodyum sulfasetamid sulfonamid grubu bir antibiyotiktir. Uzun yillardir bilindigi halde akne tedavisinde fazlaca yer
almamaktadir. Ancak son zamanlarda kullanimi tekrar gindeme gelmistir. Calismamizda hafif ve orta derecedeki akne vulgariste
sodyum sulfasetamidin etkinligini klindamisin ve eritromisin ile karsilastirmali olarak degerlendirmeyi amacladik.

Gereg ve Yontem: Karsilastirmali calismamizda akne vulgarisli 60 hasta, birinci grup sodyum sulfasetamid %10 losyon, ikinci grup klindamisin
%1 losyon ve tiglincti grup eritromisin %2 jel 12 hafta stire ile gtinde iki kez uygulamak {izere, randomize olarak 3 gruba ayrildi. Her grupta
20 olgu yer aldi. Tedavi tiim hastalarda benzoil peroksit %5 losyon ile kombine edildi. Hastalar baslangicta, 4, 8 ve 12. haftalarda
noninflamatuvar (acik ve kapali komedo) ve inflamatuvar (paptil ve piistiil) lezyon sayilan acisindan degerlendirildi ve yan etkiler kaydedildi.
Bulgular: Gruplar arasinda yas, cinsiyet ve akne siiresi yontinden anlamli fark yoktu (p>0,05). Calisma sonunda her 3 tedavi yontemi ile de
istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi (p<0,05). Noninflamatuvar lezyon sayisi ve total lezyon sayisindaki azalma acisindan 4, 8 ve 12.
haftalarda her 3 grup arasinda anlamli fark saptanmazken inflamatuvar lezyon sayisindaki azalma agisindan 8. haftada klindamisin diger
tedavilere gore daha tsttin bulundu (p<0,05). Yan etki goriilme oranlar agisindan da her 3 grup arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
Sonug: Bu calismada topikal sodyum sulfasetamidin, hafif ve orta siddette akne vulgarisin tedavisinde, benzoil peroksitle kombine
kullanildiginda klindamisin ve eritromisin gibi etkili ve gtivenilir oldugu sonucuna varilmistir. Bu sonu¢ daha genis olgu sayili
calismalarla desteklenmelidir. (Tirkderm 2012; 46: 33-8)

Anahtar Kelimeler: Akne, benzoil peroksit, eritromisin, klindamisin, sodyum sulfasetamid, tedavi

Summary

Background and Design: Clindamycin and erythromycin are the most widely used topical antibiotics in the treatment of mild to moderate
acne vulgaris. The combination of topical antibiotics with benzoyl peroxide increases the efficacy of the treatment and reduces antibiotic
resistance of Propionibacterium acnes. Sodium sulfacetamide is a sulfonamide antibiotic. Although it has been known for many years, it
is not widely used in acne treatment. However, it has recently acquired currency again. In this study, we aimed to assess the efficacy of
sodium sulfacetamide in the treatment of mild to moderate acne vulgaris and to compare with the other widely used topical antibiotics.
Material and Method: In our comparative study, 60 patients with acne vulgaris were randomly assigned into 3 groups, wherein the 1st,
2nd, and 3rd groups were applied sodium sulfacetamide 10% lotion, clindamycin 1% lotion, and erythromycin 2% gel, respectively, twice
daily for 12 weeks. Each group consisted of 20 subjects. The treatment was combined with benzoyl peroxide in all groups. The patients
were assessed for noninflammatory (open and closed comedones) and inflammatory (papules and pustules) lesion counts at 4, 8, and
12 weeks and, adverse events were recorded.

Results: There was no significant difference between the groups for age, sex and acne duration (p>0.05). Statistically significant
decrease was obtained with all 3 treatment regimens at the end of the study (p<0.05). No significant difference was detected between
the 3 groups regarding noninflammatory and total lesion counts at 4, 8, and 12 weeks, however, clindamycin was superior to other
treatments at the 8th week regarding inflammatory lesion counts (p<<0.05). There was no statistically significant difference in adverse
effect rates between the three groups (p>0.05).

Concdlusion: In this study, topical sodium sulfacetamide was found to be as effective and safe as erythromycin and clindamycin when
combined with benzoyl peroxide in the treatment of mild to moderate acne vulgaris. These results should be supported by studies with
larger cohorts. (Turkderm 2012; 46: 33-8)
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Giris

Akne vulgaris pilosebase birimin kronik, inflamatuvar bir hastaligidir.
Etyopatogenezinde sebum (retiminde artis, pilosebase kanalin
hiperkeratinizasyonu, mikrobiyal floranin etkileri ve inflamasyon gelisimi
olmak Uzere baslica dért faktor yer alir’-4. Akne enfeksiyéz bir hastalik
degildir ancak Propionibacterium acnes (P acnes) hem inflamasyonu
baslatan temel etken olmasi hem de aknenin baslangi¢ lezyonu olan
mikrokomedon olusumunda roll oldugunun da saptanmasi nedeniyle
akne patogenezindeki en dnemli mikroorganizmadir. Yapilan aragtirmalar
sonucu inflamasyonun sadece komedogeneze ikincil bir olay olmadigt,
aknenin en erken safhalarinda dahi var oldugu anlagilmistir>. Bir
proinflamatuvar sitokin olan ve P acnes tarafindan indiklenen interlokin
(IL) Ta'nin pilosebase kanal hiperkeratinizasyonuna yol actigi ve béylece
komedon olusumuna neden oldugu gosterilmistiré. Dolayisiyla IL-1a'nin
hem komedon olusumunda hem de kutandz inflamasyon ve inflamatuvar
akne lezyon olusumunda Onemli rold vardir. Yine PR acnes'in
mikrokomedonlarda yiiksek konsantrasyonda bulundugu saptanmistir”.
Keratinosit proliferasyonunda 6nemli rolii olan integrinlerden B1, &3, a6s
ve avf6 integrinlerin de P acnes ekstreleri tarafindan indiklendigi
bulunmustur8. Akne patogenezi ile ilgili elde edilen bu bilgiler 1siginda P
acnes’in inflamatuvar lezyon olusumu kadar mikrokomedon olusum
evresinde de 6nemli role sahip oldugu anlasiimaktadir.

Akne lezyonlari klinik olarak noninflamatuvar ya da inflamatuvar
karakterde olabilen polimorfik lezyonlardir. Komedolar aknenin
noninflamatuvar lezyonlaridir. inflamatuvar lezyonlari ise papdil, pUstdl,
nodll ve kistler olup genellikle bu komedolardan koken alirlar ve P
acnes’in meydana getirdigi inflamasyon sonucu folikillerin riptire
olmasliyla ortaya gikarlar-4.9.

Akne icin cok cesitli siniflandirmalar olmakla birlikte pratik olarak en cok
hafif, orta veya siddetli seklinde siniflandiriima yapilmaktadir. Hafif
aknede kapali veya agik komedolar esas lezyonlar olup az sayida papul
pUsttl gorllebili. Orta dereceli aknede ise papil ve pustll gibi
inflamatuvar lezyonlar da belirgin olarak gorilmektedir. Siddetli aknede
yaygin papil ve pustllerle birlikte ¢ok sayida noddl mevcuttur®. Pochi ve
ark.nin10 1991'de vyayinladiklart Akne Siniflandiriimasi  Konsensus
Konferansi Bildirgesinde inflamatuvar lezyonlar icin lezyon sayimina
dayali olarak bu derecelendirme onerilmistir.

Hafif ve orta siddetli aknede genel olarak topikal tedaviler ilk tercihtir. En
sik kullanilan topikal tedavi ajanlari ise retinoidler, benzoil peroksit (BP),
topikal antibiyotikler ve azelaik asittir. Topikal antibiyotiklerden eritromisin
ve klindamisin glinimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir'1.12. Bu
antibiyotikler bakteriyostatik etkileri ile P acnes'in folikil icindeki sayisini
azaltir ve boylece R acnes tarafindan Uretilen lipazlar ve IL-1 gibi
proinflamatuvar medyatorleri baskilayarak dolayli olarak inflamasyonu
azaltirlar. Benzoil peroksit ise antibakteriyel ve komedolitik etkisi olan bir
ajan olup yapilan calismalarda en az klindamisin ve eritromisin kadar etkili
oldugu gosterilmistir3.14,  Antibiyotik  direncini  onlemek icin
antibiyotiklerin kullanim slresinin en fazla 3 ay ile sinirlandiriimasi ve BP
ile kombinasyonu énerilmektedir>.16. Sodyum sulfasetamid, sulfonamid
grubu bakteriyostatik etkili bir topikal antibakteriyeldir. Dinyada uzun
yillardir stilfir ile kombine olarak akne tedavisinde kullanilmaktadir ancak
literatlirde bu ajanin kullanildigi klinik calismalar sinirlidir’722. Sodyum
sulfasetamid alkol ve sulfir icermeyen hyaluronik asitli sivag icerisindeki
formillyle son vyillarda Ulkemizde de kullanima girmistir. Calismamizda
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hafif ve orta siddetli akne vulgaris tedavisinde hyaluronik asit sivag
icerisindeki sUlflr icermeyen topikal sodyum sulfasetamidin etkinligini,
halen yaygin olarak kullanilmakta olan topikal eritromisin ve topikal
klindamisin ile bitin ajanlari topikal benzoil peroksitle kombine ederek
karsilastirmayr amacladik.

Gerecg ve Yontem

Galisma grubumuz Dermatoloji poliklinigimize basvuran, Pochi ve
ark.nin10 1991'de vyayinladiklari Akne Siniflandiriimasi Konsensus
Konferansi Bildirgesine gore hafif veya orta siddette akne vulgaris tanisi
alan hastalardan secildi. Hastalarin komedonlarla birlikte en az birkag
papllopustill olmasina dikkat edildi.

Hastalarimizin 13 yasindan kiicik veya 30 yasindan biyik olmasi, son 6
aydir oral retinoid, son 1 aydir oral, son 2 haftadir topikal herhangi bir
akne tedavisi almis olmasi, herhangi bir oral kontraseptif ve antibiyotik
kullanimi olmasi, gebe ya da emzirme déneminde olmasi, anamnezinde
kardiyak, renal ya da hepatik bir rahatsizigl bulunmasi, hirsutizm, adet
diizensizligi, alopesi gibi polikistik over sendromu semptomlarinin
bulunmasi ve calismada kullanilacak topikal antibiyotiklere karsi énceden
bilinen duyarliigi bulunmasi dislama kriterleri olarak kabul edildi.
Galismamiz Yerel Etik Kurul tarafindan onaylandi ve tiim hastalardan
veya hasta velilerinden bilgilendirilmis gondlli olur formu alind.

Her hastanin baslangictaki ylz fotograflari alindiktan sonra tedavi dncesi
ylz boélgesindeki akne lezyonlari beyaz floresan isik altinda sayildi. Agik
ve kapall komedolar noninflamatuvar lezyonlar olarak, papil ve pUstdller
inflamatuvar lezyonlar olarak kayit edildi.

Hastalar calismaya alinma siralarina gére randomize edilerek 3 paralel
gruba ayrildi. Her bir grupta calismayr tamamlayan en az 20 hasta
olmasi amaglandi. Bu sayiya ulasilana kadar randomize olarak calismaya
hasta alinmaya devam edildi. Buna gdre birinci gruba (31 hasta) topikal
sodyum sulfasetamid %10 losyon (Sivex® losyon, Orva, Tirkiye), ikinci
gruba (25 hasta) topikal klindamisin fosfat %1 losyon (Cleocin-T® losyon,
Eczacibasi, Tlrkiye), Uclincl gruba (24 hasta) topikal eritromisin %2 jel
(Aknilox® jel, Assos llag, Tirkiye) ve tiim hastalara hem bakteri direncini
azaltmak hem de etkinligi artirmak amaciyla kombinasyon tedavisi
olarak topikal BP %5 losyon (Aknefug® losyon, Orva, Tirkiye) verildi.
Hastalar tarafindan, antibiyotik direnci gelisim riskini azaltmak amaciyla
12 hafta boyunca her giin, glinde iki kez sabah ve aksam, énce BP ve 15
dakika sonra topikal antibiyotik, yiz suyla yikanip kurulandiktan sonra,
g6z cevresi harig tim ylze, ince bir tabaka olusturacak sekilde uygulandi.
Hastalara tedavi slresi boyunca ylze nemlendirme amaciyla notr
epitelizan bir kremin giin icinde istenilen siklikta sdrilmesi, bunun
disinda farkli bir krem uygulanmamasi ve yizlerini sadece nétr pH'li bir
sabun ile yikamalar énerildi.

Hastalar tedavinin 4. haftasinda, 8. haftasinda ve tedavi sonunda ayni
arastirmaci  tarafindan degerlendirildi. Kontrol muayenelerinde
hastalarin yiz bélgesindeki lezyon sayimi tekrarlandi. Hastalar kizariklik,
soyulma, kuruluk, yanma ve kasinti gibi lokal yan etkilerin veya herhangi
bir sistemik yan etkinin gelisip gelismedigi agisindan her kontrolde
sorgulandi ve var olan her yan etki hafif, orta, siddetli olarak
derecelendirildi. Onikinci hafta sonunda hastalarin ve arastirmacinin
tedavi ile ilgili genel degerlendirmeleri kayit edildi (- daha k&tl; %0:
degisiklik yok; %1-24: hafif derecede iyilesme; %25-49: orta derecede
iyilesme; %50-74: iyi derecede iyilesme; %75-100: cok iyi derecede
iyilesme). Calisma suresi tamamlandiktan sonra hastalarin tekrar ylz
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fotograflari alindi ve topikal antibiyotik tedavisi sonlandirilarak
hastalarin mevcut klinik tablosuna gére tedavileri tekrar belirlendi.
Tedavinin istatistiksel sonuglari “SPSS for Windows Version 13.0”
istatistik paket programi kullanilarak degerlendirildi. Strekli verilerin
karsilastirnimasinda bagimsiz gruplar icin Kruskal-Wallis ve Mann-
Whitney U testi; bagimli gruplarin karsilastirimasinda ise Wilcoxon testi
kullanildi. Kategorik degiskenler icin ise Pearson ki-kare ve Fisherin kesin
kikare testi kullanildi. Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
Ortalamalar standart sapmalar ile birlikte verildi.

Bulgular

Calismaya alinan 80 hastadan birinci gruptaki 11 hasta, ikinci gruptaki 5
hasta, Uclincli gruptaki 4 hasta verilen tedaviyi uygulamayip kontrollere
de gelmedikleri icin calismadan ¢ikarldilar. Sonug olarak her gruptan
calismayr tamamlayan 20 hasta olmak Uzere toplam 60 hastanin
sonuglari degerlendirmeye alindi.

Hastalarin 481 (%80) kadin, 12'si (%20) erkek olup yaslari 13-27
arasinda degismekteydi. Cinsiyet, yas, akne slresi ve aile Oykisu
agisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin tedavi gruplarina gére demografik 6zellikleri

Grup 1(n=20) | Grup 2 (n=20) | Grup 3 (n=20)| P

Cinsiyet, n(%)

Erkek 4 (20%) 3(15%) 5 (25%) 0105

Kadin 16 (80%) 17 (85%) 15 (75%) '
Yas

ort£SS yil 19,65+3,24 19,60+3,36 19,0043,17 0,05

(aralik) (14-27) (13-27) (13-26) !
Akne sCresi

ort+SS yil 4,26+3,39 3,50+2,62 3,94+2,59 | >0,05
Alle bykiisti, n(%) | 12 (%60) 10 (%50) 9 (%45) | >0,05

Tablo 2. Gruplarnn haftalara gére ortalama lezyon sayilari

(ortalamatSS)

Grup 1 Grup 2 Grup 3 P
Noninflamatuvar lezyon sayisi, ort+SS
Baslangi¢ 99,70+42,39 78,85+34,99 | 75,95£35,84 |>0,05
4, hafta 65,3539, 11 37,00£17,87 | 39,90£23,21 |>0,05
8. hafta 51,40+£29,28 32,85£19,22 | 33,35+18,61 |>0,05
12. hafta 36,30+24,36 21,80£18,58 | 24,95+£16,51 |>0,05
P <0,05 <0,05 <0,05
inflamatuvar lezyon sayisi, ortSS
Baslangi¢ 7,65+4,81 6,80£5,79 7,55#6,15 | >0,05
4, hafta 3,95+2,81 3,15£3,06 4,55+4,28 | >0,05
8. hafta 4,60+4,09 2,00+£1,97 5,25+5,89 | <0,05
12. hafta 2,50+3,42 1,25£1,25 2,70£2,61 |>0,05
P <0,05 <0,05 <0,05
Total lezyon sayisi, ort+SS
Baslangig 107,35#44,49 | 85,65+37,78 | 83,50£36,36 |>0,05
4, hafta 69,30+39,58 40,15£19,34 | 44,45+23,94 |>0,05
8. hafta 56,00+30,27 | 34,85£20,14 | 38,60+20,70 |>0,05
12. hafta 38,85+25,57 23,05£18,80 | 27,65¢17,99 |>0,05
P <0,05 <0,05 <0,05

Her bir grubun tedavinin baslangicinda, 4, 8 ve 12. haftalarindaki
ortalama lezyon sayilari ve gruplara gdre karsilastiriimasi Tablo 2'de
gosterilmistir. Her gruptan bir hastanin tedavi Oncesi ve sonrasi
fotografina Resim 1, 2 ve 3'de yer verilmistir.

Tedavinin 4, 8 ve 12. haftalarinda her 3 grupta da noninflamatuvar,
inflamatuvar ve total lezyon sayilarinda baslangica gore istatistiksel olarak
anlamli azalma saptandi (p<0,05). Tedavi sonunda noninflamatuvar
lezyon sayisinda azalma 1. grupta %64,45, 2. grupta %72,38, 3. grupta
%66,63; inflamatuvar lezyon sayisinda azalma 1.grupta %65,61, 2.
grupta %74,21, 3. grupta %38,57; total lezyon sayisinda azalma ise
1.grupta %64,99, 2. grupta %72,91, 3. grupta %66,61 olarak bulundu.
Her 3 grup arasinda baslangi¢ lezyon sayilari agisindan anlamli fark yoktu
(p>0,05). Noninflamatuvar ve total lezyon sayisindaki azalma acisindan
tedavi boyunca gruplar arasinda anlamli fark gorilmedi. inflamatuvar
lezyon sayilar agisindan ise 4. hafta ve 12. haftada gruplar arasinda
anlamli fark bulunmazken, 8. haftada ikinci gruptaki azalma orani birinci
ve Uglincl gruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla
bulundu (p<0,05). Sekizinci haftada lezyon sayilarina bakildiginda birinci
ve Uclincl gruptaki inflamatuvar lezyon sayisinda 4. haftaya gére hafif bir
artis oldugu gorildi ancak yine de baslangictakinden distk seviyede idi
ve sonraki kontrolde bu artis sebat etmedi (Sekil 1).

Tedavi slresince hicbir hastada sistemik bir yan etkiye rastlanmadi.
Kuruluk, kasinti, soyulma, yanma ve kizarikliktan en az birinin varligi
lokal yan etki olarak degerlendirildi. Lokal yan etkiler birinci grupta %40,

Resim 1. BP + sodyum sulfasetamid ile (a) tedavi 6ncesi, (b) 12
haftalik tedavi sonrasi klinik goriiniim

Resim 2. BP + klindamisin ile (a) tedavi 6ncesi, (b) 12 haftalik tedavi
sonrasi klinik gériiniim

Resim 3. BP + eritromisin ile (a) tedavi oncesi, (b) 12 haftalik tedavi
sonrasi klinik goriiniim
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(a) Noninflamatuvar lezyon azalma orani
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Sekil 1. Tedavinin 4, 8 ve 12. haftalarinda (a) noninflamatuvar, (b)
inflamatuvar, (c) total lezyon sayisindaki ortalama azalma yiizdeleri

201

184

16
_ 144
g 124 O Grup 1
2 104 m Grup 2
& 8 m Grup 3
== 6-

z i

ol , aE .

Kuruluk Kasinti Soyulma Yanma Kizariklik
Yan etki

Sekil 2. Tedavi gruplarina gore yan etki gériilen hasta sayilarinin
karsilastiriimasi
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Sekil 3. Tedavi sonunda iyilesmeyi iyi ve cok iyi olarak degerlendiren
hasta ve arastirmac oranlari

www.turkderm.org.tr Eg%
5
e 2

‘%Mﬂv‘v

ikinci grupta %45, Uglncl grupta ise %50 olarak saptandi. Yan etki
gorilme sikligi agisindan 3 grup arasinda anlamli fark yoktu (p>0,05).
Birinci ve ikinci grupta en sik karsilasilan yan etki kuruluk iken (sirasiyla
%35 ve %30), Uglncl grupta en sik kizariklik gordldi (%30). Birinci
grupta calisma boyunca kizariklik yan etkisine rastianmadi ve bu veri
agisindan Gglinct grup ile birinci grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik oldugu gordildi (p<0,05). Yan etkiler genel olarak tolere edilebilir
dizeyde idi (Sekil 2).

Tedavi sonunda hastalarin ve arastirmacinin iyilesmeyi iyi veya ¢ok iyi
olarak degerlendirme oranlari Sekil 3'te verilmistir. Her 3 grup arasinda
ve her grup icin hastalarin ve arastirmacinin genel degerlendirmesi
arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Tartisma

Sodyum sulfasetamid stlfonamid grubundan bakteriyostatik bir
antibiyotiktir. Stlfonamidler PABA'nin yarismali antagonisti olarak
davranarak bakteriyel DNA sentezini bozar23. Sodyum sulfasetamidin
%10'luk konsantrasyonu diinyada genellikle %5 sulfir ile kombine edilmis
stispansiyon, losyon ve krem seklinde bulunmaktadir. Akne vulgariste
etkili olan bir topikal antibiyotik olmasina karsin sulfasetamidin hem
tedavi secenekleri arasinda, hem de akne vulgaris ile ilgili yapilan
calismalarda fazlaca yer verilmemis bir ajan oldugu gdrilmektedir. Bu
Grindn son zamanlarda Ulkemizde de kullanima girmesi bize mevcut
topikal antibiyotiklere gdre etkinligini arastirma firsati vermistir. Sodyum
sulfasetamidin sUlflr ile kombinasyonunun akne tedavisinde sinerjistik
etkileri oldugu bulunmustur24. ilk olarak 1956 yilinda Baker!7 sodyum
sulfasetamid stlflir kombinasyonunu direncli aknelerde kullanmis ve %75-
100 oraninda diizelme elde etmistir. 1959 yilinda ise sulfasetamid %8,5,
rezorsin %2 ve sulfir %5 iceren bir kombinasyon Uriinle yapilan
calismada 3 ila 5 hafta streyle kullanim sonrasinda 47 direngli akne
hastasinin 40'inda iyi veya cok iyi yanit elde edilmistir'®. Bundan sonra
ayni Urln ile sulfasetamid icermeyen rezorsin %2 ve sUlfir %5
kombinasyonunun ylzin diger yarisina uygulatildigi karsilastirmali bir
calisma yapilmis ve sulfasetamidli kombinasyonun kullanildigi yiz
bolgesinde %94 oraninda ve ¢ok daha kisa slrede tam dizelme
saglanirken ytzln diger yarisinda %69 oraninda tam diizelme saglanmis
ve bu stre daha uzun bulunmustur!8. Pistler akneli 459 hasta tizerinde
yapilan baska bir calismada ise diger tedavilere direnli olan bu olgularda
yan etkiye rastlanmadan iyi yanit elde edilmistir'®. Tarimar ve ark.nin20
1997'de yaptiklar daha glincel bir calismada ise hafif ve orta siddetli
aknesi olan 25 hastaya 3 ay boyunca topikal sodyum sulfasetamid %10
stlfir %5 kombinasyonu uygulanmis ve komedolarda %67,9,
inflamatuvar lezyonlarda %80,4 ve total lezyon sayisinda da %73
oraninda azalma elde edilmis olup Urln iyi tolere edilmistir. Hafif ve orta
siddetli aknesi olan 60 kadin Uzerinde yapilan baska bir calismada da 12
haftalik tedavi sonunda inflamatuvar lezyon sayisinda %82,9 ve total
lezyon sayisinda %78 oraninda azalma elde edilmistir. En sik gorilen yan
etkinin ise 39 hastada gelisen hafif - orta kuruluk ve gecici bir kasintidan
ibaret oldugu bildirilmistir24. Bizim calismamizda simdiye kadarki
calismalardan farkli olarak ilk defa sodyum sulfasetamidin sdlfur
icermeyen %710'luk losyon formu hyaluronik asitli sivag icerisinde
kullanilmis ve BP ile kombine edilmistir. Bu sekilde kullanim ile biz de hem
noninflamatuvar hem de inflamatuvar lezyonlarda 12 hafta sonunda
anlamli derecede azalma elde ettik. Noninflamatuvar ve total lezyon
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sayisinda elde ettigimiz azalmanin Tarimci ve ark.20 ile Breneman ve
ark.nin?? sonuglari ile benzer oldugu gorildi, ancak inflamatuvar
lezyonlardaki azalma biraz daha dlsuk orandaydi. Bu durum onlarin
tedaviye sulfird kombine etmeleri ile ilgili olabilir ve BP ile sdlfirin
kombinasyon tedavisindeki etkinlikleri ile ilgili karsilastirmali calismalara
1sik tutabilir. Biz tedaviye BP ekleyerek papll ve pustillerde oldugu kadar
komedolarda da etkili azalmay! saglamis olduk. ilaclar iyi tolere edildi ve
hichir hastada sistemik bir yan etki gérmedik. Calismamizda sodyum
sulfasetamid ile en sik ortaya ¢ikan yan etki %35 oraninda gorilen
kuruluk olup literatlr verileriyle benzerlik gostermektedir. Kizariklik yan
etkisine ise sulfasetamid grubundaki hicbir hastada rastlamadik. Bu da
yine ajanin iyi tolere edildigini ve lokal yan etki profilinin sik kullanilan
diger topikal antibiyotiklerle benzer oldugunu dislindirmistir. Sivag
olarak kullanilan hyaluronik asit dermisin ekstraselliler matriksinde
bulunan bir proteoglikandir. Onarici etkisinin ve suya baglanma
afinitesinin yiksek olmasi nedeniyle nemlendirici etkilere sahiptir2>.
Calismamizda sodyum sulfasetamid hyaluronik asitli sivag icerisinde
kullanilmakla birlikte hastalarin %35‘inde kuruluk gérilmustlr. Bu yan
etkilerin ortaya c¢ikmasinin hastalarin  kombinasyon tedavisi olarak
kuruluk ve soyulma gibi irritasyon bulgularina belirgin sekilde neden olan
BP kullanimina bagli olabilecedi dustnllmustir. Literatlirde sodyum
sulfasetamidin BP ile kombine edilerek kullanildigi ve/veya diger topikal
antibiyotiklerle karsilastirildigi bir calisma bulunmamaktadir. Ancak diger
sik kullanilan topikal antibiyotikler olan eritromisin ve klindamisin ile ilgili
plasebo kontrollli, kendi aralarinda veya BP ya da oral antibiyotiklerle
karsilastinldigi cok sayida calisma yapilmistir. Eritromisin ve klindamisinin
etkinliklerinin - karsilastirildigi  calismalarin  ¢cogunda birbirlerine
UstUnlukleri saptanmamistir2628. Calismamiz her iki ajanin BP ile
kombine edilmesi nedeniyle bu calismalarla farklilik géstermekle birlikte
biz de eritromisin ve klindamisinin hem noninflamatuvar hem
inflamatuvar lezyonlarda etkili oldugunu; aralarinda etkinlik ve gtivenilirlik
agisindan anlamli fark olmadigini saptadik. Patogenezde P acnes'in ve IL-
1 gibi P acnes tarafindan indlklenen proinflamatuvar sitokinlerin
inflamasyondan sorumlu oldugu kadar komedogenezde de rolli olmasi
nedeniyle antibiyotiklerin de P acnes’i azaltici etkilerinden dolayi
inflamatuvar lezyonlar oldugu gibi noninflamatuvar lezyonlar tizerinde de
etkili oldugu dusunlldi. Ayrica noninflamatuvar lezyon sayisindaki
azalma literatur verilerine gére daha ylksek bulundu. Bu durum tedaviye
noninflamatuvar lezyonlarda etkinligi daha belirgin olan BP'nin eklenmesi
ile agiklanabilir. Yan etki orani da bizim ¢alismamizdaki hastalarda daha
yiksek oranda gorilmus olup bu durum da yine tedaviye lokal yan etki
profili daha yiksek olan BP'nin eklenmesi ile ilgili olabilir.

Eritromisin ve klindamisin gibi topikal antibiyotiklerin akne vulgaris
tedavisinde uzun yillardir bu kadar yaygin kullanimlari antibiyotiklere
karsi bakteriyel diren¢ gelismesi sorununu da beraberinde getirmistir.
Direnci 6nlemek icin antibiyotiklerin kullanim siresinin en fazla 3 ay ile
sinirlandiriimasi ve BP ile kombinasyonu &nerilmektedir?>.16.
Antibakteriyel ve komedolitik &zellikleri olan BP'nin aknede kullanimi
esasen P acnes Uzerine bakterisidal etkisinden kaynaklanmaktadir29.
Bugine kadar BP'ye direncli P acnes susu bildirilmemistir. Benzoil
peroksitin topikal antibiyotiklerle kombine kullanildiginda inflamatuvar
akne (zerine sinerjistik ve additif etkileri oldugu da saptanmis,
kombinasyon tedavisi tek basina topikal antibiyotiklere ve BP’ye Ustin
bulunmustur3033. Literatlirde BP+klindamisinin etkinliginin BP+eritromisin
ile karsilastinldigr tek calisma bulunmaktadir34. Bu c¢alismada

kombinasyon tedavileri benzer etkinlige sahip bulunmustur. Yan etki
profili, hasta memnuniyetleri ve doktor degerlendirmeleri agisindan da
elde ettigimiz sonuclar bu calismayla benzerlik gostermektedir.

Akne vulgaris patogenezinde halen bircok bilinmeyen barindiran bir tablo
olup kronik seyirli olmasi ve tedavi edilmedigi takdirde degisen
derecelerde skar birakma potansiyeli olmasindan dolayr, dogru ve kisiye
Ozel tedavi belirlemek blylk énem arz etmektedir. GUnlmizde siklikla
kullanilan topikal antibiyotiklere karsi olusan direncin giderek artmasi yeni
topikal antibiyotiklerin kullanimini gindeme getirmistir. Calismamizda
topikal bir antibakteriyel ajan olan sodyum sulfasetamidin etkinligini ve
glvenilirligini diger sik kullanilan topikal antibakteriyel ajanlar olan
eritromisin ve klindamisin ile benzoil peroksidi kombine ederek
karsilastirdik. Sonug olarak bu Griintin de eritromisin ve klindamisin kadar
hem noninflamatuvar hem de inflamatuvar lezyonlar Uzerine etkili ve
guvenli oldugunu saptadik. Daha o6nce diger topikal antibiyotik
tedavilerini kullanmis hastalarda yeni bir secenek olarak kullanilabilecegini
diustindigiimUz sodyum sulfasetamid ile ilgili yapilan ¢alismalarin oldukca
yetersiz oldugunu ve simdiye kadar diger topikal antibiyotiklerle
karsilastinldigr bir calisma olmadigini gordiik. Olgu sayisinin daha genis
tutuldugu karsilagtirmali calismalarla hem etkinlik hem de guvenirligi ile
ilgili yeni degerlendirmelere ihtiyag oldugu kanisindayiz.

Dipnot: ilac temini konusunda yardimlari icin Orva, Assos ilac ve
Eczacibasi firmalarina tesekkir ederiz.
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