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1. GIRIS VE AMAC

Demodex spp, kil follikiilleri ve sebase glandlar igerisinde yasayan
asemptomatik saprofitik ektoparazitlerdir (1,2). insanlarda Demodex follikiilorum (DF)
ve Demodex brevis (DB) olmak iizere sadece iki demodex tiiri saptanmustir (1,3). DF,
DB’den daha yaygindir ve c¢ogunlukla kil folikiillerinin infindibular kismina
yerlesirken; DB daha derin olan sebase gland ve duktuslar igerisine yerlesir (1,4).
Folikiiler acikliklarda tek veya gruplar halinde yasamakta olan bu parazitlerin
olusturdugu enfestasyon, Demodikozis yada Demodisidozis olarak adlandirilmistir (5).
DF, insanlarda en yaygin bulunan ektoparazittir (6,7). Deride sebase gland sayisinin ve
sebum yapiminin belirgin oldugu ylizde en yiiksek sayida bulunur, diger seboreik
alanlarda nadir veya yoktur (8). Saglikli deride enfestasyon orani yagla beraber artar ve

orta yas lizerindeki erigkinlerde prevalansi yaklasik %100 olarak goriiliir (2,3)

Akne vulgaris, ergenlik doneminde baslayan, folikiiler kanalda tikanmaya bagl
olarak gelisen, yiiz basta olmak iizere seboreik bolgelerde; komedon, papiil, piistiil ve
nodiiller gibi inflamatuar lezyonlar ile kendini gosteren bir hastaliktir. Kizlarda erken
puberteden dolayr daha erken baslamakla birlikte nerdeyse tiim ergenlerde goriiliir.
Etyopatogenezde, folikiiler epidermal hiperkeratinizasyon, sebum yapiminda artis,

inflamasyon ve Propionibacterium (P) acnes rol oynamaktadir (11).

Rozase; tekrarlayan flasing ataklari, daha sonrasinda da sabit eritem,
telenjektazi, papiil ve pistiillerle karekterize, alevlenme ve iyilesme donemleriyle

seyreden kronik inflamatuar fasial bir dermatozdur. En sik kadinlarda goriilmekle



birlikte, erkeklerde daha ciddi seyretmektedir. Etyopatogenezden primer olarak
vaskiiler agir1 aktivite ve fasial duyarlilik sorumlu tutulmaktadir. Bunun yanisira, gecici
eritemi tetikleyen emosyonel, hormonal, metabolik, nutrisyonel ve fiziksel faktorler de
sug¢lanmaktadir. Ayrica Helicobakter pylori (HP) enfeksiyonu gibi gesitli sistemik
hastaliklarin kalic1 eritem ve telenjektazi olusumuna; immiin sistem anormalligi, artmis
bozuk katelisidin iiretimi ve DF enfestasyonunun inflamatuar lezyonlarin gelisimine

katkilar1 tizerinde de durulmaktadir (12).

Deri, viicudun en biiyiik organ sistemidir. Viicut agirhiginin yaklasik %16’sin1
olusturur. Esas olarak {i¢ tabakadan meydana gelmistir. En dista dis ¢evre ile temas
halindeki epidermis, ortada elastikiyet ve direnci olusturan dermis ve en altta da alttaki
dokularla baglantiy1 saglayan hipodermis vardir (13). Derinin fonksiyonu; ¢evreye olan
su kaybmi en aza indirmek, toksik maddeler ve mikroorganizmalarin deriye
penetrasyonunu Onlemektir (14). Deri, yilizey pH degeri, stratum korneum (SC)
hidrasyonu, sebum igerigi gibi biyofiziksel 6zellikleri yardimi ile bu gorevlerini yerine
getirir (15). SC’un nemi temel olarak dogal nemlendirici faktérler (NMF) tarafindan
saglanir. Derideki nem miktar1 azaldiginda olusan kuruluk ve anormal deskuamasyon,
mekanik bariyerde bozulmaya neden olur (16). Deri yiizeyi asidik olmakla birlikte pH
degeri, viicut bolgesi, cinsiyet ve tiire gore 4,5-6 arasinda degismektedir (17). Bu asidik
yap1 epidermal mikrobyial bariyer ve SC’un baglant1 ve biitiinliiglinii kontrol ettigi i¢in
kritik bir 6neme sahiptir (18). Sebum, ylizdeki lipid yapinin esas komponentidir.
Derideki miktar1, cinsiyet, yas, deri bolgesi ve genetik Ozelliklerle degisir. Deri

biitiinliiglinlin korunmasi ve nem seviyesinin diizenlenmesinde rol oynamaktadir

(19,20).

Bu c¢alismada, akne vulgaris ve rozase hastalarinda deri sebum, pH ve nem
degerlerinin DF enfestasyonu iizerine etkisinin olup olmadiginin arastirilmasi

amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Demodex folliktilorun ve Demodex brevis

Yunanca’da demos; sisman, dex; aga¢ kurdu anlamina gelmektedir. DF ilk kez
1841 yilinda Henle tarafindan bulunmus, DB ise 1863 yilinda Akbulutova tarafindan
DF’un alt tiirii olarak ayirt etmistir. DF, cinsinin en biiyiik iiyesidir ve DB’den daha
bulunur. Erkekleri 280 pm uzunlugunda, disileri ise genellikle ayn1 boyutlarda olmakla
birlikte 280-440 um olarak bildirilmektedir. Bu parazitlerin viicuduna idiosoma denir.
Ag1z epistosoma denilen kitiikiiler bir kilifla ¢evrilidir. Gozleri yoktur. Bu iki tiir genel
olarak birbirine benzemekle birlikte morfolojik olarak bazi farkliliklart vardir. DF
ortalama 0.3-0.4 mm uzunlugunda olup basg, gogiis ve karin olmak lizere 3 parcadan
olusur. Agiz bolgesi kiigiik, kisa kalin ve makas seklindedir. Bacaklar1 4 c¢ift, 3
bogumlu, kisa ve kalindir. Son parcalarinda birer vantuz ve 2 penge olup gogiis
bolgelerinde yerlesim gosterirler. Karin bolgesi puro seklinde ve uzun olup enine
cizgiler gosterir. DB ise DF’a gore daha kisa ve sisman olup ortalama 0.16-2 mm
uzunlugundadir. Her iki parazitin yumurta biiyiikliikkleri ve sekilleri arasinda da
farkliliklar vardir. DF’un 100 um ve ok basi seklindeyken, DB’inki 60 um ve ovaldir
(23-24)

Demodex spp’nin yasam dongiisii parazitin kil folikiil agikliginda déllenmesi ile
baslar. Dollenen disi, daha sonra kil folikiiliine dogru ilerleyerek yumurta birakir.
Yaklagik 2-3 giin sonra yumurtadan ¢ikan larvalar once 3-4 giin i¢inde protonimf,
sonrada dotonimflere dontiserek folikiil acikligina dogru ilerler ve 2-3 giin iginde

eriskin hale donerler. Toplam yasam siireleri yaklasik 15 giin kadardir (23).
3



Demodex spp enfekte bireylerin ¢ogunda klinik semptoma neden olmaz.
Enfestasyon icin tek basina parazitin varligi anlamli olmayip, 1 cm® lik bir alanda 5 ve
iizeri sayida parazit bulunmalidir (21). Enfestasyonun klinik goriiniimiindeki
degisiklikler; konagin yasina, genel saglik durumuna, parazitin kendisi veya tiriinlerinin

dermiste bulunmasina ve lezyonlarin gelisimsel asamasina baghdir (5).

Demodex spp, pilosebase iinitelerde yasayip, beslenmek igin sebumu kullanirlar.
Ozellikle inflame folikiillerdeki yag ve proteinden zengin siv1 onlar icin oldukea iyi bir
besin kaynagidir (25). Bu parazitler derinin herhangi bir yerinde bulunabilmekle
birlikte; en stk  yiiz bolgesinde goriiliirler. Yiiziin diger alanlarina gore sebum
tiretiminin daha fazla oldugu alin, yanak, burun, nazolabial katlanti, c¢ene ve

gbozkapaginda daha fazla bulunurlar (9) Bununla birlikte saglh deri, dis kulak, gdgiis,

meme basi, penis, mons veneris, kalca ve bukkal mukozada nadirde olsa rapor

edilmislerdir (26).

Resim 1- Kil folikiilii icerisinde demetler halinde alttan ve yandan iki tanesi daha net

goriilen Demodex folliculorum



2.2. Akne vulgaris

2.2.1. Tamim ve epidemiyoloji

Akne kelimesi Yunanca sivri u¢ veya sivri tepe anlamina gelen ‘acme’
sozciiglinden gelmektedir. Aknenin yazili tarihi insanoglunun yazili tarihi kadar eskidir.

Bazi eski Bizans yazmalarinda ve Misir yazilarinda akneden bahsedilmistir (27,28).

Akne vulgaris (A. vulgaris); 6zellikle ergenlik doneminde goriilen esas oalrak
yliz ve govdeyi tutan komedon, papiil, piistiil, nodiil pitted yada hipertrofik skarlarla
seyreden, kendi kendini sinirlayabilmekle birlikte genellikle kronik seyirli olan bir

hastaliktir (27,28).

Akne vulgaris en sik goriilen deri hastaliklarindan biridir. Hemen hemen her
birey puberte esnasinda aknenin bir derecesini gecirmistir. Erken yetiskinlik doneminde
spontan gerileme olabilir. 4. dekata kadar kalic1 bir problem olarak kalabilir. Erken
baslangigli olan aknelerde ve erkeklerde daha siddetli seyreder. Her 2 cinste esit
siklikta etkilenir (19). Siklik ve siddet agisindan erkeklerde 16-19 kizlarda ise 14-17
yas arasinda en yiiksek diizeye ¢ikar (31).

2.2.2. Etyoloji ve patogenez

Akne vulgarisin olusumunda bir¢ok faktor etkilidir. Genetik predispozisyon
nedeni ile siddetli akneli hastalarin ¢ocuklarindada benzer problemler ¢ogu zaman
goriiliir. Fakat fizyolojik anormallikler daha énemlidir (19). Patogenezde baglica 4 ana

unsur vardir:

1- Folikiiler epidermal hiperproliferasyon: Infindibulum epitelinde ve keratinositlerin
yapisikliginda artis olmasi ile hiperkeratotik bir yap1 olusur. Hiicrelerdeki bu artig ve
kalinlasma folikiiler ostiumda tikaca neden olur. Bu kitle nedeni ile st kil folikiilii
dilate olur. Bu yap1 aknenin primer lezyonu olan mikrokomedon olusumu ile sonuglanir
(32). Folikiiler hiperkeratinizasyonun nedeni hala tam olarak agikliga kavusmamustir.
Ancak interlokin (IL)-1’in in vitro ve invivo olarak folikiiler infindibulumda

keratinizasyonu indiikledigi rapor edilmistir. Ayrica artmis filagrin iiretimi ile baglantili
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olan infindibular keratinositlerin terminal farklilasmasindaki bir bozukluk ile anormal
infindibular keratinizasyonun birlikteligi goriilmiistiir. Dihidrotestesteron artisida
infindibular keratinositlerde anormal hiperkeratinizasyona yol actigi iddia
edilmektedir. Bunun disinda sebumdaki peroksit ve linoleik asidin rolatif yetmezligi
nedeni ilede folikiiler keratinizasyon tetiklenebilir (33). Linoleik asit derideki esansiyel
bir yag asididir. Yeterli miktarda iiretilmekte ancak artmis sebum iiretimi nedeni ile

diliie edildigi one siiriilmiistiir (32).

2- Artmig sebum yapimi: A. vulgariste lezyonlarin gelisimi ile sebum yapiminin
korelasyonu kesin degilse bile sebum artis1 akneli hastalarin bir karekteristigidir.
Ayrica bu hastalardaki sebum, igerdigi lipoperoksidaz nedeni ile skualenlerin
peroksidasyonunu ve antioksidan olan vitamin E seviyesini azaltir. Baz1 vakalarda ise

lipid metabolizmasindaki bozuklukla da A. vulgaris gelisebilecegi goriilmiistiir (33).

Sebum miktarin1 kontrol eden mekanizmalardan biri hormonlardir. Bu
hormonlardan en Onemlisi olan testesteron, androjen reseptorleri yardimiyla etkisini
gosterir. Bu reseptorler sebase bezin bazal membrami ve kil koki dis kilif
keratinositlerinde intraseliiler alanda bulunur (34-36). Testesteron hedef dokuda daha
etkili olabilmek i¢in; bu reseptdre baglandiktan sonra folikiil epitelinin
stoplazmasindaki 5 alfa rediiktaz tip 1 enzimi yardimiyla 5-6 kat daha aktif olan
DHT’na doniisiir (36). Yiiz, gogiis ve sirt gibi akne egilimli deri yiizeylerinde bu
enzimim en yliksek aktivitesi izlenir (32). Androjen hormonlarin etkisi ile sebase
glandlar biiyiir, sonrasinda sebum salgisini artar ve indirek olarak hiperkeratinizasyona
neden olur. Akne olusumunda serum androjen diizeyinden ziyade derideki lokal
androjen iiretimi ve intraseliiler enzim aktivitesi énemlidir (36). Ostrojenin rolii tam

tanimlanmamakla birlikte sebum azaltici etkisi vardir (32).

Sebore, aknenin gelismesi i¢in yeterli kosul olmamakla birlikte en son
calismalarda doymamis sebase yag asitlerinin akne gelisimini destekleyebildigi one
stiriilmiistiir. Doymus /tekli doymamis yag asidi oranindaki artis ile klinik 1yilesme ve

lezyon miktarlarinin arasinda baglant1 oldugu goriilmiistiir. (33).

Sebum kompanentlerinden biri olan trigliserit (TG)’lerin de akne patogenezinde

rol oynadig ileri siiriilmiistiir. Pilosebase {initin normal florasinda olan
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Propionibacterium acnes (P.acnes) tarafindan bu TG’ler serbest yag asidi (SYA)’ne
dondistiirtiliirler. Bu FFA’lar P. acnesin kolonizasyonuna, inflamasyona ve komedojenik

etkiye neden olurlar (32).

3- Inflamasyon: Folikiiler epidermal hiperproliferasyon sonucunda olusan yogun
keratin, sebum ve bakteriler ile dolup genislemeye devam eder. Bu gerginlik sonucunda
folikiil duvar riiptiire olur. Bdylece yogun inflamatuar bir cevap baslar. Bununla
beraber yeni raporlarda olusan dermal inflamasyonun komedon gelisiminden once
oldugu ifade edilmektedir (32). Bugiin inflamasyonun tetiklenmesinde ozellikle

mikroorganizmalar {izerinde durulmaktadir (37).

4- Mikroorganizmalar: Akne vulgariste en 6énemli rolii oynayan mikroorganizma P.
acnes’tir. Bu bakteri bir anaerobik difteroid olup, pilosebase {initenin normal florasinda
yer alir (38). Mikrokomedonlardaki P. acnes zamanla kemotaktik ve proinflamatuar
olan biyolojik iirlinler olusturur (34,39,40). Bunlar arasinda fosfataz, hyaliironidaz,
proteaz, ndraminidaz ve lesitinaz gibi proteolitik enzimler vardir. Ayrica histamin,
porfirin, IL-1, tiimor nekroz faktor-alfa gibi inflamatuar mediatorlerde salgilar (34-36).
Bununla birlikte P. acnes sebase folikiillerde monosit ve polimof niiveli 16kositlerin
cevresindeki toll like reseptor-2’ye baglanir. Bu reseptor aktive olunca monositlerden
IL-1, IL-8, IL-12 ve tiimor nekroz faktor-alfa gibi proinflamatuar sitokinler salinir.

Boylece pilosebase folikiil cevresinde inflamatuar bir infiltrasyon olusur (32).

Infindibulumda ¢ogalan P. acnes sebumdaki TG’leri lipaz enzimi yardimiyla
SYA’lerine doniistiiriir. Bu SYA’leri komedojenik olmanin yami sira keratinizasyon
bozuklugu ve notrofil kemotksiside yaparlar. Notrofiller ve P. acnes’ten salinan
enzimler ile komedon duvarinda riiptiir olusur. (30,36,30,41). Icerik dermise dagilarak
yabanci cisim reaksiyonunuda baglatir. Boylece inflamasyon dahada siddetlenir (42).
Bunlar disinda P. acnes’in hiicre zarfindaki karbonhidratlara karsi antikorlar olusur.
Boylece kompleman aracilikli inflamasyon baslar (32,34,36). Bu bakteri akneli
yetigkinlerde aknesizlerden daha fazla olmakla birlikte, akne siddeti ile aralarinda bir

korelasyon saptanmamustir (32).

A. vulgarisin patogenezinde bu 4 temel olay disinda da cesitli nedenler

olabilecegi gosterilmistir. Bunlar arasinda genetik yapinin rolii giiniimiizde tam olarak

7



bilinmemekle beraber aknenin seyrinin genetik olarak saptanabilecegi goriisii vardir
(43,35). Stres glukokortikoid diizeylerinde artisa neden olarak anabolizan etkiyle
akneye neden olur. Ayrica sebase bezlerdeki sebum vokuollerinin sayisini artirdigida
gosterilmistir (34). A vitamini normal folikiiler fonksiyon i¢in gereklidir. Ancak
siklikla 13-18 yas grubunda eksikligi vardir. Dietteki yag asitlerinin bazilar
inflamatuar, bazilar1 pro-inflamatuar ve bazilariysa anti-inflamatuar olarak etki ederler.
Optimal kontrol i¢in dikkatli diet se¢imine ihtiya¢ vardir. Iyot komedojenik degildir

ancak inflamasyonu artirabilir (33).

2.2.3. Klinik goriiniim ve ayirici tani

Aknenin primer olarak etkiledigi alan yiizdiir. Daha az olarak sirt, gogiis ve
omuzlarida etkiler. Lezyonlar c¢ok farkli sekillerde olmakla beraber bir tipi
predominanttir (32). Non-inflamatuar lezyonlara komedon denir. Komedonlar acik ve
kapali olarak 2 tiptir (35). Bunlarin disinda ¢aplari 1 mm’den biiyiikk olan
makrokomedonlarda bulunabilir (43). Inflamatuar lezyonlar1 arasinda ise papiil, piistiil

ve nodiiller vardir. Bu siralama inflamasyonun giderek artan siddetini de yansitir (44).

Kapali komedon, deri renginde, soluk, hafifce yiiksek, biiytikliikleri genelde 1-
2 mm arasindadir. Klinik olarak orifisleri goriilmez. Zor goriilmekle birlikte derinin
cekilmesi lezyonlarin saptanmasma yardim eder (32). Igerisindeki keratin kompakt
degildir. Folikiil agz1 ya ¢ok dar yada kapalidir (36). A¢ik komedonlara goére daha sik
inflamatuar lezyonlara doniisiirler (45). Acik komedonlar ise folikiiler kanalda
mikroorganizma, lipid ve kompakt keratinin lameller tarzda birikmesi ile kapali
komedonlardan gelisir (19,36). Diiz yada hafif yiiksek, merkezi siyah renklidir (32).
Siyah goriiniimiin nedeni kanalin distal ucundaki melanindir. Albinolu hastalarda bu
renk izlenmez (30,35). Makrokomedon ise ¢ap1 1 mm’den biiyiik acik yada kapali tiim
komedonlar1 igermekle birlikte siklikla kapali komedon olarak goriiliir. Oral

isotretinoin tedavisine zayif ve gec¢ yanitada neden olurlar (45)

Folikiiler epitelin yikilip, komedon igeriginin dermise yayilmasiyla olusan
yaygin inflamatuar reaksiyonun ortaya ¢ikardigi lezyon papiildiir. (19). Papiiller
folikiiler orifis ¢evresine yerlesen, 1-5 mm c¢apli, solid, eritemli bazen kasintili yada

agrili olabilirler (34,44). Piistiil: Inflamatuar reaksiyon papiile gore daha yiizeyeldir. 1-5
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mm c¢apli, steril pii igeren lezyonlardir (35). Nodiil: Siddetli aknenin bir gostergesidir.
Uzun siiren derin dermis inflamasyonuyla olusur. Ortalama 5-7 mm, inflame, indiire ve
agrili lezyonlardir. Uzerinden abse ve fistiil gelisebilir (30,34). Lezyonlar klinik olarak
epidermoid kistlere benzerler. Ancak gercek bir kistik yapiya sahip degillerdir (19).
Hem inflamatuar hemde non-inflamatuar aknede skar goriilebilir. Bunlar buz deligi,

dalgali, yiik vagonu seklinde olanlar ve hipertrofik olmak iizere baslica 4 tiptir (32).

A. vulgarisin ayirici tanisinda birgok hastalik vardir. Mevcut lezyonlarina gore
en sik diisiiniilmesi gerekenler arasinda: Kapali komedonal aknede; milya ve sebase
hiperplazi, acik komedonal aknede; Winer’in dilate porlar1 ve Favre Racouchot
sendromu, inflamatuar aknede; rozasea ve perioral dermatit, neonatal aknede ise
milyarya rubra vardir. Aknenin; neonatal akne, infantil akne, akne fulminans, akne
konglobata, solid fasial 6demli akne ve akne ekskorye olmak iizere ¢esitli varyantlari
da bulunur. Ayrica; ilaglarin olusturdugu akne, halojen aknesi, klorakne, akne
mekanika, tropikal akne, radyasyon aknesi gibi oteki akneiform dokiintiilerde ayirici

tanida g6z oniinde bulundurulmahidir. (32).

2.3. Rozase

2.3.1. Tamim ve epidemiyoloji

Rozasenin ilk tibbi tanimlanmasi 14. yiizyillda Dr. Guy de Chauliac tarafindan
yapilmistir (46). Baslangigta ‘‘acne rosace’” terimiyle adlandirilan hastalik, akne
vulgarisle karisikliga yol agtigt icin artik ‘rozase’ olarak adlandirilmaktadir (47).
Ozellikle Kelt veya Kuzey Avrupada yasayan acik tenli insanlarda goriilmesi nedeni ile
‘Keltlerin laneti’ terimide kullanilmistir (47,48,49). Wilkine gore rozase; burun, yanak,
¢ene, alnin orta kismi gibi yiiziin merkezi kisimlarini tutan, ¢esitli bulgu ve belirtilerden
olusan ve cesitli tipleri olan bir hastaliktir (30). Argenziano ve arkadaslari ise rozaseyi
vaskiiler, norovejetatif ve gastrointestinal hastaliklarla olan birlikteliginden dolay1

‘visero-kutandz vazonoroz’ olarak tanimlamiglardir (50).

Toplumun %10’ununu etkiler (51). Her yasta goriilebilmekle birlikte 3-4.
dekatlarda daha yaygindir. Hastalik 30’lu yaslarda baglar ve 40-50 yas arasinda pik

yapar (47-49). Bununla beraber ¢cocuklar, adelosanlar ve geng yetiskinlerde de rozasea
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gelisebilir (47). Erken evrelerde E/K orani1 1/3’diir. Erkeklerde rinofimaya, kadinlarda
ise kronik seyri nedeni ile siddetli emosyonel bozukluga daha sik yol agar (47-49).

2.3.2. Etyopatogenez

Rozasenin nedeni giiniimiizde kesin olarak bilinmemekte olup, muhtemelen
ylizdeki damarsal duyarlilik ve/veya bozukluk zemininde multifaktoryel bir
mekanizmanin sorumlu oldugu diistiniilmektedir. Bununla beraber rozaseanin gevresel
etmenler ile tetiklendigi de bilinmektedir. Amerikan Ulusal Rozase Toplulugunun 1066
rozase hastasinda yaptig1 ankette tetikleyici etmenler arasinda %81 giines, %79 stres,
%75 sicak hava, %57 riizgar, %56 egzersiz, %52 alkol, %51 sicak banyo, %46 soguk
hava, %45 baharath yiyecekler, %44 nem, %41 kozmetik iiriinler, %36 sicak icecekler
olarak bulmustur (52). Ayrica rozase hastalarinin yaklasik %30-40’1nda aile hikayesi
olmakla birlikte herhangi bir genetik belirte¢ saptanmamustir (12).

Rozaseanin patogeneziyle de ilgili cok sayida teori One siirlilmiistiir. Bunlar
arasinda, bir¢ok rozasea hastasinda belirgin flasing olmasi nedeniyle ensik iddia edilen
teori derideki vaskiiler hemostazda goriilen yapisal anormalliklerdir (54). Ayrica
rozasea hastalarinda migren ataklar1 daha sik goézlenmis olup, vaskiiler etmenlerin
patogenezdeki rolii migren ve rozasea iliskisine dayanilarak da goéstermislerdir (52).
Vaskiiler reaksiyona yol acarak flasing ve telenjektazi olusumunu kolaylastiran
etkenlerden birininde potent topikal kortikosteroidlerin uzun siireli kullanimi oldugu
saptanmistir (54,55). Bunlar disinda yapilan calismalarda, rozase hastalarmin yiiz
damarlarinin yapisim1 gostermek i¢in ultrasonografi kullanilmig olup, kizarmanin
oldugu bolgelerde yiizeyel damar agimin ve kan hacminin diger bolgelere oranla daha

fazla oldugu bulunmustur (22).

Rozasenin ortaya cikisini saglayan nedenlerden birininde ndropeptitler oldugu
diisiiniilmektedir. Ozellikle histamin, seratonin, bradikinin, prostoglandin, substans P,
opioid peptid ve gastrin gibi ¢esitli maddelerin siiperfisial dermiste kan akimini
artirarak rozasede eritemin gelismesinde rol oynadigi belirtilmektedir (56,57). Sik ve
yogun eritemde vaskiiler tonusun kaybina, kiiciik dermal damarlarin ve lenfatiklerin
dilatasyonuna yol acar. Bu durum klinik goriintiide hastalardaki eritem alanlarinda

bulunan kirmizimtrak mor bir renk ve telenjektaziler seklinde kendini gosterir (49).
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Rozase hastalarinda, santral sinir sisteminin hipertermiye verdigi fizyolojik
yanitin da bozuk oldugu goriilmiis ve bu sisteminde patogenezde rol oynayabilecegi
disiiniilmiigtiir. Bu bozukluk ayn1 zamanda kizariklik ataklarindan da sorumlu

tutulmustur (52).

Rozase hastalarinda matrix yapisinda da bozukluklar saptanmis olup yapilan cilt
biopsilerinde hem endotelyal yikim hemde dermal dejenerasyon izlenmistir (62).
Bununda, hastalardaki kizarma ataklari sirasinda, damar digina sivi ve protein kagisina
bagl olusan dermal 6dem ve diisiik dereceli dermal inflamasyon nedeniyle olustugu
ileri siirilmiistiir. Inflamatuar dokuda bulunan proteaz ve nétrofil elastazlarin da bu

dejenerasyonda rolii oldugu diistintilmiistiir (52).

Rozasede oksidatif sistemde de cesitli degisiklikler gosterilmistir. Ornegin,
siddetli rozase hastalarinda oksidatif hasarin bir gostergesi olan malondialdehit
diizeylerinde yiikseklik ile antioksidan olan siiperoksit dismutaz seviyesinde diisiikliikk
izlenmigtir. Farkli calismalarda da yine reaktif oksijen metabolitlerinin bu hastalarda

daha ytiksek oldugu gosterilmis (52).

Demodex spp ve HP gibi etkenlerinde rozase etyolojisinde 6nemli oldugu
diistintilmektedir. Demodedex spp enfestasyonunun, kil folikiil duvarin1 pargalayarak
hiicre aracilikli immiin yanitin uyarilmasina ve inflamatuar lezyonlarin ortaya
cikmasina neden oldugu diisliniilmiistiir. Bunun disinda Demodex parazitinin
kendisinden ¢ok iizerinde tasidigi simbiyotik bakterilerin rozasea gelisiminde sorumlu
olabilecegi de oOne sirilmiistir (52). Ayrica rozase tedavisinde kullanilan
metranidazoliin, demodex parazitini oldiirerek etki gosterdigi diisiiniilmiistiir. Ancak
akarlarin ilacin yiiksek konsantrasyonunda dahi yasayabildikleri de bir ¢eliski olarak
bilinmektedir (58). Rozaseli hastalarda HP infeksiyonunun prevalansi artar (59). Bu
infeksiyon histamin, prostoglandin ve l6kotrienler gibi vazoaktif maddelerin
seviyelerini artirir (54). Ayrica HP’nin iirettigi gii¢lii vazodilatator etkili nitrik oksit ve
gastrin etkisiyle flushing olusumunda etkili olabilir (60). Bununla birlikte yapilan
caligmalarda bu infestasyonun rozasede dogrudan etkili olmadigi, 6zellikle eritemat6z

tipte siddetlendirici bir etken oldugu 6ne siirtilmiistiir (61).
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2.3.3. Klinik ve ayirici tam

Rozase en sik yliz bolgesini, nadiren de sagli deri, kulak arkasi, boyun, gégiis V
bolgesi, sirt ve extremiteler gibi bolgeleri tutar. Hastalarda kizariklik ataklari ile
birlikte, telenjektaziler, inflamatuar lezyonlar ve nadiren fimatéz degisikliklerin biri
veya birkagt bulunur (52). Mayis 2004’de Amerikan Ulusal Rozase Dernegi Uzmanlari
Komitesi tarafindan yayimlanan ortak goriis raporuna gore rozasenin primer ve
sekonder Ozellikleri belirlenmis (62). Buna gore rozasenin eritematotelenjektatik,

papiilopiistiiler, fimatdz ve okiiler olmak iizere 4 alt tipi kabul edilmistir.

Tablo 1. Rozaseada tanisal kriterler (62)

1-Flasing (Epizodik eritem) 1-Yanma/batma hissi
2-Kalic eritem (Eritema konjestivum)  2-Plak

3-Papiil ve piistiiller 3-Kaba ve kuru deri
4-Telenjektaziler 4-Odem

5-Okiiler bulgular
6-Periferik (Extrafasial) tutulum

7-Fimatoz degisiklikler

Bu simiflamada onceleri rozase varyanti olarak kabul edilen graniilomatéz veye
lupoid rozase, rozase konglobata ve fulminans, Gr (-) veya halojenlere bagli rozase,
steroide bagl akneiform eriipsiyon (steroid dermatiti) ve perioral dermatit gibi cesitli

dermatozlar rozase konsepti disinda birakilmistir (62).

1-Eritematotelenjektatik Rozase (ETR): Bu tip emosyonel stres, sicak igecekler, alkol,
baharatli yiyecekler, egzersiz, sicak banyo veya soguk, sicak hava gibi c¢esitli
uyaranlara 10 dakikadan fazla siiren uzamis eritem reaksiyonu ile seyretmektedir.
Beraberinde yanma ve karincalanma hisside olmakla birlikte terleme, bag donmesi ve
carpinti olmaz (39). Karekteristik olarak periokiiler alan korunmustur (63). Yiiziin
merkezi bolgelerinde kabalasma ve deskuamasyon olabilir. Zamanla morumsu bir

kizarma ve belirgin telenjektazilerle sonlanabilir (39)
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2-Papiilopiistiiler Rozase (PPR): Kalic1 ve giderek yayilan eritemin iizerinde simetrik
yerlesmis santrofasyal papiiller, daha az sikliklada normal yiiz florast iceren steril
pustiiller izlenir (64). Periokiiler alan korunmustur.Yanma ve acima hissi ETR’den
daha azdir. Komedonlar olmadigindan A. vulgaristen kolayca ayrilir (59). Solid fasial
0dem seklindeki plaklar daha ¢ok alin ve glabellada olusur (47). Buradaki inflamatuar
lezyonlar flasingin bir sonucu olup histolojik olarak kronik steril dermal seliilit

bulgular1 gosterir (53).

3-Fimatoz Rozase (FR): Rozase ile iliskili lokalize doku biiylimesi fima olarak bilinir.
Genislemis folikiiler agikliklar, kalinlasmis deri, nodiilarite, konveks alanlarda irregiiler
ylizey sinirlar1 ile karekterizedir. En sik burunda olmakla birlikte ¢cenede, alinda, goz
kapaklarinda, kulaktada olabilir (47). Rinofimanin da glandiiler, fibroz, fibroanjiomatoz
ve aktinik olmak iizere 4 tipi tanimlanmistir. Fimatoz tip siklikla ET veya PPR ile

birlikte yada onlar1 takiben goriiliir (65).

4-Okiiler Rozase (OR): Blefarit ve konjunktivit en sik goriilen bulgulardir (66). Bunlar
disinda irit, sklerit, hipopiyon, keratit goriilebilir. Hastalarin %20’sinde kutanoz
semptomlardan dnce, yarisinda sonra, az bir kisminda ise birlikte ortaya cikar (47). G6z
tutulumu kadin ve erkekte esit oranda goriiliir ve ileri yaslarda okiiler tutulumun
goriilme siklig1 daha fazladir. Gz tutulumunun hastaligin derideki siddeti ile de ilgisi
yoktur (46). Hastalarin sikayetleri genellikle yabanci cisim hissi, yanma, batma,
kuruluk ve 1518a duyarliliktir (59). Siddetli vakalarda rozase keratitit gorme kaybina yol
agabilir (47).

Graniilomat6z rozase ise tek gergek rozase varyanti olarak kabul edilir. Sari-
kahverengi veya kirmizi renkli, uniform, kutandz papiil yada nodiiller monomortfik
olarak yanaklarda ve agiz ¢evresinde bulunur (47). Genellikle adelosan donemde agir

aknesi olan, yiiz derisi kalin ve yagl erkeklerde izlenir (12).

Rozasenin ayiric1 tamisinda; akut kutandz lupus eritematozus, diskoid lupus
eritematozus, dermatomyozit, fotoallerjik kontak dermatit, feokromastoma, karsinoid
sendrom, ilacin indiikledigi eritem, damping sendromu gibi yiiz bolgesinde eritem
yapabilen nedenler, akne wvulgaris, folikiilit ve papiiler sarkoidoz ve sarkoidoz

distintilmelidir (47,57).
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2.4. Deri sebum, pH ve nemi

2.4.1. Deri sebumu

Insan sebase glandlar1 palma plantar bolge disinda derinin tiim alanlarinda
bulunan, halokrin sekresyon yapan, multiasinar 6zellikte yapilardir. Gelisimleri kil
folikiilleri ve epidermisin farklilagsmasi ile yakindan ilgilidir (67). Viicut yiizeyinde
dermis icerisinde gomiilii olarak bulunurlar. Viicudun ¢ogu kisminda cm”>de yaklasik
100 kadar yag bezi vardir (68). Bu bezlerin ¢ogu kil folikiiliine bagli olmakla birlikte
dudak, goz kapaklari, glans penis, labium minér ve meme uclar1 gibi derinin viicut
bosluklarina gegis bolgelerinde kil folikiiliinden bagimsizdirlar ve direk deri yiizeyine
salg1 yaparlar (69,70). Sebase folikiiller en sik ylizde goriiliir. Kulak arkasi, gogiis st
kismi, sirt, kollarin st dis kismida belirgin alanlardir. Klinik olarak bu kisimlar

viicudun diger kisimlarindan daha yaglidir (19).

Bir sebositin émrii hiicre boliinmesinden halokrin salgilamaya kadar yaklagik
21-25 giin arasindadir (71). Sebositler asinusun iist bolgelerine dogru goc¢ edip kanala
yaklastiklarinda iclerindeki yag damlaciklar1 biiylimiis ve hiicreler olgun duruma
gelmis olur. Bu asamada tam olarak bilinmeyen bir mekanizma ile lizise ugrayarak
iceriklerini kanal limenine bosaltirlar (69). Bu sebum igerisinde skualen, kolestrol,
kolestrol esterleri, mum esterleri ve trigliseridler vardir. Kil kanali boyunca sebumun
transportu esnasinda bakteriel enzimlerle TG’ler hidrolize wugrar. Digiserid,

monogliserid ve serbest yag asitleri de orijinal yapiya eklenerek deri yiizeyine ulagir

(71).

Sebum yapimu rolatif olarak dogumda yiiksektir. Fakat ¢ok gecmeden azalir ve
puberteye kadar diisiik olarak kalir. Pubertede tekrar artar. Menarstan 1 yil dnce sebum
yapimi baglar. Sebase bez gelisimini ve sebum yapimini temel olarak etkileyen ana
faktoriin androjen yapimi oldugu goriilmiistiir. Yetiskinlik doneminde bazal seviyede
olan sebum yapimi yetiskin hayat boyunca sabit kalir Kisiler hatta irklar arasindaki
sebum miktarinin farkliligina ragmen biyokimyasal yap1 dikkat ¢cekecek kadar sabittir.

Hemen hemen higbir diet tarafindan etkilenmez (19).
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Deri yiizeyindeki lipidler yag bezlerinden veya epidermisin stratum korneum
hiicrelerinden kaynaklanir (72). Yiiz gibi sebase bezlerden zengin alanlarda derinin
yiizey lipidleri predominant olarak sebumdan gelisir. Oysa kol bolgesi gibi az sayida

sebase bez iceren alanlarda epidermal lipidlerin destegi daha fazladir (19).

Insanlarda sebumun fonksiyonu kesin olarak bilinmemekle birlikte aknenin
nedenleri arasinda yer aldigi ileri siirlilmektedir. A. vulgaris hastalarinda pubertede
androjenlerin etkisiyle sebum {iretimi, sebase folikiillerin genisligi ve sebase bezlerdeki
lobiillerin sayist artip, sebase folikiillerde tikanmaya neden olur (29). Bununla birlikte
akne hastalarinda sebumdaki linoleik asitlerin seviyesindeki rdélatif disiikliigiin
komedon olusumunu kolaylagtirdigida gosterilmistir Ayrica sebum igerisindeki
skualenin hafif komedojenik, skualen peroksitlerininse giiclii komedojenik etkileride
vardir (73). SC’un neminin devamlilig1 i¢in, sebumdaki TG’lerin hidrolizi ile ortaya
cikan gliseroliin kritik 6neme sahip olduguda goriilmiistiir. En fazla ekzokrin bezlerden
sekrete edilen IgA nedeniyle de deriyi bakteri ve fungal enfeksiyonlardan korudugu
gosterilmistir (71).

Sebum yapimi siireklidir ve néral mekanizmalar tarafindan kontrol edilmez.
Insan sebum iiretiminin altinda yatan temel mekanizma heniiz tanimlanmamustir (71).
Bununla birlikte sebase glandlarin regiilesyonunda rol oynayan bazi1 faktorler

saptanmistir. Bunlar:

1- Androjenler: Sebumun 6nemli miktarinin yapiminda sebase glandlarda androjenik
stiimiilasyona ihtiya¢c oldugu kabul edilmistir. Tam androjen duyarsizli§i olan
bireylerde sebum sekresyonu olmadigi1 ve akne gelismedigi saptanmistir (71). En etkin
androjenler; testesteron ve dihidrotestesteron gibi 17-hidroksi [ grubuna sahip
olanlardir (69). Etkilerini yag bezi biiylikliigii, hiicre bdliinmesini ve lipogenezisi

artirarak gosterirler (69,74).

2- Ostrojenler: Sebum iiretiminde azalma saglarlar (75). Ayrica yag bezlerini ya hipofiz
gonodotropinlerini, dolayisiyla androjen iiretimini baskilayarak yada testesteronun

testesteron baglayan globuline baglanmasini artirarak inhibe ederler (69).

3- Retinoidler: Isotretinoin (13-cis retinoik asit) sebum sekresyonunun en giiclii
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farmakolojik inhibitoriidiir. 2 haftalik bir kullanim ile sebum yapimindaki belirgin
azalma gozlenebilir. Yag bezlerinin c¢ap1 belirgin olarak azalmis, sebositler
farklilasmamug goriiliir. Ayrica sebase lipidlerin karekteristik stoplazmik birikiminde de

azalma izlenir (71).

5-Diger: Bunlar disinda troid hormonlarinin yag bezi aktivitesinin korunmasinda rol
aldig1 gosterilmistir (75). Ayrica deri 1sisindaki her bir derecelik artista sebum
sekresyon hizi %10 artar. Uyku sirasinda bu hiz en yiiksek seviyededir (69). Asiri
acliktada sebum sekresyonu azalir (19). Yas ve cinsiyette yag bezi aktivitesinde

onemlidir (76,77)

Sebum sekresyonu gravimetrik ve fotometrik tekniklerle olgiilebilir (78).
Miktar1 azaldiginda kserozis, arttiginda ise sebore meydana gelir. Her ikiside gesitli
dermatolojik hastaliklarla iliskilidir. Dermatologlar klinikte en fazla kserozis ile
karsilagirlar. Kserozisin 2 tipi vardir. Bunlardan biri olan sebostozisde, sebum
yapiminda azalma izlenir. Ikincisi olan asteostozis yada atopik kseroziste ise epidermal
lipidlerde defekt vardir. Her iki durumda klinik olarak benzerdir. Pratikte ayrilmasina

gerek olmaz (19).

Kserozis; kis boyunca oOzellikle diisiik nemli yerlerde, yaslilarda, hijyen
konusunda asir1 titiz insanlarda daha fazla goriiliir. Klinik goriinlimiinde piirtizliliik,
kuru goriinim ve eritem, skuam ve ekskoriasyonlar vardir. En erken degisiklikler;
normal deri izlerinin arttig1, grimsi-beyaz, soluk, 6riimcek ag1 benzeri goriintii olusur.
Ilerleyici kuruluk sonucunda ince gatlaklar gelisebilir. Folikiiler orifislerdeki kapanma

sonucunda saglar kirilir (79).

Kuru goriinlimlii derinin ayirict tanisinda; iktiyozis vulgaris yada egzema
krakualenin baglangici, AIDS, Hoghkin hastalig1, hipotroidizm, sarkoidoz, kronik ¢inko
eksikligi, internal karsinoma ve nikotinik asit, isotretinoin, etretinat, simetidin gibi

belli ilaglarla birlikteligi tanimlanmustir (79).

Sebore yada yagl deri sik goriilen bir fenomendir. Nazolabial katlanti, alin,
retroaurikular bolge gibi sebase glandlardan zengin olan alanlarda pariltili bir goriintii

ve dokunuldugunda deri yagli ve kirli hissi verir. Seborenin diizeyini belirleyen en
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onemli faktor genetik yatkinliktir. Sekonder olarakta hormonlar rol oynar. Emosyonel
ve norolojik faktdrlerin de rol aldig1 diisliniilmektedir. Ayrica sebore A. vulgaris, Gr (-)

folikiilit, seboreik dermatit ve rozase gibi dermatozlarin ¢ogunda predispoze roldedir

(19).

2.4.2. Deri pH

Derinin ylizeyinin asidik 6zellik gdsterdigi uzun stiredir bilinmekle birlikte bu
asit ylizeyinin fonksiyonu yada orjini hakkinda bugiin bile az sey bilinmektedir. Asit
ylizeyle ilgili daha 6nceki ¢alismalarda bu asit Ortiiniin baglica ekzojen kaynaklardan,

mikrobial ¢evreden, sebase ve ekrin glandlardan kaynaklandig: diisiiniiliiyor (80).

Stratum korneumun asidik pH degerinin olusmasindaki endojen faktdrlerden
biri, fosfolipidlerin sekretuar fosfolipaz A2 tarafindan hidrolizinden ortaya c¢ikan
serbest yag asitleridir. Bunun yaninda Na/ H pompas1 da deri asidifikasyonda gorev
alan endojen bir yoldur. SC rolatif olarak yiiksek nemli ortaminda gecerli olmayan,
ancak bu durumun disinda asidifikasyona katkisi olan bagka bir endojen yoluda
histidinden  histidinaz yoluyla cis-lirokanik asit elde edilmesidir (80). Ekzojen
mekanizmalar icerisinde ise, bakteriel lipaz yardimi ile TG’lerden SYA’lerinin
olugsmasi1 vardir. Ayrica ekrin ter bezlerinden salgilanan laktik asitlerde ekzojen yolla

asit manto olusumunu destekler (81).

Derinin bu asidik yapisinin farkli gérevleri oldugu diisiiniilmektedir. Bunlardan
en Onemlisi antibakterial etkidir. Yiizey pH degeri ve bu degerin normal mikroflora
gelismesindeki katkisiyla ve derideki patojenlerin gelismesine inhibisyonuyla ilgili
onceki yayimlarda az sayida c¢alisma vardir. Bu konudaki en giizel 6rnek diaper
dermatididir. Diaper bolgesinin kronik olarak gayta ve idrara maruz kalmas ile deri
ylizey pH degeri yiikselir ve antimikrobial bariyer yikilir. Ayrica nétral pH’da
biiyliyebilen patojenler diaper dermatidi kotiilestirebilir. Sonugta notral pH, artan

patojen biiytimesi ve inflamatuar sitokinlerin salinmasi ile bir kisir dongii olusur (81).

Asit mantonun diger Onemli fonksiyonu da stratum korneumdaki f3
glukoserebrosidaz, asit sfingomyelinaz ve sekrete fosfolipaz A2 gibi 6nemli enzimlerin

optimal calisabilmesi i¢in gerekli asit ortami olusturmaktir. Bu sekilde seramid
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molekiillerinin ve SYA’lerinin iiretimine katkida bulunurlar. Bu iiriinler epidermal
permeabilite bariyer hemostazi i¢in gereklidir. Bu bariyerdeki akut bozukluk deri yiizey
pH’sinda artisla sonuglanir. Bariyerdeki diizelme ile beraber asit manto tekrar goriiliir

(82).

Deri ylizey pH’s1 deskuamasyonda da etkilidir. SC’daki bir¢ok protein buradaki
proteazlar ve enzimler tarafindan yikilir. Her proteazin korneo-desmozom
kompanentindeki kendi subsratina etki ettigi optimal bir pH’s1t vardir. Bu pH
degerindeki degisiklikler anormal deskuamasyonu indiikler ve skuamli deriyle
sonuglanir. Bu durumunda en tipik 6rnegi sabunun indiikledigi kserotik deride alkali

pH ile anormal deskuamasyonunun artisidir (83-85).

SC’un pH degerindeki artig deri fonksiyonlarinda bozulmaya yol acar. Bu
durumun akut egzema, atopik dermatit, seboreik dermatit gibi bir ¢ok kutandz
bozuklukla iliskisi saptanmistir. Bunun disinda iktiyozis ve A. vulgariste de deri pH
degerlerinin yiiksek oldugu bildirilmistir (86). SC’un biitiinliik ve saglamligindaki
azalma derinin ¢0ziicii, deterjan ve minor travmalara olan hassasiyetini artacaktir (80).
Atopik egzemada deri pH’sinda 6nemli derecede yiikselme sonucunda S. aerius gibi

bakterilerin bliylimesi indiiklenir (81).

A. vulgariste deri pH’sinin asidik olmasi P. acnesin biiyiime hizini, ekzoenzim
ve antijen Uretim hizini, ekzoenzim stabilitesini ve enzim aktivitesini etkiler. Greenman
P. acnes tarafindan tretilen propiyonik asit, asetik asit ve SYA’lerinin deri asiditesini
artirdigini ancak iretilen amonyum iyonlarinin ise asiditeyi azalttigini bildirmistir.
Ayrica folikill duvarinin hasar1 nedeniyle olusan fosfat ve bikarbonat ta tampon gorevi

gortiir (87).

Bunun disinda hemodiyaliz hastalarinda ve lepradan iyilesen kisilerde deri
ylizey pH’sinda yiikseklik ve SC’un hidrasyonunda azalma bulunur. Otozomal
dominant ve X’e bagli resesif iktiyozlarda normalden farkli bir gradient ve deri yiizey
pH’st vardir (35) Ayrica deri pH’st derideki peroksidaz-aktivated reseptor
aktivasyonunada baghdir. Bu reseptor aktivatorleri topikal olarak uygulandiginda
bariyer iyilesmesinde yetersizlik ve intraseliiler Ca konsantrasyonunda degisime yol

acar. Bunlar disinda karaciger X reseptor aktivatorleri ise sekretuar fosfolipaz A2’nin
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artisini indiikler. Bunun sonucunda SC’un asidifikasyonu ve korneosit diferansiyasyonu

stiimiile olur (81).

2.4.3. Deri nemi

SC epidermisin en dis tabakasi olup komplex yapist nedeniyle dis ¢evreden
korunmada ve su kaybinin dnlenmesinde major bariyerdir (79). Burdaki nem igerigi
deri sagligmin korunmasinda anahtar faktorlerden biridir (89). Bu bdlgedeki suyun
birikimi iki major faktére baglidir. Bu faktorlerden biri korneositlerde bulunan NMF,
digeri ise korneositler arasindaki lipidlerin epidermisten trans epidermal su kaybi

(TEWL) i¢in bir bariyer seklinde diizenli yapilandirilmis olmasidir (90)

SC’un total kuru agirliginin %5-30 kadar1 NMF’dir. NMF; serbest aminoasitler,
iire, laktat, tirokonik asit ve en Onemlisi 2 pyrolidone- 5 karboksilik asiti igerir
(79,91,92). Epidermal proteinler ve filagrin metabolizmasi sonucu NMF’ler olusur.
Filagrin proteolizinin baslayabilmesi dis ortamdaki su aktivitesine baglidir. Yani SC
cevresindeki atmosferde bulunan nem oraninin %100 olmasi durumunda bu proteoliz
gerceklesmez. Invitro izole SC’da, yalnizca rolatif nem orani %80-95 arasindaysa
filagrin proteolizinin oldugu izlenmistir. Bundan daha diisiik veya yiliksek nem
diizeylerinde proteoliz bloke olur. Bdylece SC, dis ortamda olusan nem degerlerindeki
degisikliklere, filagrin ve onun {irlinlerinden NMF haline doniiserek cevap verebilir.
Nemli ortamlarda su baglayici kompanentler sadece en ylizeyel SC’da yapilabilir veya
hi¢ tiretilmeyebilir (92). NMF deriden ¢ikarilirsa su baglama azalir, SC’un giicii ve

elastikiyeti zayiflar.

SC’un total kuru agirhginin %10-25 kadar1 interseliiler lipidlerden olusur.
Bunlar icerisinde; %40 oraninda seramidler, %10 serbest yag asitleri, %25 kolestrol ve
kolesterol siilfat ile trigliseritler vardir (91,93). Bunlar disinda sfingomyelin gibi

intraseliiler lipidlerin hidrofilik polar grubu ile beraber de az da olsa su bulunur (91).
SC’un kuru agirliginin yaklagik %15-20 kadarini su olusturur. Fakat bu oran dis

¢evrenin nemiyle uygun olarak degisebilir (93). Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda SC’un

esnekligi i¢in igeriginin en az %10 kadarinin su olmasi gerektigi bildirilmistir (91).
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Su, deri yiizeyine epidermisden diflizyonla ve ekrin ter bezleri yoluyla ulasir.
TEWL yetiskinlerde yaklasik olarak 85-170 ml/giindiir. Caligmayan, goriilebilir
terlemesi olmayan bir kiside palmoplantar bolgedeki ekrin ter bezlerinden goriilen sivi
kaybt miktart miktar1 300-500 ml/giindiir. Cok sicak durumlar da 2 It/saat ter
kaybedilebilir. Ayrica epidermisden diflizyon yoluyla olan TEWL viicudun farkli
kisimlarinda degismekle birlikte 0,2-0,6 mg/cm?2/saattir (79).

Deri fonksiyonlarmin regiilasyonunda SC’da suyun tutulmasi 6énemli rol oynar.
NMF, su ve epidermal lipidler SC’un fiziksel ve mekanik &zelliklerini etkiler. Ayni
zamanda deri hidrasyonunun ila¢ penetrasyonunuda etkiledigi iyi bilinmektedir. SC’un
hidrasyonu azaldiginda ve permabilite fonksiyonu bozuldugunda atopik dermatit,
psoriazis vulgaris ve iktiyoz gibi bazi deri hastaliklar1 goriilebilir. Ayrica malniitrisyon
(esansiyel yag asitleri yetmezligi) ve psikolojik stres epidermal permabilite bariyer
hemostazin1 degistirebilir. Post menapozal kadinlarda da SC hidrasyonunun azaldigi
goriilmiistiir. Ancak Ostrojenin sistemik verilmesi bu durumda iyilesmeye, topikal

uygulanmasida deri elastikiyeti ve sertliginde diizelmeye neden olur (35).

Atopik kuru deride bariyer fonksiyonunda yikim goriiliir. TEWL artar ve su
baglama kapasitesi azalir. SC’daki seramid miktarinda Onemli derecede azalma
izlenmistir. Ozellikle de seramid-1’deki azalma atopik dermatitli deride rapor edilmistir
(81). Bu hastalarda deride seramid metabolizmasinin degismesiyle sfingozinde azalma
indiiklenir. Sfingozin SC’da seramidden yapilir.Yapisal lipidlerden olan interseliiler
araliktaki seramid SC’un su tutma niteliginde kritik rol oynar. Sfingozin ise fizyolojik
seviyede S. aeriusa karsi giicli antimikrobial aktiviteye sahiptir. Boylece atopik
dermatitli hastalarin S. aerius kolonizasyonuna karsi savunma sistemi kirilmig olur

(79,81)

Bunun digsinda Resesif X-linked lameller iktiyoz da, steroid siilfataz enzim
yetmezligi nedeni ile kolesterol siilfat birikir. Boylece ortamdaki kolesterol azalir.
Olusan kolesterol siilfat/ kolesterol orani anormalligi lipid organizasyonunun
degismesine neden olur. Buda interkorneosit lipid lamellerin yapisal diizeninde
bozuklukla sonuglanir (81). Ayrica kolesterol siilfatin SC’da proteaz aktivitesi gibi bazi
biyolojik rolleri de oldugu bilinmektedir. Bu durumda resesif X-linked lameller

iktiyozda anormal deskuamasyonla sonuglanir.(94).
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Derinin su igeriginin degerlendirilmesinde farkli metodlar kullanilabilir. Bunlar
arasinda su akiminin analizi, ayrica rezistans, kapasitans ve impedans gibi elektriksel
Olctimler, 1s1 gegirgenligi, fotoakustik spektroskopi, viskoelastik 6zellikler, mikrodalga
yayilimi, elektron-prob analizleri, niiklear manyetik rezonans inceleme vardir. Daha
once manyetik rezonans inceleme metoduyla yapilan bir calismada; topuk derisinde 2
farkli alandan yapilan goriintiilleme sonucunda dis tabakadaki su igeriginde external
mekanizmalar ile degisiklik olabilecegi, i¢ tabakalarda ise bu maniiplasyonlarla
degistirilemedigi goriilmiis. SC’un orta tabakasinin ise en yiiksek su tutma kapasitesine

sahip oldugu izlenmis (79).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta grubu

Bu calismaya Inonii Universitesi, Turgut Ozal Tip Merkezi Dermatoloji
Poliklinigine May1s 2009 ile Eyliil 2009 tarihleri arasinda bagvuran 12 yas ve {iizeri 30
akne vulgaris, 30 rozase hastas1 alindi. Kontrol grubu ise dermatolojik muayenesinde
akne vulgaris ve rozase lezyonlar1 saptanmayan , yas ve cinsiyetleri hasta gruplar ile

uyumlu 60 bireyden olustu.

Calismaya katilanlarin son 24 saat igerisinde yiiziine nemlendirici kullanmamis
olmasi, 6l¢tim yapildig1 giin yiiziinii sadece bir kez su ile yitkamig olmasi ve temizleyici
tirtin kullanmamis olmasi ¢alismaya dahil olma kriterleri olarak belirlendi. Son 1 aydir
akne vulgaris ve rozase icin topikal ve sistemik tedavi alanlar, herhangi bir nedenle
sistemik ila¢ kullananlar, ylizde baska bir dermatolojik hastaligi olanlar ( herpes
enfeksiyonu, impedigo, perioral dermatit, seboreik dermatit, lupus eritematozus gibi),
gebe ve laktasyon doneminde olan olgular c¢alismaya dahil edilmedi. Hastalarin

demografik 6zellikleri, demodex spp sayisi, sebum-pH-nem degerleri kaydedildi.

3.2 Derinin sebum, nem, pH degerlerinin dl¢iimii

Derinin sebum, pH, nem degerlerinin o6l¢iimiinde Sebumeter SM §10,
Corneometer CM 825, Skin-pH-meter pH 900 (Courage+Khazaka Eloctronic GmbH,
Cologne, Germany) kombine iinitesi ve bununla baglantili bir bilgisayar kullanildi.

Olgiim bu kombine iiniteye bagh ii¢ farkli probun sirasiyla alin, sag yanak, burun ve
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cene bolgelerine sebum i¢in 30 saniye, pH icin 3 saniye ve nem i¢in 1-2 saniye temasi

saglanarak yapildi.

Bu kombine {iinitede, deri tipini belirleyen referans degerler yiiziin bolgelerine ve
cinsiyete gore farklilik gostermesi nedeni ile Sebumeter SM 810 kullaniminda elde
edilen pg sebum/ cm? deri degeri; alin, burun ve ¢ene bdlgesinde 100°den kiigiik ise deri
tipi kuru, 100-220 arasinda ise normal, 220 ve iistiinde ise yagli olarak belirtilmistir.
Yanaklarda ise deri tipi, sebum degeri 70’den kiiciik ise kuru, 70-180 arasinda ise
normal, 180’den biiyiik ise yaglh olarak bildirilmistir. Ayni1 sekilde Corneometer CM
825’de Olclilen degerler; bakilan tiim bolgeler icin 50°nin altinda ise ¢ok kuru, 50-60
arasinda ise kuru ve 60’1n iizerinde ise yeterli nem olarak degerlendirilmistir. Skin-pH-
meter pH 900’de 6lgiilen degerlerde ise kadinlar i¢in; 3.5-4.3 arasi asidik, 4.5-5.5 aras1
normal ve 5.7-6.5 arasi alkali olarak belirtilmistir. Erkeklerde ise 3.5-4.0 arasi asidik,

4.3-5.5 aras1 normal ve 5.7-6.5 arasida alkali olarak degerlendirilmistir.

Olgularin yiiz derisinin sebum, pH ve nemi; alin, sag yanak, burun ve ¢ene olmak

tizere 4 farkli alanda tariflenen kombine iinite ile oda 1sissinda degerlendirildi.

3.3. Demodex varhiginin arastirilmasi

DF yogunlugu, ylizey alani basina diisen parazit sayisi olarak kabul edildi. Buna
gore 1 cm? alanda DF>5 saptanmasi enfestasyon olarak degerlendirildi. Alin, sag yanak,
burun, ¢ene olmak {izere toplam 4 standart bolge secildi. Tiim hastalar ve kontrollerde
DF yogunluguna bakildi. DF, Parazitoloji Unitesinde, standart yiizeyel deri biyopsisi
(SYDB) olarak adlandirilan noninvaziv yontem kullanilarak arandi. SYDB,
siyanoakrilat yapistirict bulunan bir mikroskop laminin lezyon iizerine bastirilmasi ve
yapiskan uygulanmig lamin deride 1 dakika tutulup kaldirilmasindan ibarettir. Boylece
pilosebase tinitlerin tepe kisimlari, ylizey keratin tabaka ve bunlarin igeriklerinin
kaldirilmasi saglanir. Alinan 6rneklere bir lamelle kapatilmadan 6nce immersiyon yagi
damlatilir. Canli ve hareketli paraziti, kolayca ve dogru adlandirmak i¢in; alinan
ornekler 151k mikroskobunda X4, X10 ve X40 biiyiitmede incelenir. Mikroskobik olarak
bakildiginda; yaklasik 0.3-0.4 milimetre uzunluktaki parazitlerin, gévde on yliziinde
dort ¢ift kisa ve kalin bacaklar1 vardir. DF’un posterior segmenti uzun ve genis, DB’in

ise daha kisa ve oval sekillidir.
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3.4. istatistiksel Analiz

Arastirma Verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde SPSS for
Windows 13.0 version ( SPSS Inc.,Chicago, USA ) paket programi kullanilmistir.
Olgiilebilir degiskenlerin tammlanmasinda Aritmetik Ortalama(X) +- standart sapma
(SD), kategorik verilerin tanimlanmasinda ise say1 ve yiizde kullanildi. Olgiilebilir
degiskenlerin bazilarinda normal dagilim gostermedigi (p<0.05), bazilarinda ise normal
dagilim gosterdigi (p>0.05) Shapiro Wilk normallik testi ile saptandi Bu nedenle,
gruplarin karsilastirlmasinda unpaired t testi ve Mann — Whitney U testi, kategorik
degiskenlerin degerlendirilmesinde ise Pearson Ki-Kare ve Fisher’in Kesin Ki-Kare
analizi kullanildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir tiim olgular

calismaya alindi.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalara ait bulgular

Calismamiza; 30 akne vulgaris, 30 rozaseali hasta, ayrica yas ve cinsiyet
acisindan uyumlu 60 kisilik kontrol grubu alindi. Akne vulgaris hastalari, 15 erkek, 15
kadin, yaglar1 15-28 arasinda olup, yas ortalamasi 20.4+4.0 olarak saptandi. Kontrol
grubunun ise; 15 erkek , 15 kadin olup yas ortalamasi 23.6+4.1 idi. Rozaseli hasta
grubunun; 15 erkek, 15 kadin, yaglar1 25-72 arasinda olup, yas ortalamasi1 46.5+13.0
olarak saptandi. Kontrol grubunu, yaslar1 27-75 arasinda degisen 15 erkek, 15 kadin
olusturmaktaydi. Yas ortalamas1 47.6+11.3 idi.

Akne vulgarisli hastalarda 5, kontrol grubunda ise 2 kiside DF>5 saptand. iki
grup arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.423). Ayrica rozase hastalarinda 10,
kontrol grubunda 3 kiside DF>5 bulundu. Burda ise gruplar arasinda fark vardi

(p=0.028).

4.2. Gruplara gore sebum degerleri (ug sebum/ cm? deri) ol¢iim sonuclari

Akne vulgaris grubunda sirasiyla sebum degerinin ortalamasi; alin bolgesinde,
DF>5 olanlarda 226.0+3.1, DF<5 olanlarda 129.2+63.9 bulunup ark istatistiksel olarak
anlamliydi  (p=0.001). Sag yanak bolgesinde, DF>5 olanlarda 183.0+2.3, DF<5
olanlarda 96.7+45.9 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.003). Burun
bolgesinde, DF>5 olanlarda 224.2+3.5, DF<5 olanlarda 127.5+49.4 bulunup fark
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istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.003). Cene bolgesinde ise, DF>5 olanlarda
132.3+1.1, DF<5 olanlarda 76.84+32.9 bulunup burda da fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0.02). (Tablo 2)

Tablo 2. Akne vulgaris hastalarinda yiiz bdlgesine gore Demodex spp

mevcudiyetinin sebum degeri (ug sebum/ cm? deri) yoniinden karsilastirilmasi

Alin 226.0+3.1 129.2+63.9 p=0.001  yagl
Sag yanak 183.0+2.3 96.7+45.9 p=0.003  yagh
Burun 224.243.5 127.5+49.4 p=0.003 yagh
Cene 132.3+1.1 76.8+32.9 p=0.02  yagl
(0]

: 250 226 224

a

|
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m O DF>5
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T 0Q® Qg

alin sag yanak  burun cene

kismi yuz bolgeleri

Sekil 1. Akne vulgaris hastalarinda yiiz bolgelerine gére Demodex spp mevcudiyeti ile

sebum degeri (nug sebum/ cm? deri) arasindaki iliski
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Rozase grubunda sirasiyla sebum degerinin ortalamasi; alin bolgesinde, DF>5

olanlarda 211.6+40.6, DF<5 olanlarda 106.2+34.5 bulunup fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0.001). Sag yanak bdlgesinde, DF>5 olanlarda 172.6+33.7, DF<5
olanlarda 91.4+28.8 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.001). Burun
bolgesinde, DF>5 olanlarda 185.0+63.6, DF<5 olanlarda 119.0+37.0 bulunup fark

istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.027). Cene bolgesinde

demodex sayist 5 ve

iizerinde olan olgu olmadigindan karsilastirma yapilamadi. (Tablo3)

Tablo 3. Rozasea hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti ile

sebum degeri (ug sebum/ cm? deri) yoniinden karsilastirilmasi

Aln 211.6+40.6 106.2+34.5 p=0.0001  normal
Sag yanak 172.6+33.7 91.4428.8 p=0.0001  normal
Burun 185.0+63.6 119.0+37.0 p=0.027  normal
o
r
t
? 250 211,6
a 200 172,6 —|185
m 3
a 150 ODF>5
1086,2 119 =
D 100 W DF<5
e
g 50
e
r 0
Alin Sag yanak Burun
Kismi yuz bolgeleri

Grafik 2. Rozasea hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti ile sebum

degeri (ug sebum/ cm? deri) yoniinden karsilastirilmasi
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4.3. Gruplara gore pH degerleri 6l¢iim sonugclari

Akne vulgaris grubunda sirasiyla pH degerinin ortalamasi; alin bdlgesinde,

DF>5 olanlarda 3.8+0.2, DF<5 olanlarda 4.7+0.5 bulunup fark istatistiksel olarak

anlamliydi (p=0.001). Sag yanak bolgesinde, DF>5 olanlarda 4.0+0.3, DF<5 olanlarda

4.9+0.5 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0.006). Burun bdlgesinde, DF>5

olanlarda 3.9+0.2, DF<5 olanlarda 4.9+0.5 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi

(p=0.001). Cene bolgesinde ise, DF>5 olanlarda 3.9+0.1, DF<5 olanlarda 5.0+0.7
bulunup burda da fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.02). (Tablo4)

Tablo 4. Akne vulgaris hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti

ile pH arasindaki iliski
Alin 3.840.2 4.7+0.5 p=0.001 asidik
Sag yanak 4.0+0.3 4.940.5 p=0.006 asidik
Burun 3.9+0.2 4.9+0.5 p=0.001 asidik
Cene 3.9+0.1 5.0+0.7 p=0.02 asidik
o
¢ 6 :
as | 4T 4,9 4,9
I 3,8 4 3.9 3,9
a 4-
m mDF<5
3 .
a EDF>5
2 |
D
e 11
o o
r alin sag yanak burun ¢gene
Kismi yiiz bolgeleri

Grafik 3. Akne vulgaris hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti

ile pH arasindaki iliski
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Rozase grubunda sirasiyla pH degerinin ortalamasi; alin bolgesinde, DF>5
olanlarda 4.24+0.6, DF<5 olanlarda 5.2+0.7 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0.001). Sag yanak bdlgesinde, DF>5 olanlarda 4.1+0.5, DF<5 olanlarda 5.2+0.6
bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.001). Burun boélgesinde, DF>5
olanlarda 4.2+0.8, DF<5 olanlarda 5.3+0.7 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0.009). Cene bolgesinde demodex sayist 5 ve iizerinde olan olgu olmadigindan

karsilagtirma yapilamadi.(Tablo5)

Tablo 5. Rozase hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti ile pH

arasindaki iliski

Alin 4.2+0.6 5.240.7 p=0.001 Asidik
Sag yanak 4.140.5 5.2+0.6 p=0.0001 Asidik
Burun 4.2+0.8 5.3+0.7 p=0.009 Asidik
o
r
t
"I‘ 6 5,2 W 5,2 W53
a0 A2 0, (142
m 4 ,
a 3 mDF>5
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Grafik 4. Rozase hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti ile pH

arasindaki iliski
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4.4. Gruplara gore nem degerleri 6lciim sonuclar:

Akne vulgaris grubunda sirasiyla nem degerinin ortalamasi; alin bdlgesinde,
DF>5 olanlarda 50.2+10.0, DF<5 olanlarda 59.3+7.5 bulunup fark istatistiksel olarak
anlamli degildi (p=0.08). Sag yanak bdlgesinde, DF>5 olanlarda 49.6+9.7, DF<5
olanlarda 60.1+7.2 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.04). Burun
bolgesinde, DF>5 olanlarda 50.7+4.1, DF<5 olanlarda 59.2+5.2 bulunup fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.01). Cene bdlgesinde ise, DF>5 olanlarda 47.6+0.5,
DF<S5 olanlarda 56.7+6.3 bulunup burda da fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.01).

Tablo 6. Akne vulgaris hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti

ile nem arasindaki iliski

Aln 50.2:10.0 59.347.5 p=0.08 Anlamh
degil
Sag yanak 49.61+9.7 60.1+7.2 p=0.04 Cok kuru
Burun 50.7+4.1 59.2+5.2 p=0.01 Kuru
Cene 47.6+0.5 56.7+6.3 p=0.01 Cok kuru
(0]
r
t
T ;g 59,3 60,1 59,2 56,7
a 50,2 49, 50, 47,
m 50
a 40 ODF>5
p 071 W DF<5
e 20 +—
g 101
e 0 .
r Alin sag yanak  burun gene
Kismi yiiz boélgeleri

Grafik 5. Akne vulgaris hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti

ile nem arasindaki iliski
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Rozase grubunda sirasiyla nem degerinin ortalamasi; alin bolgesinde, DF>5
olanlarda 48.4+6.7, DF<5 olanlarda 60.9+7.5 bulunup fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0.0001). Sag yanak bolgesinde, DF>5 olanlarda 44.1+2.7, DF<5
olanlarda 58.7+8.8 bulunup fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.001). Burun
bolgesinde, DF>5 olanlarda 48.6+8.6, DF<5 olanlarda 57.9+6.5 bulunup fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.017). Cene bolgesinde demodex sayist 5 ve

iizerinde olan olgu olmadigindan karsilagtirma yapilamadi.(Tablo7)

Tablo 7. Rozase hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti ile nem

arasindaki iliski

Alin 48.4+6.7 60.9+7.5 p=0.0001 E"k
uru
- _ Cok
Sag yanak 44.1+2.7 58.7+8.8 p=0.0001 ury
_ Cok
Burun 48.6+8.6 57.9+6.5 p=0.017 -
o
r
t
a
|
a
m
a
Opr>5
BDF<5

= 0@ O

alin sag yanak burun

kismi yiiz bolgesi

Grafik 6. Rozase hastalarinda yiiz bolgesine gore Demodex spp mevcudiyeti ile

nem arasindaki iliski

31



5. TARTISMA

Demodex spp esas olarak yiizii etkileyen, saglikli bireylerin derisinde de
bulunan saprofitik bir parazittir. Yaglilarin yaklasik %100’linde kil folikiillerinde yada
sebase bezlerde bulunan bu parazit cm*’de DF>5 bulundugunda veya dermise invaze
oldugunda patojen kabul edilir (9). Yiiziin sebase gland sayis1 ve sebum yapiminin

belirgin oldugu yerlerde en yiiksek konsantrasyonda bulunurlar (22).

Litaratiirii arastirdigimizda A. vulgaris hastalarinda deri sebum, pH ve nem
diizeyinin Demodex spp gelisimi {izerine etkisi ile ilgili sadece bir ¢alismaya rastladik.
Okyay ve arkadaglar1 akne vulgarisli hastalarda sebum-akne-DF iligkisini arastirdiklari
calismalarinda seboreik deride DF’yi, normal ve kserotik deriye gore daha fazla
bulmuslardir. Ancak hastalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.105) (97). Bunun disinda Baysal ve arkadaglar1 (98) 101 A. vulgarislinin
%11.8’inde, Polat ve arkadaslar1 (99) ise 78 A. vulgarislinin %15.38’inde DF
saptamislardir. Calismamizda A. vulgarislilerde DF>5 hasta sayis1 kontrol grubuna
gore yiiksek olmamakla birlikte alin, sag yanak, burun ve ¢ene bolgelerinin herbirinde
DF>5 olanlarda, DF<5 olanlara gore, sebum miktarini daha yiiksek, pH’y1 daha asidik
ve nem diizeyini de kuru yada ¢ok kuru olarak bulduk. Alin bolgesindeki nem degeri

harig biitiin degerlerde fark istatistiksel olarak da anlamliydi.

Ancak bu durumda tek basina sebum miktarinin A. vulgariste DF gelisiminde
yeterli olmadigini muhtemelen sebum konfiglirasyonununda etkili olabilecegini
diistindiirmektedir. Biz bu durumu demodex parazitlerinin yasam alaninin pilosebase

tinitede bulunmasina baglamaktayiz. Cilinkii artmig sebum iiretimi ve bozuk
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keratinizasyon Demodex spp ig¢in uygun bir yasam ortami olusturmakta olup, bu
parazitler sebum ve epitel artiklariyla beslenmektedir (1). Ayrica insan sebumunun
%50-57.5 TG+SYA, %1.5-7 kolesterol, % 2-3 kolesterol esteri, %11-12 skualen ve
%17-26 mum esterlerinden olustugu gosterilmistir (95,96). Sebumun biiylik kismini
olusturan SYA’leri ve TG’lerin deri asiditesinin saglanmasinda 6nemli katkilar
olduguda bilinmektedir (81). Demodex spp parazitlerinin yasam alanlarininda sebumun
bu Ozelliginden dolayr asidik o6zellikte oldugunu diisiinerek, normalde
mikroorganizmalara karsi koruyucu olan bu asit ortamin, parazitlere etki etmedigini
hatta varolabilmelerini kolaylastirdigin1 diistinmekteyiz. Ayrica derideki nem diizeyinin
azalmasiyla klinikte goriillen  kuruluk, c¢atlamalar ve deskuamasyonun, deri
hemostazinin siirdiiriilmesinde kritik role sahip olan deri bariyer fonksiyonunda
degismeye neden olmakta ve bu durum derinin genel kalitesinin bozulmasiyla
sonuglanmaktadir (79). Bariyer fonksiyonundaki bozuklugun sekonder bir sonugtan
ziyade farkli deri hastaliklar1 i¢in kritik bir faktor olduguda belirtilmektedir (81).
Bundan dolay1 deri biitiinliigiindeki her tiirli azalmanin, parazitlerin invazyonunu

kolaylastirip enfestasyonu baglatabilecegini diisiinmekteyiz.

Rozase etyolojisi tam olarak bilinmeyen bununla birlikte, multifaktoryel olarak
degerlendirilen bir hastaliktir. Bu hastaligin patogenezinde temel olarak, damarsal asir1
veya bozuk aktivite su¢lanmaktadir (52). Ayrica hastaligin etyolojisinde Demodex spp
onemli bir faktor olarak degerlendirilmektedir. Papiller dermal damarlardaki kan
akiminda artis, demodex ssp i¢in favori bir yasam alan1 yada dermise invaze olma
imkan1 saglar. Ayrica bu parazitlerin folikiiler agiklig1 mekanik olarak tikayarak yada
mikroorganizmalara vektdr gorevi gorerek de rozase lezyonlarinin gelisimine katkida

bulunabilecegi diistiniilmiistiir (22)

Litaratiirde rozase hastalarinda deri sebum, pH ve nem degerlerinin Demodex
spp gelisimi Tlizerine etkisi ile ilgili bir ¢aligmaya rastlamadik. Sadece rozaseli
hastalarda yapilan ¢alismalarda Sibenge (100) 25 hastanin 20’sinde, Basta (101) 50
rozaseli hastanin 43’tinde deri biyopsi Orneklerinde DF’ye rastladiklarini
bildirmislerdir. Bagka bir ¢alismada da saglikli kontroller ile papiilopiistiiler rozaseli
hastalar karsilagtirilmig ve Demodex spp prevalans ve dansitesinin istatistiksel olarak
onemli derecede yiiksek oldugu bulunmustur (102). Bizde calismamizda rozaseli

hastalarda DF>5 hasta sayisini kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek saptadik.
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Ayrica alin, sag yanak ve burun bolgelerinin herbirinde DF>5 olanlarda, DF<5
olanlara gore, sebum miktarini normal, pH’y1 daha asidik ve nem diizeyini de ¢ok kuru
olarak bulduk. Tiim degerler istatistiksel olarakta anlamliydi. Sadece ¢ene bdlgesinde
DF>5 hasta olmadigindan degerlendirme yapilamadik. Bu durum Demodex spp
sayisinin artmasinda sebumun tek basina degilde pH ve nem diizeyi ile beraber etkili

oldugunu diisiindiirmektedir.

Bazi insan 16kosit antijen (HLA) genlerini tasiyan kisilerin belli hastaliklar
gelistirmeye daha yatkin oldugu bilinmektedir. Psoriazis vulgaris, alopesi areata ve
atopik dermatit gibi hastaliklar ile HLA fenotipi arasinda korelasyon saptanmigtir
(53). Akilov ve Mumcuoglu’nun, demodex enfestasyonu ile HLA fenotipleri arasinda
bir birliktelik olup olmadigini saptamak icin yaptiklar1 c¢aligmalarda, HLA A2
fenotipsiz hastalarda; CDS8 sayisinda diisiikliik, I6kositlerin fonksiyonel aktivitesinde
azalma, IgA konsantrasyonunda artis, derin papiiler ve papiilopiistiiler formlarda daha
fazla izlenme, biiyiik deri alanlarinda daha fazla etkilenme goriilmiis. Bu alelin

koruyucu rol aldigi ileri siiriilmiistiir (88).

Bununla birlikte insan demodikozisi ile HLA CW2 haplotipi arasinda 5 kat,
CW4 haplotipi arasinda ise 3.1 kat birliktelik saptanmis. Demodikozisli hastalarda
CW2 ve CW4 genleri varsa dogal oldiiriicti hiicre sayisinda da azalma izlenmistir.
Ayrica A3-CW4, A3-CW2, A3-Bl17, A3-B35 ve B35-CW4 haplotipleri ile

demodikozis arasinda da pozitif korelasyon bulunmustur (53).

Demodex spp parazitleri rozasenin patogenezinde etkili olurken, sebum
degerlerinde degisiklige yol acacak muhtemel bir neden olusturmamaktadir.
Dolayisiyla rozase etyolojisinde rol oynadigi diisiiniilen demodex parazitlerinin daha
fazla (+)’liginin oldugu bdlgede sebumda bir degisiklik beklenmemektedir. Genetik
olarak yatkin bireylerde normal diizeydeki sebum miktar1 ile diisik pH ve nem
diizeylerinin DF i¢in patojeniteyi kolaylastirdigin1 diistinmekteyiz. Ancak Demodex
spp enfestasyonu ile sebum, pH ve nem degerleri arasindaki iligkiyi net olarak ortaya

koyabilmek i¢in ¢ok sayida yeni ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.
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6. SONUCLAR.

1. Akne vulgaris hastalarinda deri sebumu bakimindan alin (p=0.0001), sag yanak
(p=0.0003), burun (p=0.003) ve ¢enede (p=0.02) DF>5 olanlar ile DF<5 olanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede fark goriilmiistiir.

2. Akne vulgaris hastalarinda deri pH degeri bakimindan alin (p=0.001), sag yanak
(p=0.006), burun (p=0.001) ve cenede (p=0.002) DF>=5 olanlar ile DF<5 olanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede fark goriilmiistiir.

3. Akne vulgaris hastalarinda deri nem degeri bakimindan sag yanak (p=0.04), burun
(p=0.01) ve ¢enede (p=0.01) DF>5 olanlar ile DF<5 olanlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli derecede fark goriilmiistiir.

4. Akne vulgaris hastalarinda deri nem degeri bakimindan alinda DF>5 olanlar ile DF<5

olanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede fark goriilmemistir (p=0.08)

5. Rozase hastalarinda deri sebum degeri bakimindan alin (p=0.001), sag yanak
(p=0.0001), burun (p=0.027) DF=>5 olanlar ile DF<5 olanlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli derecede fark goriilmiistiir.

6. Rozase hastalarinda deri pH degeri bakimindan alin (p=0.001), sag yanak
(p=0.0001), burun (p=0.009) DF=>5 olanlar ile DF<5 olanlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli derecede fark goriilmiistiir.
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7. Rozase hastalarinda deri nem degeri bakimindan alin (p=0.0001), sag yanak
(p=0.0001), burun (p=0.017) DF=>5 olanlar ile DF<5 olanlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli derecede fark goriilmiistiir.

8. Akne vulgaris ile kontrol grubu arasinda DF>5 hasta sayis1 bakimindan istatistiksel

olarak anlamli derecede fark goriilmemistir (p=0.423).

9. Rozase ile kontrol grubu arasinda DF>5 hasta sayis1 bakimindan istatistiksel olarak

anlamli derecede fark goriilmiistiir (p=0.028).
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7.0ZET

Amag: Demodex spp, insanlarda en sik goriillip pilosebase tinitlerde bulunan
ektoparazitledir. Sayisi cm® de 5°den fazla olursa veya dermise penetrasyon gosterirse
patojen kabul edilmektedir. Akne vulgaris (A. vulgaris) de yine pilosebase iinitin
komedon, papiil, piistiil ve nodiillerle karakterize inflamatuar bir hastaligidir. Baglica
genglik doneminde goriilmekle beraber her her yasta olusabilir. Rozase ise 6zellikle
ylzii etkileyen gecici ve sonrasinda kalici eritem, telenjektazi, papiiller ve pistiiller ile
karekterize kronik, inflamatuar bir deri hastaligidir. Kadinlarda erkeklerden daha sik
goriilmekle birlikte erkeklerde siddetli formlarina daha sik rastlanir. Deri viicudun en
biiylik organ sistemi olup sebum, pH ve nem diizeyi gibi biyofiziksel 6zellikleri ile
immiin yanit, bariyer 6zelligi ve metabolizma gibi bir¢ok farkli islevi yerine getirir. Bu
calismada demodikozis, A. vulgaris ve rozase hastalarinda sebum, ph ve nem
diizeylerinin Demodex spp gelisimine etkisinin olup olmadiginin belirlenmesi

amaglanmistir.

Gereg¢ ve yontem: Calismaya Mayis 2009—Eyliil 2009 tarihleri arasinda Inénii
Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Poliklinigine basvuran klinik olarak A. vulgaris
ve rozase tanis1 almis her gruptan 30 hasta (Her grupta 15 erkek, 15 kadin; ortalama
yas A. vulgariste 20.4+4.0, rozasede 46.5+13.0) dahil edildi. Kontrol grubu olarakta her
iki grup hastalig1 ve bunlarla iligkili hastaliklar1 olmayan 60 kontrol (A. vulgaris i¢in 15
erkek, 15 kadin; ortalama yas 23.6+ 4.1, rozase icinse 15 erkek ,15 kadin; ortalama yas
50.6+11.7) ¢alismaya dahil edildi. Tiim hastalar ve kontrol grubunda deri sebum, ph ve nem
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diizeyleri Sebumeter SM 810, Corneometer CM 825, Skin-pH-meter pH 900

(Courage+Khazaka Eloctronic GmbH, Cologne, Germany) kombine {initesi ile dl¢iildii.

Bulgular:A. Vulgarisli hastalarin alin, sag yanak, burun ve c¢ene bdlgelerinin
herbirinde DF>5 olanlarda deri yagli, asidik, kuru veya ¢ok kuru saptanirken alin
bolgesindeki nem degeri hari¢ tim degerlerde DF<5 olanlara gore fark anlamliydi.
Rozase hastalarininsa alin, sag yanak ve burun bolgelerinin herbirinde DF>5 olanlarda deri
normal diizeyde yagli, asidik, ¢cok kuru saptanirken, tiim degerlerde DF<5 olanlara gore
fark anlamliydi. Sadece c¢ene bolgesinde DF>5 hasta olmadigindan karsilagtima

yapilamadi

Sonug: A. vulgaris hastalarinda derinin yagl, asidik, ve kuru veya ¢ok kuru olmasi,
rozase hastalarinda ise derinin normal yag diizeyinde, asidik ve ¢ok kuru olmas1 Demodex
spp gelisimini kolaylastirict bir faktoér oldugu goriildii. Ancak bu iliskinin daha fazla

anlagilabilmesi i¢in ¢cok sayida hastadan olusan genis ¢apli calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Demodex follikiilorum, A. vulgaris, rozase, sebum, pH, nem
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ABSTRACT

Aim: Demodex spp, found in pilosebaceous unit, are ectoparasites which are
mostly encountered among people. They are considered pathogen if the number is over 5 per
cm? or they show dermis penetration. Acne vulgaris (A. vulgaris) is also an inflammatory
disease of pilosebaceous unit characterized by blackheads, papules, pustules and nodules.
They are usually seen in the youth; however, they can occur at all ages. Rosacea is a chronic
inflammatory skin disease, which particularly affects the face, and characterized by
temporary or permanent erythema, telangiectasia, papules and pustules. Although it is seen
more among women, men experience more intense forms of the disease. The biggest organ
system of the body; the skin has various functions such as immune response, barrier and
metabolism thanks to its biophysiological features such as sebum, pH and moisture. The
study aims to determine if the levels of sebum, pH and moisture affect the development of

Demodex spp in the patients of demodicosis, A. vulgaris and rosacea.

Materyals and Methods: The study focuses on 30 patients from each group of
A. vulgaris and rosacea patients, who applied to Inonii University Medical Faculty
Dermatology Policlinic between the dates May 2009 and September 2009 and were
diagnosed clinically. (Each group has 15 men and 15 women, average age is 20.4+4.0 for A.
vulgaris, and 46.5+13.0 for rosacea) For control group, 60 control subjects were included
among whom there are subjects with the disease of each group and subjects with no related
disease. (For A. vulgaris, 15 men and 15 women, average age is 23.6+4.1; for rosacea 15
men and 15 women, average age is 50.6+=11.7). For all patients and control group, the levels
of skin sebum, ph and moisture has been measured by combined unit of Sebumeter SM 810,
Corneometer CM 825, Skin-pH-meter pH 900 (Courage+Khazaka Electronic GmbH,

Cologne, Germany).
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Results: Among the patients of A. vulgaris, while the skin of forehead, right
cheek, nose and chin regions have been found out to be oily, acidic, dry and very dry for the
ones with DF>5, the difference was significant in all regions except for the moisture in the
forehead region compared to the ones having DF<5. Among rosacea patients, while the skin
of forehead, right cheek and nose was normal oily, acidic and very dry for the ones with
DF=>5, the difference in all other values was significant compared to the ones with DF<S5.
Since there have been no patients with DF>5 on the chin region, no comparison could be carried

out.

Conclusion: It has been observed that the oily, acidic, and dry and very dry skin
for patients of A. vulgaris; normal level of oil, acidic and very dry skin for rosacea patients,
are facilitating factors for the development of Demodex ssp. However, since there is no pre-
existing studies made on the effect of the level of sebum, pH and moisture on Demodex spp
development in two diseases, extensive studies involving more patients are required to
understand the relation better.

Keywords: Demoex folliculorum, A. vulgaris, rosacea, sebum, pH, moistur
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