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KISALTMALAR DIZINI

AIDS : Acquired immune deficiency syndrome
Edinsel immiin yetersizlik sendromu

AKS : Aclik kan sekeri

D. Brevis : Demodex brevis

D. Folliculorum : Demodex folliculorum

DM : Diyabetes mellitus
DNF : Dogal nemlendirici faktor
HDL-K : HDL kolesterol

High-density lipoprotein cholesterol

Yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol
HLA : Human leukocyte antigen (Insan 16kosit antijeni)
HPTLC : High Performance Thin Layer Chromatography

Yiiksek Verimli ince Tabaka Kromatografisi
IGF : Insulin-like growth factor

Insiilin benzeri biiyiime faktorii

IL : Interleukin (Interlokin)

K : Kolesterol

KBY : Kronik bobrek yetmezligi
KE : Kolesterol esteri

LDL-K : LDL kolesterol

Low-density lipoprotein cholesterol

Diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol

LXR : Liver X receptor (Karaciger X reseptorleri)
NK : Natural killer (Dogal oldiiriicii)

OGTT : Oral glukoz tolerans testi

PPARs : Peroxisome proliferator-activated receptors

Peroksizom ¢ogalticisi ile uyarilan reseptorler

SDYB : Standart deri yiizey biyopsisi
SF : Sfingozin
SK : Stratum korneum

TEWL : Transepidermal water loss (Transepidermal su kaybi)
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VLDL-K

YA

: Triagilgliserol veya trigliserit
: Total kolesterol

: VLDL kolesterol

Very low-density lipoprotein cholesterol

Cok diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol

: Yag asidi
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1. GIRIS VE AMAC

Demodex folliculorum (D. folliculorum) ve Demodex brevis (D. brevis)
insanlarda pilosebase iinitenin sik goriilen ektoparazitleridir. D. folliculorum genellikle
folikiiler infundibulumda, D. brevis ise sebase kanallarda ve meibomian bezlerinde
bulunur (1). Parazitlerden D. folliculorum daha sik goriilmesine ragmen, D. brevis
viicutta daha genis alanlarda dagilim gosterir. Yiiz, sach deri ve yanaklarin {ist kisimlari
sik tutulan alanlardir. D. folliculorum sebumu besin olarak kullanir (2). Demodex
spp.’nin yasla birlikte prevalansi da artmaktadir. Insanlarda bu parazitler yaygin
goriilmesine ragmen, kiiciik bir kisminda deri lezyonlar1 gelismektedir (1). Demodex
spp. baz1 durumlarda patojen rol oynarken, baz1 durumlarda zararsiz olabilmektedir (3).
Demodex spp.’nin papiilopiistiiler rozase basta olmak iizere bircok hastalikta rol

oynadi81, immiinsiipresyon ve bazi malignitelerde sayilarinin arttig1 goriilmiistiir.

Diyabetes mellitus (DM), insiilin salinimi, aktivitesi veya her ikisindeki
bozukluk sonucu gelisen hiperglisemi ile karakterize bir grup metabolik hastaliktir (4).
Diinya capinda prevalansi artmakta olan bu hastalik grubunun ¢esitli tipleri vardir. Deri

belirtileri DM’de sik goriilmektedir ve en sik enfeksiyonlara rastlanmaktadir (5).

Diyabetes mellitusta derinin fonksiyonel ve mekanik ozellikleri degismektedir.
Bu degisikliklerin tiimii, ya DM’un indiikledigi deri metabolizmasindaki
anormalliklerin yada vaskiilopati ve noropati gibi DM’a bagl komplikasyonlarin sebep
oldugu deri homeostazinin bozulmasindan kaynaklanir (6). Diyabetes mellitusta
inflamatuar yanitta bozukluklar oldugu gosterilmistir (7). Bu temelden yola cikarak

Demodex spp. akarlarinin DM’lu hastalardaki yogunlugunu, bu yogunluga etki



edebilecek sebum salgi miktari, nem, pH degerleri ve sebum konfigiirasyonunu

arastirmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Demodex Folliculorum ve Demodex Brevis

2.1.1. Tamim ve Tarihce

Insanlarda kil folikiil akarlar1 ilk olarak 1841’de birbirinden bagimsiz ¢aligan
Henle ve Berger tarafindan kesfedilmistir (8,9). 1842°de Alman dermatolog Gustav
Simon tarafindan akarlar detayli tanimlanmistir (8,10). 1843 yilinda Richard Owen,
Demodex terimini bulmustur (10). Desch ve Nutting 1972’de birbirinden bagimsiz tiirler
oldugunu diisiindiikleri D. folliculorum ve D. brevis olan iki form ayirt etmislerdir (9).

Bu iki formun anatomik detaylarini tanimlamislardir (10).

2.1.2. Morfoloji ve Evrim

Parazit kutikul ile kapldir ve bas, gogiis ve karindan olusan 3 segmenti vardir.
Kafadan digar1 ¢ikan agiz pargalar igne gibidir ve bunlar deri hiicrelerine zarar vermek
icin kullanilir. G6gsiin her bir tarafinda 4 bacak vardir, her biri 3 ekleme ve 3 terminal

cengele sahiptir. Karin ve gogiis yar1 gegirgen ve cizgilidir (11).

Demodex folliculorum akarlar1 yaklagik 280 pwm olup D. brevis’e gore daha
uzundur. Arka segmentleri (opistosoma), toprak solucanina benzer sekilde daha uzun ve

tiibiilerdir. Yumurtalar1 100 p tizerinde ve ok basmni andirir. Parazit gruplar halinde



bulunur (9). Demodex folliculorum, pilosebase {initenin i¢inde, sebase bez seviyesinin

tizerinde, kil saftina komsu kil folikiilii icinde bulunur, sirt1 kil saftina dogrudur (12).

Demodex brevis akarlar1 yaklagik 170 um olup D. folliculorum’a goére daha
kisadir. Daha kiiciik arka segmentleri vardir. Yumurtalart ovaldir ve 65 w’dan kiigiiktiir.

Sebase bezlerde veya sebase kanallarin i¢inde tek baslarina bulunurlar (9).

Demodex folliculorum’un yagsam dongiisii yaklagik 14.5 giindiir. Akarlar
hareketlidir ve 16 mm/saat’e varan bir hizda seyahat edebilir. Karanlikta hareketleri
artarken parlak 1sikta hareketsizdir. Akarlar zaman zaman deri ylizeyinde bulunur. Bu

onlarin folikiillerden ¢iktigini ve yiiz derisi iizerinden gog ettigini gosterir (10).

Demodex folliculorum ve D. brevis’nin 16-22°C 1sida, insan serumu ve 1640/
serokiiltiir solusyonunda daha uzun siire canli kaldiklar1 gosterilmigtir (13). Konagin

Oliimiinden sonra da 1-2 hafta kadar canliliklarin1 korumaktadir (12).

2.1.3. Patogenez

Demodex spp. akarlarmin normalde insanlarla simbiyotik bir iligkisi vardir.
Normal kosullarda konak sebumu ile beslenip kommensal olarak yasarlar. Bu durumda
folikiiler kanaldaki bakterileri veya diger organizmalar1 yiyerek mutualistik etki ile de
konaga yarar verirler. Konagin dogal immiin sistemi bu akarlarin varligimi tolere
etmektedir. Immiin sistemin, inflamatuar cevabi indiiklemeksizin akar c¢ogalmasi
tizerine inhibitor etkileri vardir. Boylelikle folikiiler kanal i¢inde akar sayilar1 kontrol
altinda tutulur (10). Akarin salgiladig1 viriilans faktorleri de konak savunmasindan
kacmay1 saglar. Fakat Demodex akarinin kommensal veya mutualist bir organizma mi1
veya konak icin tehlikeli bir patojen mi oldugunu, sonunda konak cevabimin etkinligi
belirlemektedir. Konagin savunmasi degistikce kommensalistik veya mutualistik
etkiden, parazitik etkiye kadar degiskenlik gosterebilir. Ayn1 mikroorganizma, farklh

zamanlarda farkli rol oynayabilir (14).



Demodikozis i¢in bir¢ok patojenik mekanizma ileri siiriilmiistiir. Bunlar;

1. Kil folikiilii ve sebase kanallarin akarlarla veya reaktif hiperkeratoz ile tikanmasi

2. Konagin humoral ve hiicre aracilikli immiin reaksiyonlarinin, akarlar ve onlarin atik

tiriinleri ile uyarilmasi

3. Parazitin kitin iskeletine karg1 yabanci cisim tipi graniilomatdz reaksiyon gelismesi

4. Bakteri i¢in vektor rolii tistlenmesi (1).

Demodex spp. parazitlerinin, sayilarindaki asir1 artiglarda veya dermise penetre
oldugu durumlarda patojenik rol oynadiklar1 ve inflamasyonu tetikledikleri
diisiiniilmektedir (1,2). Akar sayisinin kritik seviyeye yiikselmesiyle sitokin/kemokin
salimim1 baglar. Ardindan humoral immiin inflamatuar cevap gelir ve klinik olarak
goriilebilir deri degisiklikleri ortaya c¢ikar. Eger folikiill yirtilip hasar goriirse
graniilamatdz yabanci cisim reaksiyonu ile sonuglanir (10). Parazit yogunlugundaki

artig, perifolikiiler inflamasyon ve klinik bulgularin artis1 ile uyumludur (1).

Demodex spp. akarlarmin lipaz enzimi igerdikleri bilinmektedir. Demodex spp.
akarlari icerisinde lipaz bulunmasi, folikiiler kanal ve sebase bezlere olan yatkinliini
aciklamaktadir. Demodex spp. lipazinin lipolitik aktivitesi ile sebumdaki trigliseridler
hidrolize olur ve irritan 6zellikteki yag asitlerinin salinimiyla hastaliklara neden olabilir

veya onlar1 agreve edebilir (15).

Demodex spp.’nin yiizeylerinde bakteri tagidiklar1 ve endobakteri igerebildikleri
gosterilmistir (10,16). Rozaseli hastalarda yiizde Demodex spp.’nin arttig1 bilinmektedir.
Son zamanlarda Lacey ve arkadaglar1 (16), D. folliculorum’dan izole edilen Bacillus
oleronius’a baglh antijenik proteinlerin papiilopiistiiler rozaseli hastalarda inflamatuar
yanitt uyarabildigini bildirmistir. Bacillus oleronius’un Demodex spp. akarlar ile
simbiyotik iligkisi s6z konusudur. Bu tiir simbiyotik mikroorganizmalar terapétik hedef
olustururlar veya konagi enfeksiyona maruz birakirlar. Rozaseli hastalarin

folikiillerindeki cansiz akarlarin sayica fazla olmasi, bakteriyel antijen yiikiinii



artirabilir. Tek bir folikiil i¢inde ¢ok sayidaki hem canli hem 6lii akarlarin varhigi,
folikiilleri sigirerek, folikiiler biitiinliige zarar verir. Boylelikle folikiiler duvar boyunca
parazitle iliskili bakteriyel antijenler yayilip, perifolikiiler konak bagisiklik yaniti
tetiklenir. Antibiyotikler papiilopiistiiler rozasenin inflamatuar degisikliklerini azaltarak
etkilidir ancak etki mekanizmalar1 tam olarak bilinmemektedir. Antibiyotiklerin Bacillus
oleronius veya diger folikiiler veya akar iligkili mikroorganizmalar1 etkileyerek rol

oynayabildigi diisliniilmiistiir (16).

Akilov ve Mumcuoglu (17), Demodex spp. yogunlugundaki artisin
lenfositlerdeki apopitoz artisi ile iligskili oldugunu gostermistir. Bu durum lokal
immiinsiipresyona yol a¢makta, bu da konakta parazitlerin canli kalmalarini
saglamaktadir. Immiin sistemin efektor fonksiyonu zayif iken akarlarin pilosebase
bezlere invazyonu kolaylasmaktadir. Derinin Demodex spp. ile invazyonunun, konagin

immiin yanitinin gostergesi olabilecegi belirtilmistir.

Georgala ve ark. (18) rozasede Demodex spp. infestasyonunu gecikmis tip 4
hipersensitivite reaksiyonu olarak bildirmisgtir. Perifolikiiler inflamatuar infiltratta CD4+
T helper hiicrelerinin baskinligi, sadece Demodex spp. ile infeste rozase hastalarinda
goriilen Langerhans hiicreleri gibi antijen sunan hiicrelerin sayisindaki artis ve
makrofajlarin toplanmasi, rozasede gecikmis tip 4 hipersensitivitenin hiicre aracili
immiin yanitia isaret etmektedir. Inflamatuar infiltratin dagilimma bakilirsa, bu yanit
muhtemelen Demodex spp.’ye bagli folikiiler kaynakli antijenler tarafindan
saglanmistir. Bu gecikmis tip reaksiyon ise rozasenin papiilopiistiiler evreye gidisini

uyarmaktadir.

Yapilan bir calismada, Demodex spp. pargalart c¢evresindeki dermal
graniilomatdz infitratta bulunan T hiicrelerinin ¢ogunun T helper hiicreleri oldugu
bulunmugtur. Parazitlerin yok edilmesi ve destriiktif siirecin eslik ettigi folikiil
inflamasyonu, akar sayisinda artigsla sonuclanir. Akarlarin ekstrafolikiiler yer degisimi
lenfositik baskinlif1 artirmaktadir. Daha sonra akarlarin viicutlar1 ¢evresinde giderek

artan epiteloid hiicre graniilomlar: olugsmaktadir (19).



Periferik kanda natural killer (NK) hiicrelerinin, lenfositlerin ve alt grubu olan T
hiicrelerinin sayilarinda anlamli derecede olan azalma ve immiinglobulin M
seviyelerindeki belirgin artis da Demodex spp.’nin konagin hiicresel immiin yanitini

etkiledigine isaret etmektedir (20).

Yiiziin az yikanmasi ve yagh veya kremli preparatlarin asir1 kullanimimin extra
lipid besin kaynagi saglayarak Demodex spp’yi artirdig1 one siiriilmiistiir. Bu sekilde,
akarlarin cogalmasmin tetiklendigi, akarlarin pilosebase kanallar1 tikayarak rozase
benzeri yiiz dokiintiisiine yol actigi diistiniilmiistiir (2). Yapilan diger bir calismada
demodikozisli hastalarin  %62’sinin yiizlerini yikamak icin sabun kullanmadiklar

saptanmigtir (21). Bu durum, hijyenin 6nemini gostermektedir.

Demodikozis ve insan Iokosit antijeni (HLA) iligkisini arastiran bir calismada
demodikozisli hastalarda HLA Cw2 ve Cw4 varliginda klinik semptom gelisme riskinin
daha fazla oldugu bulunmustur. Ayrica NK2 hiicrelerinin Demodex spp.
eliminasyonundan sorumlu olduklar1 diisiiniilmiis ve bu allellerin siklif1 ile NK
hiicrelerinin diisiikliigii arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Yine ayni ¢aligmada
HLA A2 antijenine sahip bireylerin demodikozise daha direngli olduklart bulunmusgtur

22).

Gozyast sitokinleri, goz ylizeyini etkileyen bir¢ok patolojik durumda biiyiik rol
oynayabilmektedir. Yapilan bir calismada, Demodex spp. blefariti olan olgularda,
Demodex spp’ye baglhi olmayan blefarit grubuna gore interlokin (IL)-17
konsantrasyonlarinda anlamli derecede artig saptanmustir. IL-17 inflamatuar, otoimmiin
ve allerjik reaksiyonlar1 tetikleyebilmekte, folikiillerin mekanik blokajina sebep
olabilmektedir. Goz kapa81 smirinda ve goz ylizeyinde parazitin kendisinin veya
salgilarinin, IL-17 gibi sitokinlerin yiikselmesi ile inflamasyona sebep oldugu
diisiiniilmektedir. Bunlarin sonucunda goz kapag: sinirinda telenjiektazi ve goz yiizey

hasar1 ortaya ¢ikmaktadir (23).



2.1.4. Prevalans

Saglikli erigskinlerde Demodex spp. prevalansi %23.5 ile %100 arasinda degisir
(17). Yasla birlikte Demodex spp. infestasyonu artmaktadir (9). Yash kisilerde %100’e
kadar ulasir (1). Ulkemizde yapilan bir calismada, 17-25 yas arasindaki bireyler ile
46-55 yas arasindaki bireylerin %90’inda Demodex spp. goriilmiistiir (24). Cinsiyet ve
Demodex spp. goriilme durumu arasinda anlamli iliski bulunmamistir (24,25). Yapilan
bagka bir calismada, dermatoloji poliklinigine bagvuran ve bir tan1 alan 4372 hastanin

%?2.6’sinda demodikozis belirlenmistir (21).

Ardigik alinan deri biyopsilerinin %10’unda, folikiillerin %12’sinde Demodex
spp. saptanmustir. D. brevis, D. folliculorum’a gore daha az siklikta goriiliir. Yiiz en ¢cok
tutulan alandir. Ancak D. brevis’in boyun, gogiis gibi viicudun diger alanlarina yayilimi
daha fazladir. Biyopsilerde erkeklerin kadinlara gore daha infeste oldugu goriilmiigtiir
(9). Erkeklerin daha infeste olmasinin muhtemel nedeni de erkeklerde sebase bezlerin
daha fazla olusudur (26). Velliis sebase folikiiller ise, terminal folikiillere gére daha

fazla tutulmustur. Velliis folikiillerinde sebum {iireten hiicrelerin kaynagi boldur (9).

Yenidoganlara Demodex spp. yakin fiziki temas ile bulagir, diisiik sebum

tiretimine bagl infantlarda ve ¢ocuklarda Demodex spp. kolonizasyonu diisiiktiir (2).

Pilosebase linitedeki akarlarin etkisi ile folikiiler dilatasyon, perifolikiiler
inflamasyon ve akar c¢evresinde yogun homojen eozinofilik materyal oldugu

gozlenmistir. Folikiiler hiicreler, beslenen akarlar tarafindan yikima ugratilmaktadir (9).
Demodikoziste mevsimsel farklilik gozlenmemektedir (21).
2.1.5. Klinik Ozellikleri
Deri bariyeri ve dogal immiinitenin kurdugu hassas denge, deri sagligim
stirdiirmektedir. Bu dengedeki karisiklik konakta deri enfeksiyonlarina ve inflamatuar

yanita Onciilik eder (14). Demodex spp. akarlarmin neden oldugu deri hastaliklarina

demodikozis veya demodisidozis ad1 verilir (1).



En sik semptomu folikiiler kepeklerdir (21). Yiizeyel lezyonlar, yiizeye daha
yakin yasayan D. folliculorum ile ortaya ¢ikarken, sebase bezlerde yasayan D. brevis ile
papiilopiistiiler lezyonlar olugsmaktadir. Nazolabial kivrim, burun, yanaklar, alin ve goz
kapaklar sik tutulan yerlerdir (9). Nadir yerlesim yerlerinden biri de sach deridir (27).
Okiiler bolge, kirpik folikiilleri ve Meibomian bezlerinde de hastalik yapmaktadir (28).
Gozlerde kizariklik ve kagintiya neden olabilmektedir (29).

Akilov ve ark. (30) demodikozisi primer ve sekonder olmak iizere 2 gruba
ayirmagtir.

1) Primer demodikozis: Belirtiler normal deride, aniden goriiliir. Kasinti, deri
bulgular1 ile es zamanli gelisir. Eritem, inflamasyon sonucu meydana gelir.
Papiilopiistiiler lezyonlar olustuktan sonra eritem goriiniir hale gelir ve tedavi ile
kaybolur. Lezyonlar mevsimsel farklihik gostermez. Primer demodikoziste baskin
parazit tipi D. folliculorum’dur. Eritemato-skuamoz form bu tipte daha siktir. Yiiziin T

bolgesi ve sadece bir tarafini tutan asimetrik tipte lezyonlar daha sik goriilmektedir (30).

2) Sekonder demodikozis: Semptomlar altta yatan bir dermatoz {izerinde
kademeli olarak gelisir. Kaginti, kepek olusumundan daha sonra ortaya cikar.
Papiilopiistiiler lezyonlardan 6nce eritem gelisir ve tedavi sonras1 kaybolmaz. Eritemin
anormal vaskiiler reaktivite sonucu olustugu diisiiniilmektedir. Genellikle altta yatan
dermatozlar; postmenapozal akne, rozase ve perioral dermatittir. Lezyonlar yaz
aylarinda veya tiim yi1l boyunca ortaya ¢ikar. Akilov ve ark. sekonder tip demodikoziste
D. Brevis’i daha fazla saptamis olup, total akar sayisint anlamli derecede yiiksek
bulmustur. Akar infestasyonu i¢in vezikiiler mikro-piistiillerin tipik oldugu belirtilmistir.
Papiilopiistiiler eriipsiyonlar bu tipte daha siktir. Kistik lezyonlar sadece bu tipte
goriilmiistiir. Yiiz derisinde ortalama etkilenen alan, sekonder tipte anlamli derecede
daha yiiksektir. Lezyonlarin yerlesim yerleri de farklilik gostermektedir. Lezyonlarm
simetrik dagildig1 yiiziin orta hattinda tutulum olan mediyal tip, sa¢h deriye yakin

yerlesen lateral tip ve tiim yiiziin esit tutuldugu difiiz tip sekonder tipte daha siktir (30).

Tiim hastalarda kagint1 ve ekskoriyasyonun ortak ozellikler oldugu belirtilmistir

(30).



Primer demodikozisli olgular antiparazitik tedaviye ihtiya¢ duyarken, sekonder
demodikoziste altta yatan durumlarin tedavisi gerekmektedir. Bu durumlarda
semptomatik tedavi sonrasi akarisitler kullanilmadan genellikle akar sayisinda dramatik

diisiis izlendigi bildirilmistir (30).

Demodex spp. parazitinin patojenik rol oynadigi hastaliklar arasinda
papiilopiistiiler rozase, pitriazis folikiilorum, rozase benzeri demodikozis, demodikozis
gravis, demodeks graniilomu, piistiiler folikiilit, perioral dermatit, Demodex apsesi,
eosinofilik folikiilit, papiilovezikiiler yiiz dokiintiisii, papiilopiistiiler sach deri
dokiintiisii, sacli deri folikiiliti, Grover hastaligi, kronik blefarit bulunmaktadir.
(1,2,8,17,18,21,29,31-35). Yukarida siralanan deri rahatsizliklarina bu akarlarin hangi

derecede etki ettiklerine dair goriis birligi yoktur (1).

Demodikozis icin tipik olan klinik formlar diginda, atipik bulgu ve belirtilerle
seyreden klinik formlar da goriilmektedir. Non spesifik eritemin gorildigi yiiz
kagintisinda, eritemin goriilmedigi sadece yiiz kasintisinda, akneiform lezyonlarda veya
non-spesifik pitriaziform skuamli lezyonlarda D. folliculorum’un rol oynadig

bildirilmistir (36).

Ayrica oftalmik zona benzeri tek tarafli demodikozis olgusu bildirilmistir. Uzun
stiren topikal steroid kullanimlar1 lokal immiinsiipresyona yol acarak D. folliculorum’da

artis yapip, tipik veya atipik lezyonlarin olugmasina onciiliik edebilmektedir (37).

Bazi sik goriilen deri hastaliklarinda ve deri tiimorlerinde Demodex spp.

arastirilip, altta yatan hastalikla iligkisi ortaya konmaya caligilmigtir.
Seboreik dermatit hastalarinin lezyonlu ve lezyonsuz derilerinden alinan

orneklerde Demodex spp. parazitleri anlamli derecede yiiksek saptanmis ve etiyolojide

dogrudan veya dolayl rolleri olabilecegi diisiiniilmiistiir (38).
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Neviislerin biyopsi Orneklerinden yapilan retrospektif bir calismada dermal
neviisii olanlarda Demodex spp. oram yiiksek bulunmugtur. Bu bulguya dayanarak

parazitin melanin pigmentine egiliminin olabilecegi diisiiniilmiistiir (39).

Klinik patern olarak hiperpigmentasyonu olan olgularda da Demodex spp.

gozlenmistir (21).

Epidermal neoplaziler acisindan bakildiginda, bu neoplazilerin nazal yerlesim
bolgesinde, yiizdeki diger yerlesim bolgelerine kiyasla D. folliculorum’un yiiksek
infestasyon oranlar1 saptanmigtir. Ayrica bazal hiicreli karsinom, skuaméz hiicreli
karsinom, seboreik keratoz ve trikilemmoma tanili olgular arasinda, en yiiksek

demodikozis orani bazal hiicreli karsinomda bulunmustur (40).

Bagka bir ¢alismada, sebase adenomu olan bir hastada tiimor i¢inde cok sayida
Demodex spp. akarlar1 saptanmistir. Benzer alanlarda olugmaya yatkinlik gosteren bu iki
durumun koinsidental mi oldugu ya da Demodex spp.’nin patojenik rol mu oynadig:

acikliga kavugsmamistir (41).

Demodex spp. ile ilgili yapilan ¢alismalar arasinda immiinsiipresyon yapan bazi

sistemik ve yerel tedaviler de bulunmaktadir.

Fototerapi alan hastalarda kontrol grubuna kiyasla Demodex spp. yogunlugunda
anlamli artig saptanmistir. En yiiksek oran yanaklarda goriilmiistiir. Bu artis,
fototerapinin sebase bezlerde genisleme yapmasi ve immiinsiipresif etkisi ile

aciklanmugtir (42).

Takrolimus kullaniminin  Demodex spp. akar yogunlugunu artirabildigi
gosterilmistir. Takrolimus, immiinsiipresif etki ile yatkin kisilerde Demodex spp.’nin
asirt ¢ogalmasini kolaylastirabilmektedir. Ayrica takrolimus merhem vazoaktif 6zelligi
ile yan etki olarak yiizde kizariklik yapabilmektedir. Bolgesel vazomotor degiskenlik
rozasenin bir 6zelligi olsa da, takrolimus merhem hassas hastalarda uzun dénemde ek
bir risk faktorii olusturabilir. Bu nedenle, yangisal yiiz dermatozlarinin alternatif

tedavisinde takrolimus merhem kullanimi tartismalidir (43).
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Epidermal biiylime faktor reseptor inhibitorii tedavisi alanlarda Demodex spp.
yogunlugunda artis saptanmis ve bu tedavinin antimikrobiyal savunma

mekanizmalarinda bozukluga yol actig1 diislintilmiistiir (44).

Hemodiyaliz tedavisi uygulanan son donem kronik bobrek yetmezligi (KBY)
olan hastalarda, kuruluk ve sebase bez atrofisine ragmen D. folliculorum yogunlugu
kontrol grubuna gore yiiksek bulunmugtur. Bu farklilik istatistiksel agidan anlaml
olmamasina ragmen, yiiksek sonu¢ immiinsiipresyon ile iligkilendirilmeye caligilmistir.
Diyaliz uygulanan hastalarda NK hiicre aktivitesinin degistigi bilinmektedir. NK hiicre
sayisinda, hareketinde ve T hiicre fonksiyonlarindaki degisiklikler, diyaliz uygulanan

hastalarda akarlarin anormal ¢ogalmasina neden olmaktadir (25).

Benzer sekilde, Ozgelik ve ark. (45) tarafindan KBY’li hastalarda yapilan bir
calismada yiiz ve kirpik folikiillerinden alinan 6rneklerde, kontrol grubuna kiyasla daha
yiiksek oranda D. folliculorum’a rastlanmistir. Ancak bu oran istatistiksel agidan anlamh

bulunmamagtir.

Yiiz bolgesinde sik¢a rastladigimiz Demodex spp.’nin kronik kagintili dig kulak

yolu iltihab1 ve kulak zar1 iltihabina da neden oldugu bildirilmisgtir (46).

Demodikozis ¢ok farkli klinik belirti ve bulgulara neden oldugu icin sik¢a
gozden kagmakta ve diger tanilar arkasina gizlenmektedir (21). Bu nedenle tanida

akilda bulundurmak 6nemlidir.

2.1.6. Tam1 Yontemleri

Siyanoakrilik yapistirict ile yapilan deri ylizey biyopsi teknigi, Demodex spp.
yogunlugunu 6l¢mek icin sik kullanilan bir metoddur (2,47). Boynuzsu tabakanin iist
kismimin ve pilosebase tinitenin igeriginin toplanmasim saglar (2,47,48). Lam lizerine
cizilen 1 cm?’lik standart bir yiizey alani ile yapilan deri yiizey biyopsisine standart deri
yiizey biyopsisi (SDYB) denir. Bu yontemde nadir de olsa yanlis negatif sonuclar

cikabilir. Yapilan ornekte akar yoksa ve klinik olarak yiiksek demodikozis siiphesi varsa
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ayni alandan ikinci bir SDYB almakta yarar vardir. Deriyi ve camu eter ile sistematik bir
sekilde silmek, SDYB’nin degerini artirabilmektedir (48). Standart deri ylizey biyopsisi
ile direkt mikroskopik inceleme teknigi arasinda yapilan karsilastirmali bir ¢caligmaya

gore SDYB daha duyarli bulunmustur (47).

Mikroskop ile Demodex spp. varligini 6l¢gmede kullanilan diger Ornekleme
metodlari; yapistirict bantlar, deri kazimasi, deriye baski uygulanmasi, folikiiler icerigin

sikilmasi, komedon ekstraksiyonu, kil epilasyonu ve punch biyopsidir (2).

Lezyonlu deride cm? yilizey alanda =5 parazit olmast patojenik kabul

edilmektedir (1,8).

Segal ve ark. (49) yaptiklari bir ¢alismada demodikozisin tanisinda dermoskopiyi
kullanmiglardir. ‘Demodex tail’ (kuyruk, arka kisim) ve ‘Demodex folikiiler acikligr’
olarak isimlendirdikleri iki bulguyu Demodex spp.’e 06zgii olarak tanimlamiglardir.

Dermoskopinin demodikozisin tanisinda yararli bir yontem oldugu savunulmustur.

2.1.7. Tedavi

Tedavide topikal krotamiton %10, benzil benzoat %10, permetrin %35, sistemik
ve topikal metronidazol, topikal permetrin ile oral metronidazol tedavisi kombinasyonu

ve ivermektin kullanilmaktadir. (2,3,33,35,36,50).

Demodex spp. blefariti tedavisinde ise %4 pilokarpin jel ve gozlerin bebe
sampuani ile temizlenmesi uygulanabilir (29). Fluorometolon %0.1 gbz damlasi, suni
goz yas1 damlalarn kullanilmakta, cay agaci yagi ile gozkapaginin ovalanmasi da
yapilmaktadir (23). Sistemik ivermektin 200 pg/kg dozda goz ile iliskili bulgularin

tedavisinde etkili bulunmustur (28).

Parazitin olusturdugu hastalik, yiiziin ve ellerin dikkatlice yikanmasi ile

azaltilabilir (29).
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Demodex spp.’e bagh sagh deri folikiiliti olan bir olguda metilaminolevulinat ile

fotodinamik tedavi etkili bulunmustur (32).

Metronidazol krem ve kriyoterapinin birlikte uygulanmasi da hizli sonug

verebilmektedir (51).
Hindiba bitki 6ziiniin ve bunun gibi geleneksel Cin tedavilerinin in vitro olarak

akar oldiirme siiresini kisaltarak D. folliculorum iizerine etkisi oldugu gosterilmisgtir.

Toksik etkisi ise saptanmamuistir (52,53).
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2.2. Diyabetes Mellitus

2.2.1. Tanim

Diyabetes mellitus, ortak 6zelligi hiperglisemi olan heterojen bir metabolizma
bozuklugudur. Diyabetes mellitusun bir¢cok degisik tipi olup, bu tiplerin olusmasinda

genetik, cevresel faktorler ve yasam tarzinin rolii vardir (54).

Pankreastaki beta () hiicrelerinin otoimmiin yikimindan, insiilin aktivitesine
kars1 direngle sonuclanan anormalliklere kadar DM’un olusumda cesitli patojenik

mekanizmalar rol oynamaktadir (4).

2.2.2. Epidemiyoloji

Diyabetes mellitusun prevalansi diinya ¢apinda giderek artmaktadir. Hem tip 1
hem de tip 2 DM’un goriilme siklif1 yasanilan bolgelere gore onemli degisiklikler
gostermektedir. Tip 1 DM en fazla Iskandinav iilkelerinde goriilmektedir. Baz1 Pasifik
adalarinda ise tip 2 DM siklig1 yiiksek diizeylere ¢ikmaktadir. Kuzey Avrupa ve ABD’de
tip 1 DM siklig1 yilda 8-17/100.000 civarindadir. Bu degiskenlikler hem genetik hem de
cevresel faktorlere baghdir (54).

Ulkemizde yapilan 20 yas iizeri 24.788 hastadan olusan, toplum tabanli bir
calismada DM prevalanst %7.2, 6nceden tant almamis DM %?2.3, glukoz tolerans
bozuklugu %6.7 saptanmigtir. Bu degerler kadinlarda erkeklere gore ve kentte
yasayanlarda kirsal kesime oranla daha yiiksek bulunmustur. Glukoz tolerans

bozuklugunun yasla birlikte arttig1 goriilmiistiir (55).
2.2.3. Diyabetes Mellitus’un Etiyolojik Simiflamasi
I. Tip 1 DM (B hiicre harabiyeti olup, genellikle mutlak insiilin eksikligine
baghdir)
Immiin tip

Idyopatik tip
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II. Tip 2 DM (kismi insiilin eksikligi ile iligkili insiilin direncinden, insiilin
direncinin eslik ettigi salinim bozukluguna kadar degisebilir)
I1I. Diyabetes mellitusun diger ozel tipleri
A. B hiicre fonksiyonlarinda genetik kusur
MODY (maturity onset diabetes of the young) tip 1,2, 3,4,5,6
Mitokondriyal DNA
Digerleri
B. Insiilin etkisinde genetik defektler
Tip A insiilin direnci
Leprechaunism
Rabson-Mendenall sendromu
Lipoatrofik diyabetes mellitus
Digerleri
C. Ekzokrin pankreas hastaliklari
Pankreatit
Travma/pankreatektomi
Neoplazi
Kistik fibrozis
Hemokromatozis
Fibrokalkiiloz pankreotopati
D. Endokrinopatiler
Akromegali
Cushing sendromu
Glukagonoma
Feokromasitoma
Hipertiroidizm
Somatostatinoma
Aldosteronoma
Digerleri
E. Ila¢ veya kimyasalla indiiklenen diyabetes mellitus
Vakor
Pentamidin

Nikotinik asit
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Glukokortikoidler
Tiroid hormonlart
Diazoksit
[ adrenerjik agonistler
Tiyazidler
Dilantin
y-interferon
Digerleri
F. Infeksiyonlar
Konjenital rubella
Sitomegaloviriis
Digerleri
G. Immiin aracili diyabetes mellitusun nadir formlar
Stiff-man sendromu
Anti-insiilin reseptor antikorlari
Digerleri
H. Diyabetes mellitusun bazen eslik ettigi diger genetik sendromlar
Down sendromu
Klinefelter sendromu
Turner sendromu
Wolfram sendromu
Friedreich ataksisi
Huntington koresi
Laurence-Moon-Biedl sendromu
Miyotonik distrofi
Porfirya
Prader-Willi sendromu

Digerleri

IV. Gebelikle iliskili diyabetes mellitus (4).
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2.2.4. Diyabetes Mellitus Tanis1

Diyabetes mellitus tanisinda kullanilan kriterler asagida gosterilmistir.

Diyabetes Mellitus Tams Icin Kriterler

HbAlc =% 6.5 * veya

AKS =126 mg/dl (7.0 mmol/l) * veya
(Aclik; en azindan 8 saat kalori alinmamasi olarak tanimlanir.)

75 gr glukoz verilerek yapilan OGTT esnasinda 2. saatteki plazma glukoz degeri =
200 mg/dl (11.1 mmol/1) * veya

Hipergliseminin veya hiperglisemik krizin klasik semptomlari olan bir hastada
rastgele ol¢iilen plazma glukozu = 200 mg/dl (11.1 mmol/l)

* Belirgin bir hipergliseminin yoklugunda tekrarlanmalidir (4). (AKS: Aclik kan sekeri, OGTT: Oral

glukoz tolerans testi)

Diyabetes mellitus i¢in tam kriterlerini karsilamayan ancak normalden yiiksek
glukoz seviyeleri olan kisiler i¢cin bozulmus aglik glukozu ve bozulmusg glukoz toleransi
olmak tizere tanimlamalar getirilmistir. Bozulmus aclik glukozunda, AKS diizeyi 100
mg/dl (5.6 mmol/l) ile 125 mg/dl (6.9 mmol/l) arasindadir. Bozulmus glukoz
toleransinda, OGTT nin 2. saatteki degerleri 140 mg/dl (7.8 mmol/l) ile 199 mg/dl (11.0
mmol/l) arasindadir. Bu kisiler pre-diyabet olarak kabul edilir ve gelecekte DM olma

riskleri yiiksektir (4).

HbAlc, geriye doniik 8-12 hafta boyunca kan seker seyrini gosteren bir kriterdir
(54). Diyabetes mellitus tanisin1 koymak i¢in siklikla kullanilmaktadir. Ayn1 zamanda
ileride DM gelisimi icin risk altinda olan bireyleri de tantrmlamaktadir. HbAlc degerinin
%S5 .7-6 .4 arasinda olmasi bu riskin arttifina isaret eder ve bu kisiler icin de pre-diyabet

terimi kullanilabilmektedir (4).
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2.2.5. Diyabetes Mellitus’un Patolojik ve Klinik Ozellikleri

2.2.5.1. Tip 1 Diyabetes Mellitus

Immiin aracili DM : DM’lu hastalarin %5-10 kadarini olusturur. Daha énceden
insiilin bagimli DM, tip 1 DM veya juvenil baglangicli DM olarak da isimlendirilmistir.
Insiilin salimminda yetersizlik vardir. Pankreasin [3 hiicrelerinin hiicresel aracili
otoimmiin yikimindan kaynaklanir ve genetik faktorler rol oynar. HLA ile iligkisi
kuvvetlidir. Ancak halen tanimlanamayan cevresel faktorlerle de iligkilidir. Baglangicta
aclik hiperglisemisi saptanan bireylerin %85-90‘inda, bir ve genelde birden fazla
otoantikor bulunmaktadir. Genelde ¢ocuk ve ergenlerde goriilmekle birlikte herhangi bir

yasta ortaya ¢ikabilir (4).

Idyopatik DM : Tip 1 DM’un bazi formlarinda etiyoloji bilinmemektedir. Bu
hastalarin bazilarinda kalic1 insiilin diisiikliigii ve ketoasidoza yatkinlik vardir ancak
otoimmiiniteye ait kanit yoktur. Tip 1 DM’lu hastalarin kii¢iik bir bolimii bu gruba

dahildir (4).

Asirt yeme, fazla su igme, asir1 miktarda idrar ¢ikisi, kilo kaybi, bas donmesi,
gii¢siizliik, his kayb:r ve uyusma tip 1 DM’un klinik bulgulari arasindadir. Insiilin
eksikligi ¢ok fazlaysa ve kisa siire icinde meydana gelmisse, bulanti, kusma, karin
agris1, dehidratasyon, hipotansiyon, Kussmaul tip solunum, bilin¢ bozuklugu ve koma

(diyabetik ketoasidoz komasi) meydana gelir (54).

2.2.5.2. Tip 2 Diyabetes Mellitus

Diyabetes mellituslu hastalarin %90-95’ini etkiler. Insiiline bagli olmayan DM
veya eriskin baglangichh DM olarak da isimlendirilmistir. Insiilin direnci ve goreceli
olarak insiilin eksikligi olan bireyleri kapsamaktadir. Insiilin salimiminda bozukluk
vardir ve insiilin direncini dengelemek igin yetersizdir. Insiilin seviyeleri normal veya
yiikselmistir. En azindan baglangicta ve siklikla da hayatlar1 boyunca bu bireyler insiilin
tedavisine ihtiya¢c duymazlar. Tip 2 DM’lu hastalarin ¢cogu obezdir. Yas, obezite ve

fiziksel aktivite yapilmamasi ile bu tip diyabetin gelisme riski artmaktadir. Gebelikle
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iligkili DM 6ykiisii olan kadinlarda ve hipertansiyon veya dislipidemisi olan bireylerde
daha sik gozlenmektedir. Genetik yatkinhik ile iligkisi gii¢liidiir ancak mekanizma

karisik olup net agiklanamamuistir (4).

Tip 2 DM’un baglica semptomlar1 asir1 miktarda idrar ¢ikisi, fazla su i¢me,
gorme bulanikligi, his kaybi ve yorgunluktur. Kadinlarda yaygin kasintilar ve vajinit stk
goriilen belirtilerdir. Ancak asemptomatik hastalar oldugu gibi, baglangi¢ yakinmasi

DM’un komplikasyonlarina ait olan hastalar da olabilmektedir (54).

2.2.6. Diyabetes Mellitus’ta Laboratuar Bulgular:

Diyabetes mellitusun temel Ozellikleri hiperglisemi ve glukoziiridir. Bunlarm
yaninda, glikozillenmis hemoglobin, fruktozamin, keton cisimleri, kan yaglari, insiilin

ve C-peptid diizeylerinden de yararlanilmaktadir (54).

C-peptid, tip 1 ve tip 2 DM ayirirminda yardime1 olur. Her bir insiilin molekiilii
ile birlikte bir C-peptid molekiilii, az miktarda proinsiilin ve proinsiilinin tam
boliinmemis kalintist des31,32-proinsiilin salgilanir. Klinik donem tip 1 DM bagladiktan
sonra C-peptid azalmaya baslayip, sifira yakin bir noktaya gelebilir. C-peptidin ileri
derecede diisiikliigli ortaya cikinca, mutlak insiilin gereksinimi nedeniyle ekzojen

insiiline ihtiya¢ duyulur (54).

2.2.7. Diyabetes Mellitus’un Tedavisi

Diyet, beslenme ve fiziksel aktivite ile birlikte yasam tarzinin degistirilmesi, kan
sekerini 6lgme egitimleri, kisiye 6zel DM egitimi ve DM un bireysel yonetimi diyabetin
kontrol altina alinmasinda uygun yaklagimlardir. Bunlar medikal tedavi ile birlikte

yiiriitiilmektedir.

Insiilin tedavisi tip 1 ve tip 2 DM’ta kullanilmaktadir. Tip 2 DM’ta baslanan
diger farmakolojik ajanlar ise; metformin, insiilin salgi artiricilar1 (siilfoniliireler,
repaglinid, netaglinid), tiazolidindionlar (pioglitazon, roziglitazon), o-glukozidaz

inhibitorleri (akarboz, miglitol), dipeptidil peptidaz-4 inhibitorleri (sitagliptin,
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saksagliptin), uzun etkili glukagon benzeri peptid-1 analoglar1 (eksenatid), safra asidi

baglayici ilaclar (kolesevelam) ve pramlintiddir (56,57).

2.2.8. Diyabetes Mellitus’un Komplikasyonlari

Diyabetes mellitusun akut komplikasyonlari; diyabetik ketoasidoz, hiperglisemik

hiperosmolar nonketotik sendrom, hipoglisemi ve laktik asidozdur (54).

Diyabetin uzun donem komplikasyonlari; katarakt, gorme kaybi ile birlikte
retinopati, mikroalbiiminiiri, bobrek yetmezligine yol acan nefropati, ayak iilserleri,
amputasyon ve Charcot eklemi riskinin oldugu periferik noropati, gastrointestinal,
genitoliriner, kardiyovaskiiler ssmptomlara ve seksiiel disfonksiyona yol agan otonomik
noropatidir. Deride meydana gelen komplikasyonlardan bazilar1 ise kronik piyojenik
infeksiyonlar, eriiptif ksantom, nekrobiyozis lipoidika diabetikorum, kandidal
enfeksiyonlar gibi deri ve miikoz membran komplikasyonlaridir (4,58). Diyabetes
mellituslu  hastalarda  aterosklerotik  kardiyovaskiiler, periferal arteriyal ve
serebrovaskiiler hastalik insidansi artmistir. Hipertansiyon ve lipoprotein metabolizmasi

anomalileri siklikla bulunmaktadir (4).

2.3. Derinin Sebum, Nem ve pH Ozellikleri

2.3.1. Sebum

Insanlarda sebase bezler ayak tabani ve avug igi hari¢ viicudun tamaminda
bulunmaktadir. Sebase bezler yiiz ve sach deri gibi alanlarda cok sayida iken sirt gibi
alanlarda seyrektir. Yiiz bolgesinde sayilar1 400-900 bez/cm? olabilmektedir. Sebase
bezler genelde bir kil folikiilii ile iligki icindedir ve bu birliktelik pilosebase iinite olarak
adlandirilmaktadir. Sebase bezlerin biiyiikk cogunlugu pilosebase iinitenin parcasi
olmasina ragmen bazi bezlerin kil folikiilii ile iligkisi yoktur. Bu bezler viicuttaki
yerlesim yerlerine gore O©zel olarak isimlendirilmistir. Bunlar dudak ve yanak
mukozasinda bulunan Fordyce lekeleri, goz kapaklarindaki Meibomian ve Zeiss bezleri,

laktiferoz kanallarla iligkisi olan Montgomery areolar tiiberkiilleridir (59).
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Sebase bezler yenidoganda iyi gelismis olmakla beraber, dogumdan birkac hafta
sonra biiyiikliikleri dramatik bir sekilde azalmaktadir. Cocukluk caginda neredeyse
saptanamazlar. Adrenars ile birlikte biiyiikliikleri tekrar artar, 3. dekatta maksimuma
ulagir. Yedinci dekatta yavasca azalmaya baglar. Sebase bez sayilari yasam boyu hemen
hemen ayn1 kalmakla birlikte yasin etkisi ile biiyiikliikleri degismektedir. Yiiz derisinde
yaslilardaki deri yiizey lipid seviyeleri prepubertal cocuklarinkine benzerdir. Kadinlarda
ise ortalama sebum seviyeleri erkeklere gore daha azdir. Androjen seviyelerinin
azalmasiyla, yaglanan sebase bezlerde hiicresel dongii de azalmaya baglar ve bu durum
yaslilarda glandiilar hiperplazi ile sonuglanir. Sebase bezlerin yasla iligkili olarak salgi
cikislar1 azalir, ylizey lipid seviyelerinde diisiis olur. Ancak bu duruma zit bir sekilde
ylizdeki sebase bez biiyiikliikleri artar. Fotoyaslanma benign ve malign sebase
tiimorlerin ortaya ¢ikmasinda rol oynar. Ultraviyole radyasyonun uzamig etkisi ile
farelerde sebase bezlerde belirgin hiperplazi gbzlenmistir. Sebase bezlerin yas iligkili
degisikliklerinden en belirgin klinik bulgusu deri kurulugudur. Ayn1 zamanda sebase
folikiillerin oldugu alanlarda (yliz ve govde iistii) gozlenen sebase bez hiperplazisi ve

sebase karsinomadir (60).

Sebase bezler, holokrin tipte bezlerdir ve her bir sebosit holokrin riiptiirii yolu ile
sebum salgilar. Sebase bezlerde iki cesit sebosit hiicre grubu bulunur, bunlar periferal ve
santral hiicrelerdir. Periferal hiicreler immatiirdiir ve lipid igcermez. Sebositler gland
merkezine dogru ilerledik¢e matiir olmaya baslar. Santral hiicreler periferal olanlardan
daha biiyiiktiir ve boyutlarindaki artis sitoplazmik lipidlerindeki artisla iligkilendirilir.
Sonunda hiicreler farklilastikca bezin merkezine ulasirlar, burda parcalanip iceriklerini

folikiile birakirlar (59).

Sebase bezin gorevleri, sebum salgilamak, asirt neme karg1 ve 1s1 yalitimi olmasi
icin hidrofobik koruma olusturarak deriyi kaplamaktir. Ek olarak bir¢ok tiirde
ozellesmis sebase benzeri yapilar, koku salinimindan da sorumludurlar. Ayrica sebase
bezin deri yaslanmasinda, 1s1 diizenlenmesinde, yara iyilesmesinde rolii olup,
ektopeptidaz salimimi, vitamin D reseptdr ve vitamin D’yi metabolize eden enzim

salinim1 ve derinin endokrin bezi olma gibi 6zellikleri de bulunmaktadir (61).
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Deri yiizey lipidleri, epidermis ve sebase bez olmak iizere 2 kaynaktan koken
almaktadir. Skualen ve mum esterleri sebase bez orjinlidir, kolesterol ve kolesterol
esterleri epidermis kokenlidir. Trigliseridler hem epidermis hem de sebase bez
kokenlidir. Yiizey lipidlerinin bilesimi, farkli deri bolgelerindeki sebase bezin katkisina
bagh olarak degiskenlik gosterir. Alin bolgesinde lipidlerin % 95’1 sebase kokenlidir. Bu
nedenle bu bolgede gozlenen degisikliklerin sebase bezde ortaya ciktig
diistiniilmektedir. Sebase lipidler bezlerde olusturulur ve kana absorbe olmazlar.

Dolayisiyla mum esterleri ve skualen kanda bulunmaz (62).

Insan sebase lipidleri nitelik ve nicelik olarak diger tiirdeki sebase lipidlerden

anlaml1 derecede farklidir. insan sebumunun essiz oldugu gériilmektedir (63).

Insan sebumu non-polar lipidlerin karisimindan olusmaktadir (63). Kolesterol,
kolesterol esterleri, skualen, yag asitleri, digliserid, trigliserid ve mum esterleri
icermektedir. Sebum lipidlerinin dagilim oranlarina bakildiginda, %57’si trigliserid,
digliserid ve serbest yag asitleri, %26’st mum esterleri, %12’si skualen ve %2’si

kolesterolden meydana gelmektedir (59).

Kolesterol, sebase bez lipidlerinin %?2’sini olusturmaktadir (59). Esteri ile
beraber total lipidlerin %4.5 unu olusturur (64). Sebase beze 6zgii olmayip viicudun her

tarafinda bulunur ve hiicre membranlarinin bilegenidir (59).

Skualen, kolesterol biyosentezinde birinci derece ara maddedir, diger dokularda
hizlica lanosterole ve sonunda kolesterole doniistiiriiliir. Skualen, sebum lipidlerinin
%12’sini olusturur. I¢ organlarda ve diger epidermal vyiizey lipidleri arasinda
bulunmamaktadir. Sebase hiicrelerde iiretilen skualen kolesterole doniistiiriilmemektedir
(59). Skualen oksidasyon iiriinlerinin, ultraviyoleden koruyucu fakat ayni zamanda
irritasyon yapici etkisi vardir. Bu iirlinler doymamis yag asiti ile birlikte komedojenik
olarak etki ederler (63). Akne hastalarinda sebumda skualen diizeylerinin anlaml

derecede artti1 ve akne ile iligkili bir lipid belirteci olabilecegi diisiiniilmektedir (65).

Mum esterleri de skualen gibi viicudun diger kisimlarinda iiretilmemektedir.

Sebase bez lipidlerinin yaklasik %26’sin1 olusturmaktadir. Mum esterlerinin iiretimleri
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sebase bezlerin hayatta kalmasinda 6nemlidir (59). Miktar1 sebase bez farklilasmasi ile
dogru orantilidir. Mum esterlerinin deriyi koruyucu ve kayganlastiric1 etkileri vardir.

Kendi agir1 hidrasyonlarina engel olurken, dokularin nemini sizdirmazlar (63).

Sebase bezlerde iiretilen diger lipidlerin, viicudun diger alanlarinda
bulunabilmesine ragmen bu lipidlerin bazilarinin sebuma 0zgii Ozellikleri vardir.
Ornegin sebase bez yag asitleri, dalli zincirli yag asitleridir ve bu durum diger
organlarda nadirdir. Sebase lipidleri diger lipidlerden ayiran bir 6zellik de doymamis
patern gosteriyor olmasidir. Doymamis yag asitlerinin sebase bezde belirgin rolleri
vardir (59). Sebumdaki baskin yag asiti sapienik asittir. Sebuma 6zgiidiir ve viicutta

bagka yerde bulunmaz (63).

Diyetle elde edilen esansiyel yag asitleri olan linoleik ve alfa linolenik asitle
ilgili son zamanlarda yapilan caligmalar, deri ile olan iligkisini ortaya koymusgtur. Sebase
bez biyolojisinde onemli rolleri vardir. Linoleik asitin oksidasyonu sebase hiicrelere

Ozgilidiir, sebase hiicrelerinin farklilagmasi ve sapienat iiretimi ile dogru orantilidir (63).

Viicudun biiyiik bir kismi kendi lipidlerini dolasan lipidlerin alimi yolu ile saglar.
Sebase bez, dolasan lipidlerin aliminda gereken en az 2 farkli reseptor eksprese eder.
Bunlar FATP4 (fatty acid transporter) ve LDL reseptorleridir. Dolagimdaki lipidlerin

alimi, sebase lipidlerin iiretiminde 6nemli bir basamaktir (59).

Keratinositlerin iirettigi epidermal lipidlerde ise esit miktarda serbest yag asidi,
kolesterol ve seramid vardir. Epidermiste aktif sentez edilirler. Bu lipidler derinin
bariyer fonksiyonunda baglica rol oynamaktadir., Hem mikroorganizmalarin
invazyonuna kars1 hem de su ve elektrolitlerin hareketine karg1 bariyer gorevleri vardir.
Ozellikle su ve mineral kisitlayan gecirgen bariyer, epidermisin en dis tabakasi olan

stratum korneuma (SK) lokalizedir (63).

Sebumun islevine bakildiginda, antioksidan 6zelligi oldugu goriilmektedir. Deri
yiizeyindeki a-tokoferol ile sebase bez skualen seviyesi arasinda karsilikli iligki vardir.
Sebum yoluyla vitamin E’nin dagilimi, yaglanmay1 6nlemede ve saglikli deri bariyerinin

devamliliginda 6nemli rol oynamaktadir (59). Sebum, yagda ¢oziinen antioksidanlari
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tasir ve ultraviyole-B 1simmia karsi dogal bir fotokoruyucu aktivite sergiler (61).
Sebumun antibakteriyel etkileri de vardir. Igerigindeki oleik ve palmitoleik asitlerin
yiiksek antibakteriyel etkinlikleri oldugu diisiiniilmektedir. Sebum, stratum korneumun
hidrasyonu i¢in gereklidir. Pilosebase folikiildeki gliserol iiretimi bu hidrasyonda
onemli rol oynamaktadir (59). Ayrica sebase bez lipidleri proinflamatuar ve

antiinflamatuar 6zellikler de gostermektedir (61).

Sebase bez fonksiyonunun diizenlenmesinde bazi faktorler rol oynar. Bunlar ;

1) Androjenler: Sebase bezin biiylimesini ve sebum tiretimini uyarir. Androjen
reseptorleri sebase bezin bazal tabakasinda ve kil folikiiliiniin dis kok kilifinda bulunan
keratinositlerde bulunur. Serbest testosteron hiicreye girdiginde 5-a rediiktaz enzimi ile
hizlica 5-a dihidrosterone doniistiiriiliir. 5-o rediiktaz aktivitesi bezin biiyiikliigii ile
orantili olarak artis gosterir (59). Androjene duyarsiz hastalarla yapilan c¢aligmada
sebum iiretiminin olmadig1 ve preadrenars donemindeki cocuklarla benzer oldugu

bulunmustur (66).

2) Ostrojenler: Ostrojenlerin bifazik etkisi vardir (60). Bilinen etkisi sebum
tiretimini baskilamasidir. Siklik progestin ve Ostrojen tedavisi alan kadinlarda sebum
salgisinin baskilandig1 ve akne lezyonlarinin orantili olarak iyilestigi saptanmistir (67).
Ostrojenlerin sebum iiretimini baskilamasinda birkag hipotez 6ne siiriilmiistiir. Ostrojen
dogrudan androjen aktivitesini antagonize eder. Negatif geri besleme aracilif1 ile
gonadal doku tarafindan androjen iiretimini inhibe eder. Lipid iliretiminde yer alan

genleri diizenler (59).

Diger yandan Ostrojen yetersizligi, sebase lipid iiretiminde azalmaya yol
acabilmektedir. Ek olarak 17-f3 0Ostrodiol, keratinosit ¢ogalmasini insiilin benzeri
biiytime faktor (IGF)-1/IGF-1 reseptor yolag: ile diizenlemekte ve kollajen sentezini
uyarmaktadir. Menapozal kadinlarda yiiz derisine uygulanan yerel Ostrojen tedavisi,

sebase bez aktivitesini uyarip sebum salgisinda artig yapmaktadir (60).

3) Biiyiime hormonu ve IGF: Sebase bez gelisiminde etkileri vardir. Biiylime

hormonunun asir1 yapimi ile giden akromegalide sebum ¢ok miktarda iiretilir. Biiyiime
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hormonu dogrudan sebase hiicre farklilasmasini uyarir. Insiilin benzeri biiyiime faktor-1
ise DNA sentezinde giiclii bir etkendir. Yiiksek dozda insiilin, sebosit biiylime ve
farklilasmasinda 6nemlidir. Insiilin varliginda biiyiime hormonu, dihidrotestosteronun

farklilagma iizerindeki etkisini IGF-1’den daha fazla artirmaktadir (68).

4) Retinoidler: Isotretinoin (13-cis retinoik asit) sebum iiretiminin en giiclii
inhibitoriidiir. Sebase bez biiyiikliigiinii, salgilamasin1 ve lipid igerigini belirgin bicimde
azaltmaktadir. Hiicre dongiisiinii bloke edip, Oliimsiizlestirilmis insan sebosit hiicre

dizisi olan SEB-1 sebositlerde apoptozu uyarir (69).

5) Peroksizom cogalticis1 ile uyarilan reseptorler (PPARs): PPARs niikleer
hormon reseptor ailesi iiyesidir. SEB-1 hiicrelerinde ve insan derisinde eksprese edilir.
Bu reseptor agonistleri sebase bezlerde lipid iiretimini degistirirler. Lipogenezi artirirlar.
Hiperlipidemi tedavisi icin PPAR-a ligandi olan fibrat alan ve DM tedavisi i¢in PPAR-y
ligand1 olan tiazolidindion alan hastalarda, yas, cinsiyet ve hastalik uyumlu kontrol

grubuna kiyasla sebum salgilanmasinda artis saptanmugtir (70).

6) Liver X reseptorleri (LXR): Lipid metabolizmas1 ve kolesterol homeostazinda
hayati rolleri vardir. Kolesterol algilayici olarak c¢alisarak, asir1 kolesterol ve
fosfolipidin hiicre akigiyla ilgili genlerin diizenlenmesinden sorumludur. Karaciger ve
kalpte etkileri olan bu reseptorler deride de Onemli rol oynamaktadir.
Immiinohistokimyasal ¢aligmalar LXR o ve [ izoformlarini epidermiste, kil folikiiliinde
ve sebase bez hiicrelerinde tespit etmistir. Sentetik LXR’e 6zgii agonistlerin, in vitro
keratinosit ve sebosit hiicre ¢ogalmasini engelledigi, 6liimsiizlestirilmis insan sebosit
hiicre dizisi olan SZ95 sebositlerde lipogenezi uyardigi ve kil biiylimesini azalttigi

gosterilmigtir (71).

7) Melanokortinler: Viicut agirligi, cinsel davranig, inflamasyon, agr1 ve noronal
rejenerasyon gibi bircok fizyolojik siirecte ve adrenal korteksteki steroidogenezde
diizenleyici etkileri vardir. Deride melanokortinler baglica pigmentasyon, immiin cevap
ve ekzokrin bez salgisinin diizenlenmesinde rol oynar. Insan derisinde melanokortin
reseptorii 1 ve 5 saptanmigtir. Melanokortin-5 reseptoriiniin sebosit farklilasmasina 6zgii

bir belirte¢ oldugu gosterilmistir. Bu reseptor eksikligi, sterol ester gibi sebase lipidlerin
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azalmasi ile sonuclanmistir. Melanosit uyarici hormon-o’nin sebosit farklilasmasini ve
sebase lipid iiretimini artirabildigi gosterilmis olup bu siire¢ i¢inde melanokortin-5

reseptor ifadesi de uyarilmaktadir (72).

8) Diger: Aclikta sebum {iiretiminin azaldig1 ancak skualen diizeylerinin sabit
kaldig1 gosterilmistir (62). Yag ve karbonhidratin agiri tiiketimi sebum iiretimini
artirmaktadir (64). Sebositlerde ve sebase bezde histamin reseptorlerinin varlig
saptanmig ve histamin-1 reseptor antagonisti olan difenhidraminin sitotoksik olmayan
dozlarda, skualen seviyelerinde anlamli derecede azalma yaptig1 belirlenmistir.
Antihistaminlerin akne tedavisinde sebumu azaltarak etkili olabilece8i iizerinde
durulmaktadir (73). Ultraviyole A, deri yiizey lipidlerindeki fotooksidasyonu uyarir.
Ultraviyole A etkisi ile skualen seviyelerinde azalma saptanirken, in vivo ve in vitro
skualen monohidroperoksit izomerlerinin arttig1 gosterilmistir. Deri yiizey lipidleri
yikim iriinlerinin, in vitro ve in vivo fotooksidatif stres belirteci olabilecegi iizerinde

durulmustur (74).

Sebum bilesimi, pilosebase birimde yasayan Malassezia mantar1 ve
Propionibacterium acnes gibi kommensal mikroorganizmalar tarafindan da
etkilenmektedir. Bu mikroorganizmalar sebase trigliseridlerden yag asidi salinimi yapar

(75).

Sebase bez aktivitesini saptamak icin sebum iiretimi Ol¢iilmektedir. Skualen ve
mum esterleri sebum iiretiminin en giivenilir ol¢limleridir. Ciinkii bunlar sebuma
ozgiidiir ve diger deri hiicrelerinin lipidlerinden etkilenmezler (59). Sebum salgi
miktari, yasa, deri tipine (normal, kuru veya yagli), derideki anatomik bolgeye (alin,
burun, yanak veya cene) gore bireysel degiskenlik gosterir. Sebum salgisini 6l¢mek ic¢in
kullanilan tekniklerden bazilari; notral ¢oziicii kullanilarak lipid ¢ikartma yontemi,
sigara kagidi ile emme tekni8i, bentonit kil teknigi, sebutape metodu, sebumetre,

floresan dijital goriintiileme sistemidir (76).
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2.3.2. Derinin Nemi

Su, deri ylizeyine ekrin terleme ve epidermisten difiizyon yolu ile gelir.

Epidermisten difiizyon, SK’un diisiik gecirgenliginden dolay1 sinirli miktardadir (77).

Stratum korneumun hidrasyon durumu 3 faktére baghdir; (1) terleme veya
transepidermal tagima ile yiizeye gelen su, (2) buharlasma yoluyla yiizeyden kaybedilen

su, (3) stratum korneumun nemi koruma kapasitesi (77).

Transepidermal su kayb1 (TEWL) eriskinlerde yaklagik 85-170 ml/giin arasinda
degisir. Nem, deri gecirgenliginde belirgin artis yapar. Deri 1sisindaki yiikselmeler

terlemeden bagimsiz olarak TEWL n1 artirir (77).

Stratum korneum deri bariyerinden primer sorumlu olup, pasif su kaybini
diizenler. Stratum korneumda paralel, c¢oziinmeyen, fibr6z protein yapisinda olan
korneosit tabakalari ile bunlarin arasinda bulunan hidrofobik lipid katmanlar1 vardir.
Korneositler dogal nemlendirici faktor (DNF) olarak adlandirilan suda ¢o6ziinen
materyaller icerir (78,79). Dogal nemlendirici faktor, filagrin kokenlidir ve yasa bagh
olarak seviyeleri azalir (80). Bunlar; serbest aminositler, organik asitler, iire ve
inorganik iyonlardan meydana gelir. Dogal nemlendirici faktor, SK’un total kuru
agirliginin %5-30’unu olusturur (78,79). Profilagrin sentezi ve defosforilasyonu, filagrin
hidrolizi ve DNF olusmasi, korneosit matiirasyonu, deskuamasyonu, SK’un

hidrasyonunda ve devamliliginda gereklidir (80).

Stratum korneumda hiicreler arasindaki lipidler ise epidermisin daha derin ve
nemli tabakalarindan, nispeten nem igeriginin daha az oldugu yiizeyel tabakalara dogru
pasif su akisini diizenler. Bu lipidler yaklasik %40 seramid, %10 serbest yag asiti, %25
kolesterol ve az miktarda kolesterol siilfat ve trigliseritten olusur (78,79). Yapisal

lipidlerden 6zellikle seramidin, SK’un su tutma 6zelliginde ciddi rolii vardir (77).

Stratum korneumun su emme kapasitesi organik ¢oziiciiler, deterjan veya suyla

azalir. Bunlar hiicreler arasi lipidleri ve DNF’lerin bir kismim ortadan kaldirir. Su,
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lipidler ve DNF, SK’un mekanik, fiziksel 6zelliklerini ve molekiiler yapilarimi etkiler

(79).

Stratum korneumun hidrasyonuna, epidermal yapi1 ve fonksiyonuna, dig
cevredeki nem de etkilidir. Nem orani1 diisiik oldugunda cesitli deri hastaliklari
olusmaya baglar veya siddetlenir. Ornegin kseroziste ve diger kurulukla seyreden
hastaliklarda kismen derinin yiizey tabakalarinda korneositlerin birikimi vardir. Bu da
DNF seviyelerinin azalmasinin, seramid biyokimyas: ve yapisindaki degisikliklerin ve

hasarli korneodesmozomal parcalanmanin sonucudur (80).

2.3.3. Derinin pH’s1

Deri yiizeyinin asidik oldugu uzun zamandir bilinmesine ragmen, bu asit yiizeyin
(asit manto) yapist veya fonksiyonu hakkinda az bilgi bulunmaktadir. Asit manto ile
ilgili yapilan calismalarda kaynagin ekzojen, mikrobiyal, sebase bez ve/veya ekrin bez
oldugu diisiiniilmiistiir. Bazi endojen yolaklar da asiditeye katkida bulunmaktadir.
Salgisal fosfolipaz A2 veya non-enerji bagimli sodyum-proton pompasinin blokaji veya

inhibisyonunun SK pH’sim yiikselttigi gosterilmistir (81).

Stratum korneumun asit pH’s1, SK’un yapigsmasina ve biitiinliigiine onciiliik eder.
Deri pH’sinin yiikselmesi, SK’un biitiinliiglinii, gec¢irgenligini, bariyer homeostazi ve
onarimini bozmakta, korneodesmozomlarin serin proteaz aracili yikimma ve lipid

yapiminda hataya neden olmaktadir (81).

Derinin tamamen tikanip kapandigi durumlarda ve nemli iklime maruziyette,
SK’un deri yilizey pH’s1 artmaktadir (80). Akut ekzema, atopik dermatit, seboreik
dermatit ve diaper dermatit gibi durumlarin yiiksek pH ile iligkisi ortaya konmustur

(81).

Tiim bu verilerin 15181nda; toplumda sik goriilen DM, deri komplikasyonlarina
siklikla sebep olmakta ve enfeksiyon gelismesine yatkinlik olusturmaktadir. DM’ta
yiiksek seyreden AKS ve bozulmus bagisiklik, demodikozis gelismesine egilim

yaratabilir. Demodex spp. deri ylizeyindeki sebum tarafindan beslenen bir akar
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oldugundan, deri yiizey lipidlerinin cinsi ve miktar1 da ¢ogalmasina katkida bulunabilir.
Yine parazitin sayisinin artmasina deri sebumu, nem ve pH’s1 da etki edebilir. Tiim bu
faktorlerden yola c¢ikarak calismamizda DM’lu hastalarda Demodex spp. yogunlugu,
buna etkisi olabilecek derinin sebum miktar;, nem ve pH degerleri ile sebum

konfigiirasyonunu arastirmay1 amagladik.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Grubu

Calismaya Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali
poliklinigine basvuran ve serviste yatan hastalar ile I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Endokrinoloji Bilim Dali’nda yatan hastalar ve Diyabet poliklinigine basvuran hastalar
alindi. Hasta grubuna DM tanili1 48 hasta, DM tip ayrimi gozetilmeksizin dahil edildi.
Kontrol grubu ise ikiye ayrildi. Birinci kontrol grubuna DM tanis1 olmayan Demodex
spp. pozitif saptanmisg 45 olgu ile ikinci kontrol grubuna DM ve demodikozis tanisi

olmayan saglikl 40 kisi alind.

Gebe ve laktasyon doneminde olan olgular, 18 yasin altindaki bireyler,
demodikozisle iligkili hastalig1 olanlar, deri sebum, nem ve pH’sina etki edebilecek ilag
kullananlar, yilizde bagka bir dermatolojik hastaligi bulunanlar (akne vulgaris, akne
rozase, seboreik dermatit gibi) ve caligmaya katilmak istemeyenler c¢alismaya dahil

edilmedi.
Caligma Oncesi yerel etik kurul onay1 alindi.
Hasta ve kontrol gruplari icin ¢alisma formlart olusturuldu. Bu formlara; yas,

cinsiyet, ek hastalik varligi, sigara icimi, alkol kullanimi, diyabetin siiresi ve tipi, bel

cevresi, viicut yag yiizdesi, AKS, trigliserid (TG), total kolesterol (TK), HDL-kolesterol

31



(HDL-K), LDL-kolesterol (LDL-K), VLDL-kolesterol (VLDL-K), HbAlc ve C-peptid
diizeyleri kaydedildi.

Alkol alimi haftada 1 kezden fazla ise alkol kullanimi, sigara icimi giinde 1

adetten fazla ise sigara kullanimi olarak kabul edildi.

Viicut yag yiizdesi, Tanita Body Composition Analyzer (TBF 300) cihazi ile

belirlendi.

Bel cevresi olciimii icin esnemeyen bir mezur kullanildi. Olgiim ¢iplak veya
minimum giysili halde, ayakta iken yapildi. En alt kaburga kemigi ile krista iliakanin en
ist noktas1 bulunup, aralarindaki mesafenin ortasi, yere paralel olarak oOl¢iildii. Bel
cevresinin erkeklerde >94 cm, kadinlarda >80 cm olmas1 abdominal obezite olarak

kabul edildi (82).

3.2. Sebum Orneklerinin Alinmasi

Sebum Orneklerinin alinmasi i¢in, alin bolgesi temiz 1slak bir bezle birka¢ kez
silindi. Ornekler yaklasik 3-4 saat sonra, alin bolgesinden n-hekzan ile 1slatilmis ucu
pamuklu aplikatorler ile aliip, i¢cinde 1 ml n-hekzan olan cam tiip icine konuldu. Cam

tiiplerin agz1 sikica kapatilip parafilm ile sarildi.

3.3. Derinin Sebum, Nem ve pH Degerlerinin Ol¢iimii

Derinin sebum, nem ve pH degerlerinin Ol¢iimiinde Sebumeter SM 810,
Corneometer CM 825, Skin-pH-Meter pH 900 (Courage + Khazaka Electronic GmbH,
Cologne, Germany) kombine iinitesi kullanildi. Bu kombine {initeye bagli 3 farkli prob
ile sirasiyla sebum, nem ve pH degerleri 6lciildii. Tiim dl¢iimler oda 1sisinda, alin, sag

yanak, sol yanak, burun ve ¢eneden yapildi.
Sebum Ol¢iimii i¢in sebumetre kasedinin 6l¢iim bagi, 30 sn siireyle Olciilecek deri
alanma sabit bir basin¢la bastirilarak tutuldu. Ardindan cihaza takilip, pgrsebum/cm?

olarak degeri kaydedildi. Bu Olclimler alin, burun ve ¢ene bolgesinde 100’den kiigiik
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ise deri tip kuru, 100-220 arasinda ise deri tipi normal, 220°den yiiksekse yagl olarak
degerlendirildi. Yanaklarda ise sebum degeri 70’den kii¢iikse kuru, 70-180 arasinda ise

normal, 180’den biiyiikse yagh olarak belirtildi.

Corneometer CM 825 ile nem 0l¢iimii, direkt olarak deri {izerinde prob yaklasik
2 sn tutularak gerceklestirildi. Olgiilen degerler tiim bolgeler icin, 50'nin altinda ise ¢cok

kuru, 50-60 arasinda ise kuru ve 60’1n iizerinde ise yeterli nem olarak kaydedildi.

Skin-pH-meter 900°de pH oOlciimii, direkt deri iizerinde prob 3 sn tutularak
yapildi. Olgiilen pH degerleri, kadnlar igin 4.5’in altinda ise asidik, 4.5-5.5 arasi
normal, 5.5 iizeri ise alkali olarak, erkeklerde; 4.3’lin altinda ise asidik, 4.3-5.5 arasi

normal, 5.5 lizeri ise alkali olarak degerlendirildi.

3.4. Demodex Parazitinin Arastirilmasi

Inonii Universitesi T1p Fakiiltesi Parazitoloji Laboratuari’nda, SDYB y&ntemi ile
Demodex spp. yogunluguna bakildi. Demodex spp. varligi, tim hasta ve kontrollerde
aragtirilip, 6rnekler alm, sag yanak, sol yanak, burun ve ceneden alindi. Ornek aliacak
yerin kuru olmasina dikkat edildi. Mikroskop laminin iizerine hasta adi ve Grnegin
alindig1 yer yazildi. Lamin bir yiiziine 1 cm?’lik alan cizildi. Diger yiiziine siyanoakrilik
yapistirict damlatilip, 1 dk siireyle uygulanacak bolgeye bastirilarak tutuldu. Bir dk
sonunda lam yavasca kaldirilip lizerine immersiyon yagi veya gliserol damlatilarak
lamel ile kapatildi. Bu yontemle korneum tabakasinin iist kismi ve folikiil icerigi
toplanmis oldu. Ornekler alindiktan hemen sonra 151k mikroskobu altinda, x10 ve x40
biiyiitmelerde incelendi. 1 cm?’lik alandaki parazit sayisi her bolge ve her hasta icin
kaydedildi. Herhangi bir bolgede Demodex spp. yogunlugu 1 cm?de 5 ve lizeri ise

demodikozis olarak kabul edildi.

Diyabetes mellitus grubu ise Demodex spp./cm? yogunluguna gore Demodex

spp.<5 ve Demodex spp.=5 olmak lizere iki gruba ayrildi.
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3.5. High Performance Thin Layer Chromatography (HPTLC) (Yiiksek
Verimli Ince Tabaka Kromatografi) Metodu

3.5.1. Solventlerin Hazirlanmasi

Kromatografide ti¢ ayr1 ¢oziicli karisimu ile yiiriitme islemi gerceklestirildi. Bu

¢oziicli karigimlar1 sunlardir:

Coziicii 1:
Metanol: 20 ml.
Kloroform: 95 ml.
Distile su: 1 ml.

Coziicii 1, polar lipidlerin ayristirilmasi i¢in kullanildi.

Coziicii 2:

n-hekzan: 80 ml.
Dietileter: 20 ml.
Asetik asit: 7 ml.

Coziicii 2, notral lipidlerin ayristirilmasi i¢in kullanildi.
Coziicii 3:
Petroleum benzin

Coziicii 3, non-polar lipidlerin ayristirilmasi icin kullanildi.

Coziiciiler hazirland1 ve 500 ml’lik vida kapakli siselerde saklandi. Her yeni calisma

taze c¢oziiciiler ile yapildi.

3.5.2. Standartlarin Hazirlanmasi

Kullanilan lipid standartlar1 su sekilde siralanmigtir:

1. Skualen
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. Kolesterol oleat

. Gliseril triolat

. Palmitik asit

. Kolesterol

. N-palmitoil-D sfingozin

. Galaktoserebrozid mix (tip1 ve tip 2)

. Kolesterol-3-siilfat

O© o0 39 O U B~ W

. Fosfatidil etanolamin

10. Fosfatidil kolin

1, 2, 3, 4, 5 numaral standartlar 3 mg olarak tartildi. Bes ml n-hekzan, iizerlerine
eklenerek coziildii.
6,7, 8,9, 10 numarali standartlar 3 mg olarak tartildi. Bes ml kloroform/metanol (1:1,

v/v) lizerlerine eklenerek coziildii.

Her bir lipid soliisyonundan 100’er pl alimip kombine bir lipid standard: elde
edildi.

3.5.3. HPTLC Plakalarmin Aktivasyonu

Kullanilacak HPTLC plakalari, oda 1sisinda 30 dakika (dk) bekletildikten sonra
100 °C‘de otoklav i¢inde 30 dk siireyle aktive edildi.

3.5.4. HPTLC Plakalarmin Hazirlanmasi

Sebum oOrnekleri, 20x10 cm’lik HPTLC plakalar: iizerine uygulandi. Plakalar,
orneklerin tatbik noktalar1 arasinda 1.6 cm bosluk olacak sekilde ve her iki yan
kenardan 1.8 cm bogluk birakilarak isaretlendi. Bu sekilde her plakaya 6 ayri 6rnek
tatbik edildi. Orneklerin uygulandig1 nokta, plakalarin alt kenarindan 2 cm yiikseklikte
olacak sekilde gerceklestirildi. Birinci ¢Oziicii i¢in plakanin alt kenarindan itibaren 8
cm, ikinci ¢oziicii icin 10.5 cm, ligiincii ¢oziicii icin 15 cm yiiriitme mesafesi uygulandi.

Bu hizalar, plakanin kenarma kursun kalem ile isaretlendi.
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Her bir plakanin sol iist kosesine bir numara verildi. Bu numaraya uygulanan

orneklerin isimleri kaydedildi.

3.5.5. Sebum Orneklerinin ve Standartlarin Tatbik Edilmesi

Sebum ve standart 6rneklerinin aplikasyonu i¢in 5 pl’lik mikropipetler kullanildi.
Tatbik asamalarinda plakalara el ile temas edilmedi. Standartlar 10 pl, sebum 6rnekleri

ise 10-30 wl arasinda farkli hacimlerde, plakalara 1lik hava akimi altinda tatbik edildi.

3.5.6. Plakalarin Yiiriitme Islemi

Sebum oOrneklerinin yiiriitme islemi kapali bir yiiriitme tankinda (Twin Through
Chamber) yapildi. Tankin tabanindan itibaren 1 cm’lik yiikseklige denk gelen kisim bir
cizgi ile isaretlendi. Bu c¢izgi ile solventin tank i¢indeki hacmi (75 ml) belirlendi.
Yiiriitme tankinin tabanina uygun oOlciilerde siizgec kagitlar1 hazirlandi. Bu siizgec
kagitlar katlanarak tankin alt kismma yerlestirildi. Yiirlitme tankinin iist kismi, igine
solvent eklendikten sonra kendi kapagi ile kapatildi. Siizge¢ kagidina c¢oziicii
emdirilerek tankin ici, ¢oziicii ile tamamen doygunlastirildi. Coziicii degisimlerinde
tankin i¢ine yeni bir siizgec kagidi konuldu ve her degisimden sonra tankin i¢indeki
¢oziiclinlin tamaminin u¢masi beklendi. Yeni ¢oziicii eklenmeden Once tankin i¢i steril
kagit havlu ile temizlendi ve kullanilacak ¢o6ziicii ile birka¢ kez calkalandi. Coziiciiler
plakalardan 20 dk once tank i¢ine konuldu ve boylece tankin ici ¢oziicii ile tamamen

doygunlastirildi.

Coziiciilerin  hazirlanmasindan, tank igindeki yiirlitme islemine kadar tiim

stirecler oda 1s1sinda ve ¢eker ocak i¢inde yapildi.
Her bir ¢caligmada, tank i¢inde iki ayr1 plaka, ayn1 anda karsilikli olarak caligildi.
HPTLC plakalar yiiriitme tanki i¢ine tabandan itibaren 0.5 cm’lik kismi solvent i¢inde

kalacak sekilde ve hafifce egik olarak yerlestirildi.

Birinci ¢oziicii ile yiiriitme iglemi, plaka ilizerinde tatbik noktasindan itibaren 6

cm ylikseklikte olacak sekilde yapildi. Birinci ¢oziiciiniin bu mesafedeki yiiriime hizi

36



ortalama 15-16 dk olarak belirlendi. Yiiriitme tankindan plakalar ¢ikarilip, 1lik hava
akimi altinda kurutma iglemi uygulandi. Birinci ¢6ziicii i¢indeki distile suyun plakadan

tamamen uzaklagtirilabilmesi i¢in kurutma islemi 30 dk siireyle araliksiz yapildi.

Ikinci ¢oziicii ile yiiriitme islemi, plaka iizerinde tatbik noktasindan itibaren 8,5
cm yiikseklikte olacak sekilde yapildi. Ikinci ¢oziiciiniin bu mesafedeki yiiriime hiz1
ortalama 20-25 dk olarak belirlendi. Plakalar yiiriitme tankindan cikarildi ve 1lik hava
akimi altinda kurutma islemi yapildi. Ikinci ¢oziiciideki asetik asitin plakadan tamamen
uzaklagtirilmas: amaciyla kurutma islemi 90 dk siireyle araliksiz yapildi. Asetik asit
kokusu plaka lizerinden tamamen uzaklastirildiktan sonra iigiincii yiiriitme islemine

gecildi.

Uciincii ¢oziicii ile yiiriitme islemi, plaka iizerinde tatbik noktasindan itibaren 13
cm yiikseklikte olacak sekilde yapildi. Ugiincii ¢oziiciiniin bu mesafedeki yiiriime hiz1
ortalama 35-40 dk olarak belirlendi. Plakalar yiiriitme tankindan ¢ikarilip, 1lik hava
akimi altinda kurutma islemine tabi tutuldu. Ugiincii ¢oziiciiniin igindeki petroleum

benzin kolayca uctugundan kurutma iglemi 10 dk siireyle ara verilmeden uygulandi.

3.5.7. Lipid Bantlariin Goriiniir Hale Getirilmesi

A) Boyama

Boyama islemi i¢in %8’lik fosforik asitte hazirlanmig %10’luk bakir siilfat
cozeltisi kullanildi. HPTLC plakalarinin yiiriitme ve kurutma islemleri bittikten sonra
plakalar %10‘luk bakir siilfat ile boyanda.

Kullanilan malzemeler: Bakir siilfat, fosforik asit (%85), distile su.

Hazirlanisi: %85’lik fosforik asitten 9.4 ml alinip iizerine 90.6 ml distile su
eklenerek %8’lik fosforik asit elde edildi. 10 gr bakir siilfat tartildi ve %8’lik fosforik

asit igerisinde eritildi. %8’lik fosforik asit ile 100 ml’ye tamamlanarak %10’luk bakir

stilfat ¢ozeltisi hazirlanmis oldu.

37



Cozelti bir cam sisenin igerisinde korundu. Isikla temas1 engelleyecek sekilde bu
cam sise kaplandi. Cam sisenin agzina boyay1 piiskiirterek tahliye edecek bir sistem

ilave edildi.

Boyama islemi esnasinda plakalar, 30 derecelik bir a¢1 ile zemin {izerine
konuldu. Boya, plakalara dik ve 30 cm’lik mesafeden, yukaridan asagiya ve soldan saga
dogru piiskiirtiildii. Yiiriitme isleminin gerceklestigi alan tamamen boyanarak, plaka
tizerinde homojen, acik mavi renkte bir goriintii elde edildi.

Plakalar boyandiktan sonra 1lik hava akimi verilerek 10 dk siireyle kurutuldu.

B) Yakma

Plakalarin boyama iglemi bittiginde, 6nceden 160°C’ye getirilmis otoklavda
yakild1 ve bantlar goriiniir hale getirildi. Otoklav icine plakalar 30 derecelik aciyla

yerlestirildi. Her plaka 15 dk siire ile bekletildi.

Sekil 1’de sebum ornekleri ve standartlar1 gosteren bir HPTLC plag1 goriilmektedir.
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Sekil 1. Standartlara ve sebum orneklerine ait HPLTC plagi. (En solda tek hat iizerinde
standartlara ait, kalan 5 hat lizerinde hasta sebumlarina ait lipid bantlarinin goriintiisii
mevcuttur.)
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3.6. Dansitometre ile Plakalarin Taranmasi

Sebum lipid bantlari HPTLC plakalarinda goriiniir hale getirildikten sonra
dansitometre aracilif ile tarandi. Her bir 6rnek i¢in x ve y koordinatlar1 hesaplandi. Bir

tane X, iki tane y koordinat1 belirlenerek tarama yapilacak bolgeler saptandi.

Dansitometrik analiz, 600 nm’de Desaga Sarstedt Gruppe CD 60 Dansitometre
ile gerceklestirildi. Her lipid banti i¢in dansitometrik yogunluk tespit edilerek, ayr1 ayri
pikler elde edildi. Bu piklerin yiikseklikleri kaydedildi (Sekil 2).

3.7. Istatistiksel Analiz

Aragtirma verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde SPSS for Windows 16.0
versiyon (SPSS Inc., Chicago, USA) paket programi kullanildi. Nicel degiskenlere
iligkin veriler aritmetik ortalama (X) + standart sapma (SD) ve ortanca (min-max) ile,
nitel degiskenlere iligkin veriler ise sayr ve yilizde (%) olarak sunuldu. Nicel
degiskenlere iliskin veriler Shapiro Wilk normallik testi ile test edildi. Normal dagilim
gosteren degiskenlerin istatistiksel degerlendirilmesinde Unpaired t testi, Bagimsiz
gruplarda tek yonlii varyans analizi ve En kiigiik 6nemli fark yontemi uygulandi.
Normal dagilim gostermeyen degiskenlerin istatistiksel degerlendirilmesinde Mann-
Whitney U testi ve Kruskal-Wallis varyans analizi kullanildi. Nitel verilerin
degerlendirilmesi Pearson Ki-Kare analizi ile yapildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli

kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Tiim Gruplara Ait Demografik Bulgular

Calismamiza, DM tanili 48 hasta, DM’u olmayan demodikozisli 45 hasta ve
saglikli kontrol grubu olarak ise, hem DM’u hem de demodikozisi olmayan 40 kisi
alindi. Diyabet grubunun yas1 22-79 arasi olup yas ortalamasi 57.7+10.5, demodikozis
grubunun yas1 19-90 arasi olup, yas ortalamasi 46.5+14.4 ve kontrol grubunun yasi
23-67 arasinda olup, yas ortalamasi 45.9+13.2 saptandi. Gruplar arasinda istatistiksel
olarak yas agisindan anlamli fark bulundu (p=0.0001). Yas acisindan farklilik olugturan
grup, diyabet grubu idi (Tablo 1).

Diyabet grubunda 29 kadin (%60.4), 19 erkek (%39.6), demodikozis grubunda
26 kadin (%57.8), 19 erkek (%42.2), kontrol grubunda 24 kadin (%60), 16 erkek (%40)
vardi. Gruplar arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel fark saptanmadi (p=0.963, Sekil

3).

Tablo 1. Gruplarin yas dagilimi.

Diyabet Demodikozis | Kontrol p degeri
n: 48 n: 45 n: 40
Yas 57.7+10.5 46.5«14 4 459+132 0.0001
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B Kadin B Erkek

50
40
30
20
10

Kontrol

Demodikozis

Diyabet

Sekil 3. Gruplarin cinsiyete gore dagilimi.

Tiim gruplarda sigara ve alkol alimi sorguland: (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplarin sigara ve alkol kullanimi1 a¢isindan dagilimi.

Sigara Alkol
kullanimi var kullanim var
Diyabet n: 48 7 (%14.6) 2 (%4.2)
Demodikozis n: 45 9 (%20.0) 3 (%6.7)
Kontrol n: 40 6 (%15.0) 3 (%7.5)
p degeri 0.744 0.787

Gruplar, eslik eden hastaliklar a¢isindan irdelendi (Tablo 3). Diyabet grubunda
kalp hastalig1 ve retinopati diger gruplara kiyasla daha yiiksek oranda goriildii ve bu
fark istatistiksel olarak anlamli saptandi (sirasiyla p=0.0001 ve p=0.004). Kontrol
grubunda ise eslik eden bag doku hastaliklar1 acisindan, diger gruplara gére anlamli fark

vardi (p=0.028).
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Tablo 3. Gruplar arasinda eglik eden hastaliklarin dagilimi.

17 2 2 0.0001
3 - 1 >0.05
4 2 - >0.05
1 1 - >0.05
9 7 4 >0.05
6 - - 0.004
1 3 3 >0.05
3 = 1 >0.05
1 3 1 >0.05
1 - 1 >0.05
- - 3 0.028
1 - 1 >0.05
- - 1 >0.05
- = 1 >0.05
1 - 1 >0.05
= 1 - >0.05
- 1 1 >0.05
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4.2. Gruplara Ait Biyokimyasal Bulgular ve Viicut Olciimleri

Yapilan biyokimya tetkiklerinde; AKS, diyabet grubunda diger iki gruba gore
yiiksek saptandi ve fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.0001). HDL-K
acisindan diyabet ve demodikozis grubu arasinda istatistiksel olarak fark bulundu (p
=0.008). HDL-K degerleri demodikozis grubunda daha yiiksekti. LDL-K 0ol¢iimleri
kontrol grubunda diger iki gruba gore daha diisiik saptandi, fark istatistiksel olarak
anlamliyd: (p=0.021). HbAlc degerleri diyabet grubunda istatistiksel olarak anlamli
oranda yiiksek bulundu (p=0.0001). Bel cevresi acisindan degerlendirildiginde, diyabet
grubunda Olclimler daha yiiksek bulunup, fark istatistiksel olarak anlamli idi

(p=0.0001). Bulgular Tablo 4’te gosterildi.

Tablo 4. Gruplarin AKS, TG, TK, HDL-K, LDL-K, VLDL-K, HbAlc, C-peptid, bel

cevresi ve viicut yag yiizdesi agisindan karsilastirilmasi.

197.0+£77.6

98.6+17.9 92.349.6

189.7+81.1 146+95.5 160.0+£112.9 0.086

195.2+47.1 190.6+34.9 176.4+33.3 0.075

38.2+12.8 45.0+10.9 42.5+12.2 0.026

118.9+34.7 117.9+31.1 101.8+26.3 0.021

37.9+16.2 29.2+19.1 32.0£225 0.089
8.5+1.8 54+0.7 5.3+0.6 0.0001
29420 4.1+£34 39+2.4 0.573

103.5£9.9 93.9+11.5 97.0+10.3 0.0001

324495 28.8+8.7 30.1£9.5 0.157
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4.3. Gruplara Ait Sebum Lipidlerinin Dansitometrik Sonuclari

Lipid standartlarina ve sebum lipidlerine ait kromatogramlarin dansitometrik
analizleri yapildi. Dansitometrik taramada bazi lipidlere ait pik alanlarinin, yanindaki
diger lipide ait pik alam ile ¢akigabildigi goriildii. Bu sebeple lipid bantlarma ait pik
yiikseklikleri kullanildi. Lipid bantlarinin pik yiiksekliklerinin sayisal degerleri elde
edildi. HPTLC ile saptanan ve kromatogramda piklerin en belirgin oldugu lipidler;
sfingozin+kolesterol, palmitik asit, gliseril triolat, kolesterol oleat ve skualen oldu.
Sfingozin (SF) ve kolesterol (K) bantlari, iistiiste yapilan birka¢ denemeye ragmen
birbirlerinden tam olarak ayrilamadi. Bu nedenle beraber olarak degerlendirildi.
Fosfolipid ailesinden olan; fosfotidil kolin, fosfatidil etanolamin, galaktoserebrozid 1 ve
2 bantlar ile kolesterol 3 siilfat bandi, diger lipidlere kiyasla ¢ok daha kii¢iik oranlarda
ve c¢ok az sayida hastada tespit edilebildi. Bu nedenle sebum lipidlerinin

konfigiirasyonunda degerlendirmeye alinmadi.

Analiz sonucunda elde edilen lipidlere ait pik yiikseklikleri ile gruplar arasinda
kargilagtirma yapildi (Tablo 5). Kolesterol oleat degeri, demodikozis grubunda, diyabet
ve kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (p=0.008). Diger

Olctimlerde istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).
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Tablo S. Sebum lipid iceriklerinin kargilastiriimasi.

n 9 25 22 0.253
X+SD 17.2x13.6 26.6x17.2 27.1£29.3
Fosfatidil kolin
Ortanca 11 19 19.5
(min-max) (5-40) (1-64) (3-146)
n 5 12 7 0.136
Fosfatidil X+SD 114495 26.4+16.0 57.5496.8
Sl rmin Ortanca 9 24 2
(min-max) (2-26) (1-66) (10-276)
n 2 5 2 0.112
Kolesterol 3 X+SD 12.5+7.7 27.8+10.2 16.0+8 4
s Ortanca 125 25 16
(min-max) (7-18) (19-44) (10-22)
n 6 1 2 0.059
X+SD 56.6+88.3 3.0 4.0
Galakto-
serebrozidl Ortanca 23 3 4
(min-max) (10-236) (3-3) (4-4)
n 8 2 1 0.593
Galakto- X+SD 99.6+150.1 81.5+111.0 8.0
e A Ortanca 43 81.5 8
(min-max) (4-456) (3-160) (8-8)
n 30 31 23 0.636
Sfingozin X+SD 168.0+249.6 80.1£37.9 93.7£759
+
Kolesterol Ortanca 74 79 66
(min-max) (28-1305) (20-169) (12-297)
n 38 27 32 0.373
X+SD 150.9+139.8 16721274 203.8+197.0
Palmitik asit
Ortanca 93 146 133
(min-max) (34-709) (24-613) (33-877)
n 33 28 31 0.271
X+SD 221.1+£162.3 271.5+176.3 24942710
Gliseril triolat
Ortanca 176 253 137
(min-max) (50-724) (46-726) (18-1133)
n 37 34 31 0.008
X+SD 210.0+£104.9 338.5+247.1 232.1£156 4
Kolesterol
ol Ortanca 187 316 179
(min-max) (56-561) (31-1137) (35-655)
n 30 28 27 0214
X+SD 183.0+£259.2 168.5+£121.2 220.2+198.1
Skualen
Ortanca 138 137 196
(min-max) (35-1506) (29-526) (44-972)

(X: ortalama, SD: standart sapma, min-max: minimum-maksimum olarak gosterilmistir.)
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Kullanilan lipid standartlar1 biyokimyasal olarak ait olduklar: lipid sinifina gére
yeniden gruplandirildi. Buna gore; palmitik asit yag asidi (YA) grubuna, gliseril triolat
triacilgliserol (TG) grubuna, kolesterol oleat kolesterol esteri (KE) grubuna dahil edildi.
Dansitometrik analiz sonucunda elde edilen en belirgin 5 lipid bandinin pik
yiiksekliklerinin ortalama degerleri toplandi. Tiim gruplarda ayr1 ayri, her lipid bandina

ait yiizde kompozisyonlar elde edildi (Sekil 4-6).

Yiizde sonuclarina gore, diyabet grubunda SF+K (%18), diger gruplara kiyasla
daha fazlaydi ancak sonuc istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.636). Kolesterol
esterinin ise demodikozis grubunda daha yiiksek olan degeri (%33), istatistiksel olarak
anlamli saptandi (p=0.008). Diger lipidlerin yiizde bilesenleri gruplarda birbirine yakin
degerlerde idi.

® SF+K ® YA TG ® KE ® Skualen

20% 18%

23%

Sekil 4 Sekil 5 Sekil 6

Sekil 4. Diyabet grubunda saptanan sebum konfigiirasyonunun yiizde dagilimlari.
Sekil 5. Demodikozis grubunda saptanan sebum konfigiirasyonunun yiizde dagilimlari.

Sekil 6. Kontrol grubunda saptanan sebum konfigiirasyonunun yiizde dagilimlari.
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4.4. Gruplarin Demodex spp./cm? Yogunluklari
Tiim olgularin Demodex spp. dl¢limleri, sag yanak, sol yanak, alin, burun ve
cene bolgelerinden yapildi. Saptanan Demodex spp./cm? yogunlugu Tablo 6°da

gosterildi.

Tablo 6. Gruplarda tiim yiiz bolgesinden bakilan Demodex spp./cm? yogunlugu.

Demodex spp./ Diyabet | Demodikozis Kontrol
cm? n: 48 n: 45 n: 40
Sa# vanak X+SD 1.6£34 8.5+£7.5 0.2+0.6
gy Ortanca (min-max) | 0 (0-18) 7 (0-40) 0 (0-3)
Sol vanak X+SD 1.9+£3.9 9.0+9.7 0.1+04
y Ortanca (min-max) 0 (0-17) 6 (0-60) 0 (0-2)
Alin X+SD 0.8+2.5 6.8+22.3 0
Ortanca (min-max) 0 (0-12) 2 (0-150) 0 (0-0)
Burun X+SD 05+24 1.4+40 0.05+0.31
Ortanca (min-max) 0 (0-15) 0 (0-25) 0 (0-2)
Cene X+SD 0414 2.9+4.7 0.07£0.47
Ortanca (min-max) 0 (0-8) 0 (0-17) 0 (0-3)

4.5. Gruplara Ait Sebum, Nem ve pH Olciimleri

Gruplarin tiim yiiz bolgesindeki sebum miktarlar1 pgr sebum/cm? olarak ol¢iildii.
Olgiilen degerlere gore deri tipleri belirlendi. Istatistiksel olarak gruplar arasinda
anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Ancak sebum degerlerinin demodikozis grubunda,

kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu goriildii (Tablo 7, Sekil 7).
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Tablo 7. Tiim yiiz bolgesindeki sebum 6l¢iimlerinin gruplar arasindaki dagilima.

Sag yanak

Sol yanak
Alin
Burun

Cene

X+SD 49.7+64 .6 38.7+£39.1 63.6£57.8
Ortanca 24 30 49
(min-max) (0-249) (3-206) (1-190)
X+=SD 47.7+57.5 34.2+36.3 46.5+£39.8 | 0.232 Kuru
Ortanca 28.5 21 375
(min-max) (0-234) (1-171) (0-200)
X+SD 89.8+74.1 87.1+63.1 9284633 | 0.928 Kuru
Ortanca 77 61 85.5
(min-max) (4-263) (3-262) (4-221)
X+SD 1372729 | 12344659 | 145.1+609 | 0.320 | Normal
Ortanca 136.5 115 157
(min-max) (5-264) (12-228) (5-236)
X+SD 66.9+554 75.3+£57.7 89.8+51.4 | 0.153 Kuru
Ortanca 56.5 60 77.5
(min-max) (3-253) (2-251) (9-202)
Il Diyabet B Demodikozis M Kontrol
0 37.5 75 112.5 150

Sekil 7. Gruplarda tiim yiiz bolgesinde bakilan pgr sebum/cm? degerlerinin sematik

gortinimii.
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Biitiin gruplarda tiim yiiz bolgesinden nem 6l¢iimii yapildi. Buna gore deri tipleri
belirlendi. Gruplar arasinda nem degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p>0.05). Nem degerinin demodikozis grubunda kontrol grubuna gore daha

diisiik oldugu goriildii (Tablo 8, Sekil 8).

Tablo 8. Tiim yiiz bolgesinde 6l¢iilen nem degerlerinin gruplar arasinda dagilimi.

X+SD 40.7+13.2 39.3+135 39.8+16.3
Deri tipi Cok kuru Cok kuru Cok kuru
X+SD 32.3+11.2 32.8+13.1 33.4+16.1 0.939
Deri tipi Cok kuru Cok kuru Cok kuru
X+SD 473+14.8 50.8+13.3 52.4+14 4 0.233
Deri tipi Cok kuru Kuru Kuru
X+SD 43.1+9.5 41.9+8.7 43.5+14.3 0.790
Deri tipi Cok kuru Cok kuru Cok kuru
X+SD 49.6+19.2 479+14.8 52.2+18.5 0.533
Deri tipi Cok kuru Cok kuru Kuru
M Diyabet M Demodikozis M Kontrol
Sag yanak
Sol yanak
Alin
Burun
Cene
0 15 30 45 60

Sekil 8. Gruplarda tiim yiiz bolgesinde Olgiilen ortalama nem degerlerinin sematik

gortinimii.
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Gruplarda yiiziin biitiin alanlarindan pH degerleri bakildi. Bu degerlere gore deri
tipleri belirlendi. Demodikozis grubunda sag yanak ve sol yanaktan olgiilen pH, diyabet
ve kontrol grubuna gore yiiksek saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0.05) (Tablo 9, Sekil 9).

Tablo 9. Tiim yiiz bolgesinden bakilan pH degerlerinin gruplar arasindaki dagilima.

X+SD 5.3+0.4 5.3+0.3
Deri tipi Normal Alkali Normal
X+SD 53+04 5.5+0.3 5.3+0.3 0.025
Deri tipi Normal Normal Normal
X+SD 4.8+0.4 5.0+0.5 49+0.8 0.616
Deri tipi Normal Normal Normal
X+SD 5.0+0.4 5.1£04 5.0+0.3 0.928
Deri tipi Normal Normal Normal
X+SD 5.1+0.4 5.1+0.5 5.1+0.3 0910
Deri tipi Normal Normal Normal
B Diyabet B Demodikozis B Kontrol

Sag yanak

Sol yanak
Alin
Burun

Cene

4.6 4.85 5.1 5.35 5.6

Sekil 9. Gruplarda tiim yiiz bolgesinde Olciilen ortalama pH degerlerinin sematik
gorinimii.

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli.
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4.6. Diyabetes Mellitus Grubunun Demografik Verileri

Diyabetes mellituslu hasta grubunun hastalik siiresi ortalama 123.3+79.0 (1-300)
aydi. Tip 1 DM’lu hasta sayis1 2 (%4.2) iken tip 2 DM’lu hasta sayis1 46 (%95.8) idi.

Diyabetes mellituslu hastalarin 23°ti  sadece insiilin, 15’i sadece oral

antidiyabetik, 10 hasta ise hem insiilin hem oral antidiyabetik kullaniyordu (Sekil 10).

@ Oral antidiyabetik ® [Insiilin ® (nsiilin + oral antidiyabetik

Sekil 10. Diyabetes mellituslu hastalarin kullandiklari ilaglara gére % dagilimlari.

Diyabet grubu, Demodex spp./cm? yogunluguna gore Demodex spp.<5 ve
Demodex spp.=5 olmak iizere iki gruba ayrildi. Demodex spp.<5 olan diyabetli
hastalarin sayist 34 (%71) iken, Demodex spp.=5 olan diyabetli hastalar 14 (%?29)
kisiydi.
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4.7. Diyabetes Mellitus Grubundaki Demodex spp.<5 ve Demodex spp=5

Olan Hastalarn Biyokimyasal Verileri ve Viicut Olciimleri

Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan diyabetli hastalar, yas, hastalik siiresi,
AKS, TG, TK, HDL-K, LDL-K, VLDL-K, HbAlc, C-peptid, bel cevresi ve viicut yag
yilizdesi agisindan karsilagtirildi. Bu degerlerde istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p>0.05) (Tablo 10).

Tablo 10. Diyabetes mellituslu hastalarin Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5

ayrimina gore demografik ozellikleri ve biyokimyasal degerlerinin karsilastirilmasi.

Yas 574+114 58.4+8.3 0.772
Hastalik siiresi (ay) 122.6+£76 4 125.1+£88.0 0.923
AKS (mg/dl) 203.4+76.1 181.4+82.0 0.378
TG (mg/dl) 180.4+72.8 212.4+97.8 0.218
TK (mg/dl) 191.2+46 .9 204.7+47.9 0.375
HDL-K (mg/dl) 37.9+13.7 39.0+£10.5 0.803
LDL-K (mg/dl) 117.1£32.1 123.2+41.3 0.590
VLDL-K (mg/dl) 36.1£14.5 42.4+19.6 0.222
HbAlc (%) 8.7+1.8 7.9+1.7 0.221
C-peptid (ng/ml) 2.6+1.0 3.7+£33 0.431
Bel cevresi (cm) 102.2+10.2 106.6+8.9 0.172
Viicut yag yiizdesi 31.5+9.6 34.8+9.2 0.285
(%)

54




4.8. Diyabetes Mellitus Grubundaki Demodex spp.<S5 ve Demodex spp.=5

Olan Hastalarin Sebum Lipidlerinin Dansitometrik Sonuclar:
Dansitometrik analiz sonucunda elde edilen pik yiikseklikleri, Demodex spp.<5

ve Demodex spp.=5 olan DM hasta gruplar1 arasinda karsilastirildi. Istatistiksel olarak

bu bulgularda anlaml fark yoktu (p>0.05) (Tablo 11).
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gore sebum lipid igerikleri pik degerlerinin kargilagtiriimasi.

Tablo 11. Diyabetes mellituslu hastalarin Demodex spp.<5 ve Demodex spp =5ayrimina

n: 6 n: 3
16.0+£13.1 19.6+17.2 0.795
11.0 (5-40) 14 (6-39)
n: 1 n: 4
26.0 7.745.6
26 (26-26) 7 (2-15) 0.157
n: 2 n: 0
12.5+£7.7 - i
12.5 (7-18)
n: 4 n: 2
78.7£105.2 125435 0.165
32.5 (14-236) 12.5 (10-15)
n: 6 n: 2
123.1£169.9 29.0+12.7 0.505
64 (4-456) 29 (20-38)
n: 23 n:7
146.8+139.0 237444723 0.155
75 (31-568) 51 (28-1305) ’
n: 27 n: 11
148.1+1394 157.7£147.5 0.961
94 (34-709) 84 (53-450)
n: 23 n: 10
218.3+170.9 227.6+148.9 0.638
176 (50-724) 176 (92-558)
n: 27 n: 10
213.3+118.7 201.1£56.9 0.644
187 (56-561) 193 (95-289)
n: 20 n: 10
138.3+£71.8 272.3+438.6 0.758

138 (35-295)

132 (36-1506)
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4.9. Diyabetes Mellitus Grubundaki Demodex spp=5 Olan Hastalarin

Demodex spp.Jcm? Yogunlugu
Demodex spp.=5 olan diyabetli hasta grubundaki Demodex spp./cm? yogunlugu,
tiim yiiz bolgesi icin belirlendi (Tablo 12). En yiiksek Demodex spp. yogunlugu sag ve

sol yanakta saptandi.

Tablo 12. Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta grubundaki Demodex spp./cm?

yogunlugu.
Sas vanak X+SD 5.0+4.7
gy Ort (min-max) 5(0-18)
Sol . X+SD 6.3+5.2
0l yana Ort (min-max) 5.5 (0-17)
Alm X+SD 2.9+4.1
Ort (min-max) 0 (0-12)
B X+SD 2.0+4.2
urun Ort (min-max) 0 (0-15)
Cene X+SD 1.5+24
Ort (min-max) 0 (0-8)

4.10. Diyabetes Mellitus Grubundaki Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5

Olan Hastalarin Sebum, Nem ve pH Olciimleri

Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplart sebum
olciimlerine gore kargilastirildi (Tablo 13, Sekil 11). Olgiimlere gore deri tipleri

belirlendi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 13. Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplarinda tiim yiiz

bolgesinden Ol¢iilen sebum degerlerinin dagilim.

44.1£55.9 63.4+83.0
G 0.683 Kuru
anca
(min-max) 24 (0-225) 28 (1-249)
X+SD 47.8+£56.0 47.4+63.2
0.742 Kuru
Ortanca 1 595 0234) | 175 (2-220)
(min-max)
X+SD 88.7+£69.8 92.6+£86.4
0.955 Kuru
Ortanca
e — 78 (4-235) 57 (8-263)
X+SD 137.7£71.7 136.1£78 4
0.982 Normal
Ortanca
(min-max) 147 (5-250) 116 (37-264)
X+SD 56.8+42.9 91.3£74.3
- 0.098 Kuru
rtanca
i) 50.5 (3-182) 67 (19-253)
O Demodex spp.<5 O Demodex spp =5
140
105
70
35
0
Sag yanak Sol yanak Alin Burun Cene

Sekil 11. Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplarmin pgr

sebum/cm? 6l¢iimlerinin sematik gortinimdi.
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Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplari, nem
Olciimlerine gore karsilagtirithip deri tipleri belirlendi (Tablo 14, Sekil 12). Gruplar

arasinda nem degerleri acisindan istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo 14. Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplarinin tiim yiiz

bolgesinden bakilan nem degerlerinin kargilastirilmasi.

Nem Demodex Demodex p degeri
spp.<S spp =5
X+SD X+SD
Sag yanak X+SD 40.7£13.1 40.5+£14.0 0.964
Deri Tipi Cok kuru Cok kuru
Sol yanak X+SD 31.0«11.3 35.6+£10.6 0.199
Deri Tipi Cok kuru Cok kuru
Alin X+SD 48.6+15.9 44 3+11.7 0.371
Deri Tipi Cok kuru Cok kuru
Burun X+SD 43.1+9.7 43.0+9.6 0.973
Deri Tipi Cok kuru Cok kuru
Cene X+SD 50.0+£21.3 48.7+13.5 0.838
Deri Tipi Kuru Cok kuru
O Demodex spp.<5 Demodex spp =5
50
37.5
25
12.5
0
Sag yanak Sol yanak Alin Burun Cene

Sekil 12. Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplarinin nem

Olctimlerinin sematik goriiniimii.
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Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplar1 pH 6lctimlerine
gore kargilagtirildi (Tablo 15, Sekil 13). Tiim yiiz bolgesinde her iki grupta da deri tipi
pH acisindan normal olarak degerlendirildi. Demodex spp.=5 olan DM’lu grupta deri
pH degeri tiim alanlarda daha yiiksekti ancak fark istatistiksel olarak anlamli

saptanmadi (p>0.05).

Tablo 15. Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplarinin tiim yiiz

bolgesinden Olgiilen pH degerlerinin dagilimi.

pH Demodex spp.<5 | Demodex spp.=5 p degeri Deri tipi
X+SD X+SD
5.3+0.3 55404 0.075 Normal
5.2+0.3 54+04 0.160 Normal
4.8+04 4.9+0.5 0.448 Normal
50+04 5104 0.537 Normal
5.1+04 5.240.3 0.478 Normal

O Demodex spp.<5 O Demodex spp =5
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5.275

5.05

4.825

4.6
Sag yanak Sol yanak Alin Burun Cene

Sekil 13. Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan DM’lu hasta gruplarinda pH

degerlerinin sematik goriiniimii.
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5. TARTISMA

Insan  keratinositleri ~ biiyimeleri  i¢in  insiiline  bagimhdir. Insiilin,
keratinositlerdeki matriks proteinlerinin iiretimini uyarir. Insiilin ve IGF-1, keratinosit
gogiinii artirirken, IGF-1 keratinositler igin mitojeniktir. Insiilin reseptorii ve IGF-1
reseptorii deride keratinositlerde bulunur. Insiilin reseptorii, insiilinin metabolik
etkilerini, IGF reseptorii ise IGF-1’in mitojenik etkilerini diizenler. Wertheimer ve ark.

(83) insiilin ve IGF niin keratinosit farklilagmasini diizenledigini bulmustur.

Epidermis glikolitik doku olarak da bilinmektedir. Insiiline bagimli glukoz tutma
sistemi vardir. Glukoz, keratinositlerin hiicresel morfolojisini etkiler. Yiiksek glukoz
konsantrasyonlarinda keratinosit cogalmasi engellenir. Hiperglisemi ve hasarli insiilin
sinyali, keratinositlerin ¢ogalma ve farklilasmasini engelledigi gibi glukoz kullanimini
bozarak da DM un kronik komplikasyonlarinin gelisiminde dogrudan rol oynamaktadir

(84).

Diyabetes mellitusta deri komplikasyonlar1 sik goriilmektedir ve hastalarin
yaklasik %30’unda hastaliklar1 esnasinda deri tutulumu olmaktadir. En sik infeksiyonlar
goriilir.  Komplikasyonlar  baglica  biyokimyasal, yapisal ve fonksiyonel
anormalliklerden kaynaklanir. Deri, kan sekeri fazlaliginda gegici depo gorevi goriir, bu
durum ise kagintinin, bakteri ve mantar infeksiyonlarinin gelisimine yatkinlik olusturur.
Diyabetes mellitus hastalarinda deri lezyonlarin1 olusturan etiyolojik faktorler 5
kategoride Ozetlenir. Bunlar; metabolik, infeksiyoz, vaskiiler, noropatik ve DM ile

iligkili deri hastaliklaridir. Metabolik faktorlerle olusan durumlar arasinda yaygin
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kasinti, anogenital kasinti, erliptif ksantom, karotenemi, miksodem gelir.
Enfeksiyonlardan bakteriyel ve fungal enfeksiyonlar sik goriilmektedir. Obezite
Candida albicans’in ¢ogalmasi i¢cin uygun ortam saglar. Vaskiiler etiyoloji sonucu,
mikroanjiopati, diyabetik rubeosis, erizipel benzeri eritem, pretibiyal pigmentasyon,
ateroskleroz gibi komplikasyonlar meydana gelir. Norolojik faktorler arasinda diyabetik
ayak iilserleri ve diyabetik noropati vardir. Diyabetes mellitusla iligkili deri hastaliklari
arasinda ise akantozis nigrikans, nekrobiyozis lipoidika diabetikorum, dissemine
graniilom anulare, diyabetik biil, eriiptif ksantom, Buschke’nin sklerddem adultorumu,

pigmente purpura, periungal telenjiektazi bulunmaktadir (5).

Diyabetes mellitusta Demodex spp. yogunlugunu arastiran calisma sayisi cok
azdir. Bizim caligmamizda, DM hastalariin %29’unda Demodex spp. saptandi.
Demodex spp.=z5 olan DM hastalarinda, yanaklarda diger bolgelere gore daha fazla
Demodex spp. yogunlugu izlendi. Bu yogunluk sag yanakta 5.0+4.7/cm? iken, sol
yanakta 6.3+5.2/cm? bulundu. Demodikozis grubuna bakildiginda ise yine en yiiksek
Demodex spp. yogunlugunun sol yanak (9.0+9.7/cm?) ve sag yanakta (8.5+7.5/cm?)
oldugu gozlendi. Diyabetes mellitus grubunda AKS degerinin yiiksek olmasina ragmen

Demodex spp. yogunlugu ¢ok fazla bulunmadi.

Tip 2 DM hastalarinda yapilan bir caligmada, yanakta saptanan Demodex spp.
yogunlugu DM hastalarinda (9.636/cm?), kontrol grubuna (4.571/cm?) gére anlamli
yiiksek bulunmugtur. Diger yiiz alanlarinda farklilik saptanmamuigtir. Parazitin ortalama
biiyiikliigii DM hastalarinda 1.056+0.022 mm iken, kontrol grubunda 0.931+0.047 mm
olup, iki grup arasinda anlaml fark oldugu goriilmiistiir. Bu ¢alismada ayrica HbAlc
yiizdesi ile akar arasinda dogru oranti bulunmus olup, HbAlc artisinin akarin

biiyiikliigiine etki edebilecegi diisiiniilmiistiir (85).
G0z kapaginda Demodex spp. arastirilan bir ¢alismada, 256 hastanin %16’sinda
D. folliculorum bulunmustur. Parazitin yaslhilarda ve DM olan hastalarda asir1 miktarda

oldugu gozlenmistir (86).

Calismamizda DM hastalarinda Demodex spp. yogunlugunu

kiyaslayabilecegimiz, DM olmayan rastgele sec¢ilmis bir kontrol grubumuz
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olmadigindan, c¢alismamizi literatiirde Demodex spp. lizerine yapilmis prevalans
calismalar1 ile kargilagtirdik. Calismamizin DM grubu 48 hastadan olusup, yas
ortalamasi 57.7+10.5 idi. Demodex spp./cm? =5 olan DM’lu hastalar %29’du. Diyabetes
mellitus hasta grubumuza benzer sekilde yas ortalamasi 55+14.65 olan 20-67 yaslar
arasindaki 38 saglikli bireyde Demodex spp. prevalansi %13.1 olarak saptanmistir (38).

Bagka bir c¢aligmada ortalama yas1 43.47+15.33, yas grubu 12-72 arasinda olan 87
saglikl kiside Demodex spp. yogunlugu %10.34 olarak bulunmustur (25). Seyhan ve
ark. 20-80 yag arasi, yas ortalamasi 40.06+14.62 olan 50 saglikli bireyin higbirisinde
cm?’de 5 ve lizerinde Demodex spp. saptamamustir (87). Karincaoglu ve ark. 20-78 yas
arasinda, yas ortalamast 40.0+15.2 olan 67 saghkli kiside, Demodex spp./cm?
yogunlugunu 5’in altinda bulmustur (88). Bu caligmalarda degerlendirilen saglikli
kontrol gruplarinda Demodex spp. prevalansi, bizim ¢alismamizin DM grubuna gore
daha diisiik saptanmistir. Dolayisiyla DM hastalarinda Demodex spp. yogunlugunun
arttigl sOylenebilir. Ancak literatiirde rastladigimiz, Devlet Hastanesi c¢aliganlari
tizerinde yapilan bir ¢alismada 46-55 yas arasindaki 10 kisinin %90’inda, 1 cm2’de 5’in
tizerinde Demodex spp. goriilmiistiir (24). Bu calismada hasta sayisinin azhigi dikkat
cekmektedir. Bu nedenle Demodex spp. prevalansint DM hastalarinda belirlemek i¢in

daha fazla sayida hasta ve kontrol gruplari ile calisma yapilmasi gerekmektedir.

Hipergliseminin Demodex spp. iizerine etkisi olabilecegi gibi, DM’de bagka ek
immiin bozukluklar da olabilmektedir. Immiin defans mekanizmalar1 parazit sayisini

siirlayarak koruyucu rol oynayabilir fakat bu konuda ¢eligkili yayinlar vardir (85).

Son donem KBY olan hastalar iizerinde yapilan bir calismada, D. folliculorum
sayist kontrol grubuna gore anlamli yiiksek saptanmigtir. Parazitin en sik yerlesim
alanlar1 alim, yanak ve c¢ene olarak bulunmustur. Altta yatan primer hastalia gore
degerlendirildiginde en stk DM’lu hastalarda rastlanmigtir. Uremi, immiinolojik olarak
konagi normal durumdan wuzaklastirmakta, infeksiyonlara yatkinlif1 artirip,
polimorfoniikleer 16kositlerin fagositik aktivitelerinde azalma ve anerji olusturmaktadir.
Dolayisiyla renal bozuklukta hastalik siddetine paralel olarak immiin sistem
cokmektedir. Bu calismada son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda, yilizde ortaya
cikan dokiintiiniin ayiric1 tanisinda demodikozisin de bulunmasi gerektigine dikkat

cekilmistir (88).
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Tiimoral evrede mikozis fungiodes nedeni ile total deri elektron 1s1n tedavisi alan
bir hastada govdede gelisen folikiiler piistiillerde Demodex spp. saptanmistir. Demodex
spp. genelde govdeyi daha az tutmaktadir. Litetiirde, govdede ortaya c¢ikan az sayida
demodikozis vakalari, AIDS (acquired immune deficiency syndrome, edinsel immiin
yetersizlik sendromu), DM veya kronik karaciger yetmezligi ile iligkili bulunmustur.
Mikozis fungoideste kullanilan bir¢cok tedavi immiin baskilanmaya sebep olur. Eger
konagin immiin sistemi hasarlanirsa, bu tiir yerlerde de Demodex spp.’nin hastalik

olusturabilecegi iizerinde durulmustur (89).

Kemoterapi tedavisi altinda olan 16semi ve lenfomali hastalarda yapilan bir
calismada Demodex spp. infestasyonu kontrol grubuna gore anlamli yiiksek
saptanmustir. Bagisikli§1 azalmis konakta D. folliculorum’un deride firsat¢i enfeksiyon

yapabilecegi diisiiniilmiistiir (87).

Bazi caligmalar AIDS ve 16semi gibi immiin yetmezligi olan kisilerin Demodex
spp. infestasyonuna yatkin oldugunu gostermislerdir (1,87). Ancak Forton ve ark. insan
immiinyetersizlik virus enfeksiyonunun D. folliculorum yogunlugu iizerine etkisi

olmadigin1 bildirmektedir (8).

Immiinsiipresif tedavi altinda olan bobrek nakil hastalar1 iizerinde yapilan bir
calismada, kontrol grubuna kiyasla, bu hastalarda D. folliculorum saptanmamistir. D.
folliculorum yogunluguna immiinsiipresif tedavi disinda bagka faktorlerin etkisinin

olabilecegi diisiiniilmiistiir (90).

Derin immiin yetmezligin oldugu bazi nadir olgularda, Demodex spp. ¢ogalmasi
belirgin bir sekilde kolaylagsa da literatiirde rastladiimiz bu ¢alisma, bu durumun her
zaman gerekli olmadigim gostermistir. Demodikozis tanili 115 hastanin sadece 3’iinde
bilinen bir immiin yetmezlik saptanmis olup, hastalarin %96’sinin genel saglik

durumunun iyi oldugu belirtilmistir (21).

Diyabetes mellitus, immiin sistemi etkileyen bir endokrin hastaliktir (91). immiin

sistemi ne derecede etkiledigi ise halen tartisma konusudur. Arastirmalarda DM
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hastalarinda hiimoral ve hiicresel immiinitenin ¢ogu Olciitii normal olarak bulunmustur.
Ancak erigkin DM hastalar1 bakteri ve mantar enfeksiyonlarina, 6zellikle de cilt ve idrar
yolu enfeksiyonlarina yatkin gibi goriinmektedir (7). Diyabetes mellitusun tipine
bakilmaksizin kotii kontrol ediliyor olmasi, daima immiin defekte, sik ve 0Ozel
infeksiyonlara neden olmaktadir. Hiperglisemi nétrofil ve makrofaj fonksiyonlarini
biiylik ol¢iide bozar. Kemotaksi, fagositoz, aderans ve mikroorganizmalarin hiicre ici
oldiiriilmesi gibi fonksiyonlarda kusurlar goriilir. Tip 1 DM’ta bazi1 lenfosit alt
gruplarinda degisiklikler saptanmustir. T lenfositlerin toplam sayisinda ve spesifik CD4
fenotipinde azalma goriilmekte, bunun sonucunda CD4/CD8 oraninda bir diisme ortaya
cikmaktadir. Iyi kontrol altindaki DM hastalarinda lenfosit transformasyonlari normal
iken, kotii kontrollii olanlarda baskilanmis yanitlar alinmaktadir. Diyabetes mellitusta
ayrica kompleman bilesenlerinin miktar ve aktivitelerinde belirgin azalma
olabilmektedir (91). Her ne kadar DM’ta hiimoral immiin sistem bozulmamis gibi
goriinse de, tip 1 DM hastalarinda bazi1 hiimoral immiinite kusurlar1 saptanmigtir. Bu
hastalarda bazi1 bakteriyel antijenlere karsi sergilenen antikor yanitinin diisiik oldugu
goriilmiigtiir. Ayrica vaskiiler yetersizlik ve noropati de DM hastalarinda enfeksiyon
gelisimini kolaylastirmaktadir (7). Demodex spp. proliferasyonu ise baslica hiicresel ve
hiimoral immiinite tarafindan kontrol ediliyor goriinmektedir (18,19,21). Bu nedenle
DM’ta olusan immiin sistem kusurlari, Demodex spp. akarlarinin patojenitesini artiyor

olabilir.

Bireylerin yiiz derisinin fiziksel bariyer ozellikleri de akar sayisinin artmasini
kolaylastirabilir (10). Papiilopiistiiler rozaseli hastalar genellikle kuru ve hassas bir
ciltten sikayet ederler. Bu hastalarda yapilan bir calisjmada TEWL’nin arttif1, nem
seviyelerinin azaldig1 bildirilmistir (75). Yiiz pH seviyeleri yliksek bulunmusgtur (10).
Spesifik uzun zincirli doymus yag asidi seviyeleri diiserken, miristik asit seviyelerinin
anlaml derecece arttig1 gosterilmistir. Palmitik asit ve palmitoleik asit ise en yiiksek
konsantrasyonda olan sebase yag asitleri olmustur. Demodex spp.’nin de rozaseli
hastalarda sayisinin artmis olmasi, bu tip sebase mikrocevrenin, akar ¢ogalmasinda rol

oynayabilecegini gostermektedir (75).

Caligmalar DM’ta sebase bezlerin fonksiyonlarmin bozulduguna isaret

etmektedir (6,92). Sebase bez insiilin baglama yetenegindedir ancak baglama etkisi
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DM’ta diismektedir. Insiilin, sebase bez homeostazinda gereklidir, hormonal kontrolde
onemli rolleri vardir. Sebase bezin anormal fonksiyonu, diyabetik derideki bozulmusg

homeostazla iligkilidir (92).

Calismamizda sebumetre ile Olclilen sebum degerleri acisindan, diyabet,
demodikozis ve kontrol gruplarinda, sag yanak, sol yanak, alin ve ¢ene kuru, burun ise
normal bulunmugtur. Sebum degerleri, kontrol grubunda diger gruplara gore bir miktar
daha yiiksek olmasmma ragmen istatistiksel agidan anlamli fark belirlenememistir.
Demodex spp.=5 olan DM hastalarinda yine burun sebum agisindan normal, diger yiiz
bolgeleri kuru saptanmistir. Sag yanak ve ¢cenede hafif yiikksek sebum degerleri olmasina

ragmen, istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamuistir.

Korneometre ile bakilan nem ol¢iimlerinde tiim gruplarda kuruluk tespit
edilmigtir. Diyabetes mellitus grubunda tiim yiliz bolgesi cok kuru olarak
degerlendirilmis olup, diger gruplara kiyasla istatistiksel olarak farklilik saptanmamuistir.
Demodex spp.=z5 olan DM grubunda da yiiz, nem agisindan ¢ok kuru bulunmustur.
Calismamiz, ilkbahar ve yaz aylarinda yapildigindan, sicaklarin etkisi ile de tiim

gruplarimizda hava nem oram yiiksek olmasina ragmen deri kurulugu belirlenmistir.

Yapilan bir ¢calismada, DM hastalar ile kontrol gruplari arasinda SK hidrasyonu
ve TEWL agisindan fark bulunmamistir. Alinda sebum miktari, alin ve 6n kolda deri
elastisitesi DM’lu hastalarda anlamli diigiik saptanmuistir (6). Sakai ve ark (92), DM’lu
hastalarda, SK’un bariyer fonksiyonunda herhangi bir bozulma olmadan, SK’un
hidrasyonunun azalmaya ve sebase bez aktivitesinin diigmeye meyilli oldugunu
gostermiglerdir. Bu degisikler ayn1 zamanda kserotik deriye sahip yash kisilerde de
goriilmektedir. Yagl hastalarda TEWL, genglere gore anlaml diigiik saptanmugtir. Bacak
ekstansor yiizdeki nem durumu yaghlarda daha diisiik ve deri ylizey lipid miktarindaki
azalma yash hastalarda daha belirgin bulunmugtur. Bu sonuglar, DM hastalarindaki SK
ozelliklerindeki degisikliklerin yas ile iligkisini gostermektedir. Diyabetes mellitus
hastalarindaki hiperglisemi, normalde yasla birlikte goriilen SK hidrasyonunun
azalmasina Onciilik edebilmektedir. Diyabetes mellituslu hastalardaki SK
hidrasyonunun, daha o©nceki hiperglisemik durumdan ziyade anlik hiperglisemik

durumdan etkilendigi goriilmiistiir. Hiperglisemi ve/veya insiilin duyarliligi, anlik SK
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hidrasyon durumunu diizenlemektedir (92). Ancak hipergliseminin SK hidrasyonunu
diizenleme mekanizmasi heniiz net degildir (6,92). Yine ayn1 ¢calismada AKS ve HbAlc
diizeyleri yiiksek olan gruplarda, alinda deri yiizey lipid miktarinda azalma
gozlenmistir. HbAlc diizeyi diisiik ve yiiksek grup arasinda, nem agisindan anlamh fark

saptanmamuistir (92).

Yiiz derisinin elastisitesi DM’lu hastalarda azalmakta, anormal deskumasyon
ortaya ¢ikmaktadir. Kuruluk ve skleroderma benzeri degisiklikler DM’lu hastalarda
goriilebilmektedir. Irritasyon ve kserotik durumlar, DM hastalarmin derilerinde daha
siddetli hale gelmektedir. Kronolojik yaslanma ve fotoyaslanma DM’ta goriilen
biyokimyasal degisiklikler ile hizlanmaktadir (93). Calismamizda bu verilerle orantili
olarak DM hastalarinin yiiz derisi ¢ok kuru bulunmugtur. Ancak diyabetes mellitusta
noropati nedeni ile kontrol grubuna gore daha diisiik nem degerleri beklenirken,

caligmamizda tiim gruplarda nem degerleri diisiik cikmustir.

Bizim calismamizda pH sonuclarina bakildiginda; demodikozis grubunda sag
yanak ve sol yanaktan Ol¢iilen pH, DM ve kontrol grubuna gore daha yiiksek saptandi.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu. Demodikozisli hastalarda yanaklarin daha
alkali oldugu sonucuna varildi. Demodex spp.=5 olan DM hastalarinda, Demodex
spp.<5 olan DM’lulara gore tiim yiiz bolgesinde hafif pH yiiksekligi olsa da iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark c¢ikmadi. Bu iki grupta da yiiz pH’s1 tiim
alanlarda normal olarak degerlendirildi. Demodikozis hastalarinda bulmus oldugumuz
pH yiiksekligi, etiyolojisinde Demodex spp.’nin de rol oynadigi papiilopiistiiler rozaseli
hastalarda bulunan artmis pH ile ortiismektedir (10). Deri pH degerinin yiikselmesi,
Demodex spp.’nin iiremesi i¢cin uygun bir ortam yaratmis olabilecegi gibi, demodikozis

deri pH degerinin artmasina da neden olabilir.

Demodex spp. kendi enzimatik aktivitesi sayesinde epitelyal ve glandiiler hiicre
yikimindan sagladigi hiicresel proteinler ve sebum ile beslenir (85). Literatiire
baktigimizda sebum konfigiirasyonu ile Demodex spp. arasindaki iligki daha ©Once
calistilmamigtir. Calismamizda yapilan dansitometrik analiz sonucunda en belirgin olan
lipid bantlari; sfingozin+kolesterol, yag asidi, triagilgliserol, kolesterol esteri ve skualen

bantlaridir. Fosfolipidler (fosfatidil kolin, fosfatidil etanolamin, galaktoserebrozid 1 ve
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2) ve kolesterol 3 siilfat cok az sayidaki hastada saptandigindan degerlendirmeye
almmadi. Calismamizin demodikozis grubunda kolesterol esteri, diger gruplara kiyasla
istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi. Demodex spp.=5 olan DM grubunda,
Demodex spp.<5 olan DM grubuna gore, kolesterol esteri agisindan farklilhik yoktu.
Ancak sayisal agcidan daha fazla hasta iceren demodikozis grubunda sonucun anlaml
cikmasi, Demodex spp.’nin besin olarak kolesterol esterini daha fazla kullandigin1 veya
cogalmasi i¢in kolesterol esterinin uygun bir besiyeri olusturdugunu diislindiirmektedir.
Kolesterol esteri, sebase beze 0zgii bir lipid olmayip viicudun diger alanlarinda da
bulunabilmektedir. Alin bolgesindeki sebumun ¢ok biiyiik cogunlugu ise sebase bezin
etkisi altindadir. Sebum konfigiirasyonu i¢in oOrnekler hastalarin alin bolgelerinden
alimmistir. Buna ragmen epidermal kokenli lipidler arasinda miktar1 daha fazla olan
kolesterol esterinin demodikoziste istatistiksel olarak anlamli yiiksek ¢ikmasi, sonucu

daha degerli kilmaktadir.

Dansitometrik analiz sonucunda saptanan en belirgin 5 lipid bandindan olan SF
+K degerleri, DM grubunda, diger iki gruba kiyasla bir miktar yiiksek olmasina ragmen

sonug istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Diyabetes mellitus hastalarinin Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan
gruplart arasinda dansitometrik analiz sonucunda istatistiksel fark saptanmadi.
Diyabetes mellitus grubunun (n:48) iki kola boliiniip karsilastirma yapildiginda, hasta
sayllarinda azalma olmasi1 (Demodex spp.<5; n:34 ve Demodex spp.=5; n:14) fark
cikmamasinda bir neden olarak kabul edilebilir. Sebum konfigiirasyonunun daha
belirgin kiyaslanabilmesi i¢in daha fazla sayida DM hastasi ile yapilacak caligmalara

ihtiyag¢ vardir.

Yash kisilerde Demodex spp. infestasyonunun giderek artmasina karsilik yas
ilerledikce kadinlarda ve erkeklerde sebum iiretiminin azaldig1 da iyi bilinmektedir (90).
Diyabet grubumuzun yas ortalamasi demodikozis ve kontrol gruplarina gore daha fazla
bulundu. Bu sonug istatistiksel olarak anlamli ¢ikt1 ve caligmanin eksik yanlarindan biri
olarak kabul edildi. Ancak DM grubunda yasin ileri olmasina ragmen sebum degerleri

acisindan kontrol gruplariyla arasinda farklilik gozlenmedi.
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Diyabetes mellitus grubunda beklenildigi gibi AKS diizeyi ve HbAlc seviyeleri
diger kontrol gruplaria kiyasla istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu. Kan sekeri
yiiksekligi gibi metabolik sendrom kriterleri arasinda olan bel cevresi Ol¢iimii, DM
grubunda daha fazla olup sonug istatistiksel olarak anlamliydi. Diyabetes mellitus
grubumuzun %95.8’ini tip 2 DM olusturuyordu. Tip 2 DM’de obezitenin eslik ettigi ve
viicut kitle indeksinin artti§1 bilinmektedir. Bu nedenle viicut yag yiizdesinin de DM
grubunda artmasi beklenebilir. Viicut yag yiizdesi, DM grubunda kontrol gruplarina

gore hafif yiiksekti ancak bu sonug istatistiksel olarak anlamli degildi.

Kan lipid diizeyleri acisindan bakildiginda, DM grubunda HDL-K daha diisiik,
LDL-K ise saglikli kontrol grubunda daha diisiik saptandi. Sonuglar istatistiksel olarak
anlamliydi. Trigliserid ve VLDL-K diizeyi DM grubunda, diger gruplara gore bir miktar
daha yiiksek ¢ikt1 ancak istatistiksel farklilik yoktu. Total kolesterol ve LDL-K, DM ve
demodikozis grubunda birbirlerine yakin diizeylerde saptandi. Demodex spp.=5 olan
DM grubunda, Demodex spp.<5 olan DM grubuna gore TG, TK, LDL-K ve VLDL-K

daha yiiksek bulundu fakat sonuglar istatistiksel olarak anlaml1 degildi.

Yapilan bir ¢caligmada, tip 4 hiperlipoproteinemili (serum triagilgliserol >400 mg/
dl) erigskin erkek hastalarda normolipoproteinemililere gore, sebum mum esteri +
kolesterol esteri iceriginin arttif1 belirlenmistir. Sebum mum esteri, yag bezi
aktivitesinin bir gostergesi oldugundan dolayisiyla yag bezi aktivitesinin tip 4
hiperlipoproteinemili ~ hastalarda  arttig1 sonucuna  vartlmistir.  Tip 4
hiperlipoproteinemililerde sebumetre ile yapilan sebum Ol¢iimlert,
normolipoproteinemililere gore yiiksek bulunmugsa da bu fark anlaml ¢ikmamustir.
Sonug olarak plazma triacilgliserol konsantrasyonunun sebum mum esteri + kolesterol

esteri icerigini etkileyebilecegi diisiiniilmiistiir (94).

Mevcut calismamizda, TK ve LDL-K diizeylerinin DM ve demodikozis
grubunda birbirlerine yakin seyretmesi ve saglikli kontrol grubuna gore yiiksek olmasi,
ayrica Demodex spp. yogunlugunun artti1 DM grubunda TG, TK, LDL-K ve VLDL-K
diizeylerinin Demodex spp <5 olan DM grubuna gore fazla olmasi, Demodex spp.’nin

cogalmasi ilizerine serum lipid diizeylerinin katki saglayabilecegini diisiindiirmektedir.
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Diyabetes mellitus grubunda kalp hastalig1 ve retinopati diger gruplara gore daha
yiiksek oranda goriildii. Bu birlikteligin olmasi DM’un komplikasyonlar1 agisindan
beklenen bir sonugtu. Kontrol grubunda ise 3 hastada bag doku hastalig1 eslik ederken
diger gruplarda goriilmedi. Bu sonug istatistiksel olarak anlamli olsa da hasta sayisinin

az olmasi nedeniyle rastlantisal bir durum olarak yorumlandi.

Calismamizda insan sebumunun normal sartlarda gozlenen lipid karisimlar ile
gruplarimizin  sebum lipid karigimlari net bir sekilde kiyaslanamadi. Bunun
sebeplerinden biri, sfingozin ve kolesterol bantlarinin birbirinden ayrilamamig
olmasidir. Insan sebumu lipid karigtmi arasinda sfingozin maddesi tek bagma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada ise sfingozin belli bir miktarda bulundugundan, bunun
yiizdesi de lipid oranlarina eklenmistir. Normalde kolesterol, insan sebumunun kiiciik
bir ylizdesini olusturdugundan, calismamizda sfingozinden ayrilamadigi i¢in kolesterol
yiizdesi daha biiylik degerlerde ¢cikmustir. Bir diger sebep ise insan sebumunda mum
esterinin %26 gibi azimsanmayacak bir oranda olmasidir. Bizim calismamizda ise
teknik yetersizliklerden dolayr mum esteri temin edilememistir. Bu nedenle,
gruplarimizin lipid yiizdelerinin dagilimi, mum esteri olmadigi i¢cin insan sebum lipid
profili ile ortiisememektedir. Tiim bu nedenlerden &tiirii, insan sebumu lipid karigimlari
ile calisma gruplarimizin lipid karigimlart dogru bir sekilde kiyaslanarak

degerlendirilememistir.

Demodikozis ve Demodex spp.=5 olan DM gruplarinda Demodex spp.’nin
yanaklara daha fazla yerlestigi goriildii. Bu yerlesim bolgesini goz Oniinde
bulundurarak, demodikozis 6n tanili hastalarda Demodex spp. yogunlugu arastirirken,
sadece yanaklarda Ol¢clim yapmak, hem zaman kaybini azaltabilir hem de daha

ekonomik olabilir.

Sebum konfigiirasyonu yapilan, literatiirde rastladigimiz caligmalarda alin
bolgesi standart Olglim yeri olarak kullanmildigindan, calismamizda sebum
konfigiirasyonu i¢in tek bolgeden, alindan Ornekler alindi. Alindan alinan sebum
orneklerine bakilarak gruplarimizin sebum lipid profili belirlendi. Ancak Demodex
spp.’nin yanaklara egiliminin fazla olmasindan dolay1, sebum Orneklerinin alimi icin

yanak bolgesinin daha uygun bir alan olabilecegini diisiinmekteyiz.
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Literatiirde DM’ta Demodex spp. yogunlugunu bildiren yayin sayist ¢cok azdir.
Demodex spp. ve sebum konfigiirasyonu iligkisini arastiran c¢alismaya ise
rastlanmamistir. Calismamizda DM hastalarinin %29’unda  Demodex spp. akari
saptamis olmakla birlikte, DM olmayan randomize bir kontrol grubumuz olmadig i¢in
kargilagtirma yapilamamigtir. Bu konuda genis hasta serileri ile yapilacak caligmalara
ihtiyac vardir. Diger yandan, Demodex spp.=5 olan grubumuz, Demodex spp.<5 altinda
olan saglikli kontrol grubumuzla sebum konfigiirasyonu agisindan net bir sekilde
kiyaslandigindan, calismamiz Demodex spp. akarlarinin sebumda besin olarak
kolesterol esteri kullandigin1 veya kolesterol esterinin Demodex spp.’nin ¢ogalmasi i¢in

uygun bir besi ortami1 olusturdugunu diisiindiirmektedir.
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6. SONUCLAR

. Diyabetes mellitus hastalarinin %29’unda Demodex spp. saptandi.

. Demodikozis grubu ve DM’un Demodex spp.=5 olan grubunda Demodex spp.‘nin

yanaklara yerlesme egiliminin daha fazla oldugu bulundu.

. Sebum degerleri acisindan DM, demodikozis ve kontrol gruplarinda, sag yanak, sol
yanak, alin ve ¢ene kuru, burun ise normal bulundu. Gruplar arasinda istatistiksel

farklilik saptanmadi.

. Korneometre ile bakilan nem oOl¢iimlerinde tiim gruplarda kuruluk tespit edildi.

Gruplar arasinda istatistiksel farklilik yoktu.

. Demodikozisli hastalarda yanaklarin daha alkali oldugu sonucuna varildi. Farklilik

istatistiksel olarak anlamli bulundu.

. Calismamizin demodikozis grubunda sebum konfigiirasyonu sonucunda kolesterol
esteri, diger gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi. Demodex
spp.=5 olan DM grubunda, Demodex spp.<5 olan DM grubuna gore, kolesterol esteri
acisindan farklilik yoktu.

72



7. Sebum konfigiirasyonu ile ortaya ¢ikan SF+K degerleri, DM grubunda, diger iki
gruba kiyasla bir miktar yiiksek olmasina ragmen sonug istatistiksel olarak anlaml

degildi.

8. Diyabetes mellitus hastalarinin Demodex spp.<5 ve Demodex spp.=5 olan gruplari

arasinda dansitometrik analiz sonucunda istatistiksel fark saptanmadi.

9. Diyabetes mellitus grubunda HDL-K, diger gruplara gore daha diisiik olup, sonug

istatistiksel olarak anlamliydi.

10. Sagliklt kontrol grubunda LDL-K daha diisiik bulundu. Sonug istatistiksel olarak

anlamliydi.
11. Demodex spp.=5 olan DM grubunda, Demodex spp.<S olan DM grubuna gore TG,

TK, LDL-K ve VLDL-K daha yiiksek bulundu fakat sonuclar istatistiksel olarak

anlaml1 degildi.
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7.0ZET

Amacg: Demodex spp. yasla birlikte siklig1 artan, insanlarda pilosebase iinitede
yasayan ektoparazitlerdir. Konagin sebumu ile beslenirler. Demodex spp. akarlari,
konagin bagisiklik durumuna gore kommensalistik, mutualistik veya parazitik etki
gosterebilir. Demodex spp. akarlarinin sebep oldugu deri hastaliklarina demodikozis
veya demodisidozis ad1 verilir. Diyabetes mellitus toplumda giderek siklig1 artan, cesitli
tipleri bulunan bir metabolizma bozuklugudur. Diyabetes mellitusta enfeksiyonlar basta
olmak iizere deri belirtileri sik goriilmektedir. Bagisiklik sistem bozukluklarina da
rastlanmaktadir. Deri, insan viicudunda Onemli rolleri bulunan genis bir organdir.
Sebum salgisi, nem diizeyi ve asit manto yapisi ile koruyucu bariyer olusturmaktadir.
Bu ¢alismada DM hastalarinda Demodex spp. yogunlugunu ve buna etkisi olabilecek

deri sebum, nem, pH diizeyleri ve sebum konfigiirasyonunu aragtirmay1 amagladik.

Gere¢ ve yontem: Calismaya DM tanili 48 hasta, birinci kontrol grubuna DM
tanist olmayan Demodex spp./cm? =5 olan demodikozis tanis1 almis 45 olgu ile ikinci
kontrol grubuna DM ve demodikozis tanilar1 olmayan saglikli 40 birey alindi. Diyabetes
mellitus grubu Demodex spp./cm? yogunluguna gore Demodex spp.=5 ve Demodex
spp.<5 olmak iizere 2 gruba ayrildi. Tiim gruplarin yas, cinsiyet, ek hastalik varligi,
sigara i¢imi, alkol kullanimi, diyabetin siiresi ve tipi sorgulandi. Bel cevresi, viicut yag
yiizdesi, AKS, TG, TK, HDL-K, LDL-K, VLDL-K, HbAlc ve C-peptid diizeyleri
kaydedildi. Tiim hasta ve kontrol gruplarinda deri sebum, nem ve pH diizeyleri 6l¢iildii.

Demodex spp. yogunluklart SDYB ile belirlendi. Alin bolgelerinin sebum 6rnekleri
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aliip, bu 6rneklere HPTLC metodu ve ardindan ¢ikan plakalara dansitometrik analiz

uygulandi.

Bulgular: Diyabetes mellitus hastalarinin %29’unda Demodex spp. saptandi.
Demodex spp.’nin yanak bolgesine daha fazla yerlestigi goriildii. Tiim gruplarda derinin
sebum ve nem degerleri diigiik bulundu ve gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik
yoktu (p>0.05). Demodikozis grubunda pH degerleri yanaklarda daha yiiksek saptandi,
sonug istatistiksel olarak anlamliydr (p<0.05). Sebum konfigiirasyonu sonucunda,
kolesterol esteri demodikozis grubunda istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu

(p<0.05).

Sonu¢: Calismamizda Demodex spp.’nin yanaklara daha fazla yerlestigini ve
daha alkali bir ortamda yasadigini saptadik. Diyabetes mellitusta Demodex spp.’nin
yogunlugunu, literatiirde karsilastirdigimiz ¢ogu ¢alismaya oranla artmis olarak bulduk.
Ancak bu konuda daha genis hasta serileri ile yapilacak ¢aligmalara ihtiya¢ oldugunu
diisiinmekteyiz. Sebum konfigiirasyonunda demodikozis grubunda kolesterol esterinin
miktart arttigindan, Demodex spp.’nin sebumda besin olarak kolesterol esterini daha
fazla tiikettigini veya kolesterol esterinin Demodex spp.’nin sayisinin artmasinda uygun

bir vasat tegkil ettigini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Demodex spp., Diyabetes mellitus, Deri sebumu, Sebum

konfigiirasyonu
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8. SUMMARY

Aim: Demodex spp. are ectoparasites living in pilosebaceous unites in humans
that increase with age. They feed with host sebum. Demodex spp. effect commensal,
mutual or parasitic according to the host immune status. Skin diseases that Demodex
spp. cause are known as demodicosis or demodicidosis. Diabetes mellitus (DM) is a
metabolic disorder which has various types and increasing incidence in the community.
Skin symptoms, especially infections are frequent in diabetes mellitus. Immunity
disorders are also occur in diabetes mellitus. Skin is a large organ that has important
functions in human body. Its protective barier consists of sebum secretion, moisture and
acid manto. In this study, we aimed to determine the density of Demodex spp. in
patients with diabetes mellitus and the effects of skin sebum, moisture, pH levels and

sebum configuration on this density.

Material and Method: A total of 48 patients with DM as study group were
included in the study. As first control group, 45 patients who have not DM but have
demodicosis with Demodex spp./cm? =5 and as second control group, 40 individuals
who have not DM and demodicosis were included in the study. The group of DM was
seperated into two groups as Demodex spp.=5 and Demodex spp.<5 according to the
density of Demodex spp./cm?. All the groups were questioned about age, sex, additional
disease, smoking, alcohol usage and the type and duration of DM. Waist circumference,
body fat percentage, fasting glucose, triglyceride, total cholesterol, HDL cholesterol,
LDL cholesterol, VLDL cholesterol, HbAlc and C-peptide levels were recorded. The

skin sebum, moisture and pH levels were measured in all the patient and control groups.
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Demodex spp. density was determined with standardized skin surface biopsy method.
The sebum samples were taken from the forehead and HPTLC method was performed

to these samples and then dansitometric analyses were applied to the HPTLC plates.

Results: Demodex spp. were detected in 29% of DM patients. Demodex spp.
were found especially on the cheeks. The skin sebum and moisture levels were low in
all groups and there was no statistically significant difference between the groups
(p>0.05). The skin pH levels were determined higher in demodicidosis group and this
result was statistically significant (p<0.05). Cholesterol ester was significantly higher in

demodicosis group as a result of sebum configuration (p<0.05).

Conclusion: We found that Demodex spp. located on cheeks anymore and lived
in more alkali environment. The density of Demodex spp. in DM was higher in
comparison with many studies in the literature. But we think that further studies with
larger groups are needed on this issue. Because of the increased cholesterol ester levels
in demodicosis group on sebum configuration, we consider that Demodex spp. consume
cholesterol ester as a nourishment in sebum or, in another word, cholesterol ester may

be a suitable growth medium for the proliferation of Demodex spp.

Key words: Demodex spp., Diabetes mellitus, Skin sebum, Sebum

configuration.
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