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1. GİRİŞ 

Akne vulgaris, pilosebase ünite kaynaklı bir hastalık olup hafif komedonal 

akneden fulminan sistemik hastalığa kadar farklı klinik tablolarla karĢımıza 

çıkabilmektedir (1). Dünyada üzerindeki en yaygın sekizinci hastalık olduğu tahmin 

edilmekte ve en sık adölesan çağda gözlenmektedir (2, 3). Akne etiyopatogenezinde 

pek çok faktör bulunmaktadır. Bunlar arasında immün, genetik, hormonal ve çevresel 

(beslenme) nedenler bulunmaktadır (4). 

Zonulin, 47 kDa ağırlığında, bakteriyel toksinler ve gluten gibi 

enterotoksinlere sekonder olarak eneterositlerden salınan, sıkı bağlantıları geri 

dönüĢümlü olarak açan bir sinyal proteinidir (5). Yapılan çalıĢmalar haptoglobulin 

2’nin (HP2’nin) inaktif formu olan pre-haptoglobulin 2’nin (Pre-HP2’nin) tek zincirli 

intakt formunun zonulin olduğunu ortaya koymuĢtur. Pre-HP2’nin bu tek zincirli 

intakt formu proteinazla aktifleĢen reseptör 2 yoluyla epidermal büyüme faktörü 

transaktivasyonu yapmaktadır. Böylelikle intestinal permeabilite düzenmektedir. Pre-

HP2’nin çift zincirli bölünmüĢ formu ise hemoglobini temizlemeketedir (6). 

Bağırsak geçirgenliğinin artmasıyla karakterize olan tip 1 diyabetes mellitus, çölyak 

hastalığı, inflamatuar bağırsak hastalıkları, ankilozan spondilit, romatoid artrit, 

sistemik lupus eritematozus gibi hastalıklarda kan zonulin düzeyleri artmaktadır (7). 

Akne vulgaris’in patogenezinde disbiyozisin sebep olduğu artmıĢ bağırsak 

geçirgenliğinin rol oynayabileceği, birer dermatolog olan John H. Stokes ve Donald 

M. Pillsbury tarafından daha önce söylenmiĢ olsa da daha sonrasında bu düĢünceden 

uzaklaĢılmıĢ ancak son yıllarda yeniden gündeme gelmiĢ ve bu yönde yeniden 

araĢtırmalar yapılmaya baĢlanılmıĢtır (8). Bununla beraber diyetin akneyle iliĢkisi de 

son dönemde yapılan çalıĢmalarla gösterilmiĢ (9, 10) ve bazı gıdaların neden 

olabileceği artmıĢ bağırsak geçirgenliğinin pek çok inflamatuar deri hastalığının 

patogenezinde yer alabileceği iddia edilmiĢtir (11). 

ÇalıĢmamızın temel amacı akneli hastalarda ve sağlıklı kontrollerde kan 

zonulin düzeylerini inceleyerek akne vulgaris patogenezinde artmıĢ bağırsak 

geçirgenliğinin rolünü belirlemektir. Ek olarak akne ve diyet iliĢkisini artmıĢ 

bağırsak geçirgenliği ekseninde değerlendirerek diyette tüketilen gıdaların bağırsak 
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geçirgenliği üzerinden akne patogenezine etkisi ortaya konmak istenmiĢtir. Bunun 

dıĢında akne Ģiddetinin ve tipinin bağırsak geçirgenliğiyle iliĢkisi de araĢtırılmıĢtır. 

ÇalıĢmamızın akne vulgaris ve bağırsak geçirgenliği arasındaki iliĢkiyi kan zonulin 

düzeyleri üzerinden inceleyen ilk çalıĢma olması sebebiyle literatüre önemli bir katkı 

yapacağı kanaatindeyiz. 
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2. GENEL BİLGİLER 

1.1. Akne Vulgaris’in Tanımı 

Akne vulgaris, pilosebase üniteyi etkileyen multifaktöriyel bir hastalıktır ve 

klinik prezentasyon, hafif komedonal akneden fulminan sistemik hastalığa kadar 

değiĢkenlik göstermektedir. Tüm yaĢ gruplarını etkilemekle birlikte en yüksek 

insidans adölesan çağdadır. Aknenin psikososyal etkileri arasında kiĢide artmıĢ içe 

kapanıklık, sosyal izolasyon, anksiyete bozuklukları, depresyon ve hatta intihar 

düĢüncesi sayılabilir (1). 

1.2. Aknenin Tarihçesi 

“Akne” terimini ilk olarak M.S. altıncı yüzyılda yaĢamıĢ olan bir hekim olan 

Aetius Amidenus kullanmıĢtır. Ġlerleyen zamanda Latinceye geçmiĢ olup 12. 

yüzyıldan sonra metinlerde “acne” Ģeklinde rastlanılmaktadır (12).   

1.3. Aknenin Epidemiyolojisi 

Aknenin dünya nüfusunun %9,4’ünü etkilediği ve dünya çapında en yaygın 

sekizinci hastalık olduğu tahmin edilmektedir (2). En sık adölesan çağdaki bireyleri 

etkilese de preadölesan (7-11 yaĢ) ve postadölesan (25 yaĢ sonrası) dönemde de 

görülebilmektedir (3). Deri rengi ile akne prevalansı artmaktadır. Afroamerikan ve 

Hispanik kadınlarda Avrupalı, Hintli, Kafkasyalı ve Asyalı kadınlara göre daha 

yaygın görülmektedir (12). Ailede akne öyküsü önemlidir ve bu oran % 62-78’e 

kadar varmaktadır. Aile öyküsü olanlarda daha erken baĢlangıç, trunkal yerleĢim, 

daha Ģiddetli seyir ve sikatris eğilimi olduğu bildirilmektedir (3). 

1.4. Aknenin Etyopatogenezi 

Aknenin etyopatogenezinde baĢlıca 4 faktör bulunmaktadır (4): 

1. Sebum üretiminde artıĢ 

2. Foliküler hiperkeratinizasyon 

3. Cutibacterium Acnes (C. acnes) kolonizasyonunda artıĢ 

4. Ġnflamasyon 
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1.4.1. Sebum Üretiminde Artış 

Pilosebase ünite sebase bezlerden ve kıl foliküllerinden oluĢur. Sebase bezler 

ve kıl folikülleri fiziksel olarak birbirine bağlıdır ve boyut olarak değiĢkenlik 

gösterirler. Avuç içi ve ayak tabanı hariç derinin tamamında bulunmaktadırlar. Deri 

yüzeyine açılan “serbest” sebase bezler (kıl folikülüne yapıĢık olmayanlar), göz 

kapağının meibomian bezlerinde, meme areolasında, dudağın tüysüz vermilyon 

sınırlarında ve ağız içinde bulunurlar. Küçük kıllar üreten ancak büyük sebase 

bezlerle iliĢkili folikülleri içeren pilosebase birimlere "sebase foliküller" denir. 

Sebase foliküller etkilendiğinde akne meydana gelir (13). 

Sebase bezlerin fonksiyonları arasında sebum üretimi, deri steroidogenezinin 

düzenlenmesi, lokal androjen sentezinin düzenlenmesi, nöropeptitlerle etkileĢim, 

antimikrobiyal aktiviteye sahip spesifik lipitlerin sentezi ve pro- ve anti-inflamatuar 

etkiler sayılabilir (14). Sayılan bu fonksiyonların akne geliĢiminde etkili olduğu 

düĢünülmektedir(15). 

Sebum üretimi akne oluĢumu için vazgeçilmez bir koĢuldur, ancak sebum 

hipersekresyonu tek baĢına hastalığı tetiklemek için yeterli değildir. Yapılan 

çalıĢmalar, klinik olarak aknenin görülebilmesi için sebumun içeriğinde bazı 

değiĢimlerin meydana gelmesi gerektiğini düĢündürmektedir (16). 

Akneli hastaların sebumunda linoleik asit azalmıĢtır (16). Bu durum 

foliküllerdeki sfingolipidlerin bileĢimini etkilemektedir. Sfingolipidlerde linoleik 

asidin tükenmesinin, komedon oluĢumunda önemli bir rol oynayan foliküler 

hiperkeratozun mekanizmasında yer aldığı varsayılmaktadır (17). Son araĢtırmalar, 

doymuĢ ve doymamıĢ yağ asitleri arasındaki oranın akneli hastalarda önemli ölçüde 

farklı olduğunu ortaya koymaktadır. Özellikle deri yüzeyindeki trigliseritlerin ve 

balmumsu esterlerin C16: 0/C16: 1 oranı (palmitik asit / palmitoleik asit oranı) akneli 

hastalarda daha yüksektir (18). Skualen ve balmumsu esterler sebumda yüksek 

konsantrasyonlarda bulunmakta ve epidermal yüzey lipitleri arasında ise 

bulunmamaktadır. Bu nedenle skualen peroksidasyon ürünleri ve balmumsu esterler 

araĢtırmacılar tarafından özel ilgi görmektedir (16). Skualen peroksidasyon 

ürünlerinin in vivo ve deri hücre kültürlerinde zararlı etkileri gösterilmiĢtir. 
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Özellikle, keratinositlere sitotoksik etkiler, histolojik değiĢiklikler ve 

immünosupresif etkiler gözlenmiĢtir (19).  

Androjenlerin akne patofizyolojisindeki önemi klinik gözlemlerle ve deneysel 

kanıtlarla doğrulamaktadır. DolaĢımdaki androjenlerin çoğu, gonadlar ve adrenal bez 

tarafından üretilir. Androjenler ayrıca adrenal prekürsör hormon olan 

dehidroepiandrosteron sülfattan (DHEAS) sebase bezde lokal olarak üretilmektedir 

(20). Androjenlerin sebum üretimini uyarmasındaki temel rolü destekleyen kanıtlar 

arasında prepubertal dönemde erken akne geliĢimiyle yüksek serum DHEAS 

seviyeleri arasında iliĢkili olması, fonksiyonel androjen reseptörleri olmayan 

androjene duyarsız kiĢilerin sebum üretmemesi ve akne geliĢtirmemesi, aĢırı 

androjen (örn. over veya adrenal) üreten hiperplazi veya karsinomların sıklıkla akne 

geliĢimiyle iliĢkili olması, sistemik testosteron ve dehidroepiandrosteronun 

uygulanmasının sebase bezlerin boyutunu ve salgılanmasını artırması, Ģiddetli 

aknenin genellikle artmıĢ serum androjenleriyle iliĢkisi olması sayılabilir (21, 22). 

Bununla birlikte, akneli kadınların çoğunda serum androjenleri normal sınırlardadır. 

Bu nedenle akneli kiĢilerin sebase bezlerinde lokal androjen üretiminin artabileceği 

hipotezi öne sürülmektedir ayrıca sebositlerin androjenlere karĢı duyarlılığının arttığı 

varsayılmaktadır (23). 

1.4.2. Foliküler Hiperkeratinizasyon 

Hiperkeratinizasyon ve sonrasında geliĢen sebase foliküllerinin tıkanması 

akne geliĢimine yol açmaktadır. Duktal keratinositlerin hiperproliferasyonu veya 

duktal korneositlerin ayrılmasındaki azalma duktal hiperkornifikasyona neden 

olmaktadır. Etkilenen foliküllerde, epitelyumun deskuamasyon süreci değiĢmiĢtir. 

Hücreler daha fazla desmozom ve tonofilament barındırmaktadır. Sonuç olarak 

stratum corneum daha kalın ve yapıĢkan hale gelir. Ġnfundibular epiteldeki kornifiye 

hücreler kalındır ve çok sayıda lipit damlacık bulundurmaktadır. Ayrıca keratohyalin 

granüller büyük ve sayıca fazladır. Granüler hücre tabakası içerisinde birçok lameller 

granül, hücreler arası boĢluğa ekzositozla atılır. Bu da lameller granüllerin sayısında 

belirgin bir azalmaya yol açmaktadır (24). Sonuç olarak, etkilenen foliküllerde artmıĢ 

bir keratinosit proliferasyonu vardır, oldukça yoğun ve dolu olan lameller düzgün bir 

Ģekilde deskuame olamaz ve deri yüzeyine sebumla taĢınamaz. Retansiyon-
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proliferasyon hiperkeratozu önce görünmeyen bir mikrokomedona ve son olarak da 

komedona dönüĢür (25). 

P.acnes’e (Propionibacterium acnes) ait lipaz tarafından tarafından üretilen 

serbest yağ asitlerinin en önemli komedojenlerden olduğu ilk olarak 1968’de 

Kligman ve Katz tarafından belirtilmiĢtir (12, 24, 26). Ayrıca skualenin, skualen 

oksitin ve sebasöz linoleik asitteki azalmanın hiperkornifikasyonu tetikleyebileceği 

bildirilmiĢtir (17, 27). Linoleik asit esansiyel bir yağ asididir ve sebasöz linoleik asit 

düzeyinin komedonlarda düĢtüğü gözlenmiĢtir. Linoleik asit eksikliği olan 

hayvanların derisi skuamlı hale gelir ve skuamların pilosebase kanalda çokça 

birikmesi komedon oluĢumuna neden olmaktadır (27).  

1.4.3. Cutibacterium Acnes (C. acnes) Kolonizasyonunda Artış 

Propionibacterium acnes (Cutibacterium acnes, P. acnes, C. acnes) deride 

bulunan gram pozitif, anaerobik/mikroaerofilik, yağları parçalayan, çubuk Ģeklinde 

bir bakteridir. Sağlıklı yetiĢkinlerin cilt mikrobiyomunun yaklaĢık %90’ını meydana 

getirmektedir (28). P. acnes konsantrasyonu, sebase foliküllerin sayıca çokluğuna ve 

bireyin yaĢına bağlıdır. Bunun bir sonucu olarak yüz, saçlı deri ve sırt gibi yağlı 

bölgelerde konsantrasyonu daha fazladır (29). 

P. acnes’in, foliküldeki keratinosit farklılaĢmasını bozabileceği, inflamatuar 

yanıtı tetikleyerek komedonları ve inflamatuar akne lezyonlarını oluĢturabileceği öne 

sürülmüĢtür (30). P. acnes deri komponentlerini parçalayan enzimlerin (proteinaz, 

lipaz, hyaluronidaz) yanı sıra keratinositlerden ve inflamatuar hücrelerden 

proinflamatuar sitokinlerin (örn: IL-8, IL-12, IL-1α, IL-1β ve TNF-α) salınmasına 

neden olabilecek kemotaktik faktörleri de üretmektedir (31). P. acnes insanlarda 

kommensal bir organizma olmasına rağmen, sağlıklı ergenlerin veya yetiĢkinlerin 

tamamında akne geliĢmemektedir. Bu durum P. acnes suĢlarının patojenitesinde 

farklılıklar olduğunu düĢündürmektedir (28). Ayrıca P. acnes genomundaki spesifik 

genlerin bakteri virülansına ve dolayısıyla akne patofizyolojisine katkıda 

bulunduğunu gösteren çalıĢmalar da bulunmaktadır (32). 

Ġlk genomik analizler, C. acnes suĢlarını filotip IA, IB, II ve III olarak 

kategorize etmiĢtir. Bunun için recA veya tly gen dizileri (hemolizin genleri) 
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karĢılaĢtırılmıĢtır (33). 2010 yılında Lomholt ve Kilian tarafından yapılan; sağlıklı, 

çeĢitli derecelerde akneli veya baĢka bir infeksiyon hastalığı olan bireylerin deri 

izolatlarının incelendiği bir çalıĢmada orta ila Ģiddetli aknesi olanların IA alt tipiyle 

kuvvetli bir Ģekilde iliĢkili olduğu bulunurken diğer alt tiplerin (IB, II ve III) sağlıklı 

deriyle ve fırsatçı derin doku infeksiyonuyla iliĢkili olduğu bulunmuĢ (34). 

McDowell ve ark.’larının yaptığı bir baĢka çalıĢma da bu gözlemi doğrulamıĢtır. 

Filotip IA1’in ağırlıklı olarak akne ile iliĢkili olduğu, filotip IA2, IB ve II izolatlarına 

ise aknede daha az rastlanıldığı gösterilmiĢtir (35). Bu gözlemler, filotip IA’nın 

tercihen inflamatuar bir mikro-ortamda çoğaldığını, dolayısıyla akne hastalarının cilt 

mikrobiyotasında bir değiĢim olduğunu düĢündürmektedir (33).  

Sağlıklı ve hastalıklı bireylerdeki C. acnes suĢları arasında moleküler 

düzeyde soya özgü genetik özellikler bulunmaktadır. Bu spesifik lokusların, C. 

acnes’in sağlıklılarda kommensal, hastalıklı bireylerde patojen rol oynamasını 

sağlayan fenotipik ve fonksiyonel farklılıkları meydana getirdiği düĢünülmektedir. 

Buna bir örnek olarak sağlıklı deride bolca bulunan filotip II’nin sahip olduğu, 

bakteri için adaptif bir immün sistem olarak görülen kümelenmiĢ düzenli aralıklı kısa 

palindromik tekrarlar (CRISPR)/Cas lokusu verilebilir. Filotip II’nin ayırt edici 

genomik özelliği olarak kabul edilen bu lokus, invaziv yabancı DNA’ların 

eliminasyonunu sağlamakta ve böylelikle virulan genlerin kazanılmasından koruma 

sağlamaktadır. Bu nedenle, akne lezyonlarında sıklıkla görülen filotip I’de meydana 

gelen CRISPR/Cas lokusunun delesyonu bakterinin virulan bir türe dönüĢmesini 

sağlıyor olabilir. Ayrıca filotip II suĢlarında görülen lipaz geninin regülatuar 

bölgelerindeki delesyonların, bakterinin azalmıĢ lipaz aktivitesini ve azalmıĢ 

virülansını açıklayabileceği de düĢünülmektedir (33, 36) 

1.4.4. İnflamasyon 

Akne patogenezinde dördüncü ana faktör inflamasyondur. Aknede 

inflamasyonun esas olarak P. acnes’e karĢı bir immünolojik reaksiyon tarafından 

indüklenebileceği yaygın olarak kabul edilmektedir. Bakteriler tarafından salınan 

kemotaktik maddeler, nötrofiller, monositler ve lenfositler gibi bağıĢıklık sisteminin 

hücrelerini çeker (37). P. acnes ayrıca güçlü bir kemoatraktan olan C5a’nın 

oluĢumuyla kompleman sistemini aktive edebilir ve bu da immün hücrelerin olaya 
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katılımını arttırmaktadır (37, 38). Bunların da ötesinde P. acnes, çeĢitli 

proinflamatuar sitokinlerin (IL-1α, IL-8, TNF-α) peĢ peĢe salgılanmasıyla immün 

hücreleri aktive edebilecek çözünebilir faktörler üretir (37, 39). 

Doğrudan insan yüz derisinden alınan örneklerle in vivo olarak inflamatuar 

aknenin moleküler tanımlamasını yapan bir çalıĢmada, inflamasyon ve matriks 

yıkımına katılan iki önemli transkripsiyon faktörüyle iliĢkili hücre içi sinyal 

kaskadlarının aktive olduğu görülmüĢtür. Bu transkripsiyon faktörleri NF-κB ve AP-

1’dir. Ġnflamatuar akne lezyonlarında NF-κB tarafından regüle edilen sitokin 

genlerinde yükselme izlenmiĢtir. TNF-α, IL-1β ve IL-10’un mRNA düzeyleri 

lezyonlu bölgelerde lezyonsuz bölgelere göre anlamlı oranda yüksek bulunmuĢtur 

(40). AP-1 ise inflamasyona katılan bir diğer transkripsiyon faktörüdür, jun ve fos 

moleküllerinden oluĢur. AP-1 bileĢenleri, proinflamatuar uyaranlara yanıt olarak 

hızla indüklenebilir. Normal insan derisinde cJun sınırlı sayıda eksprese edilirken, 

cFos ise sürekli olarak nispeten yüksek seviyelerde eksprese edilir (41). 

EtkilenmemiĢ normal deride, cJun ekspresyonu minimaldir ve bazal keratinositlerin 

nükleuslarıyla sınırlıdır. Ġnflamatuar akne lezyonlarında cJun ekspresyonu, hem 

foliküler hem de perifoliküler epidermiste ve ayrıca dermal hücrelerde nükleusta 

belirgin Ģekilde yükselir. Bu da, bu bölgelerde AP-1 aktivasyonunun olduğuna iĢaret 

etmektedir. AP-1’in düzenlediği birçok gen arasında çeĢitli matriks metalloproteinaz 

(MMP) genleri vardır (MMP1, MMP3, MMP8, MMP9 ve MMP13). MMP1, tip 1 ve 

diğer fibriler kollajenlerin tripl-helikal sarmal alanı içinde bölgeye özgü bölünmeyi 

baĢlatır ve bu nedenle matür kollajenin parçalanmasında kritik bir önemi vardır. 

Ġnflamatuar aknede lezyonlu bölgelerde lezyonlu olmayan bölgelere göre MMP1, 

MMP3 ve MMP9 mRNA düzeyleri anlamlı olarak yüksek bulunmuĢtur (40).  

P. acnes’in monositlerden sitokin salınımını aktive ettiği mekanizma tam 

olarak bilinmemektedir, ancak doğal bağıĢıklık sisteminin patern tanıma reseptörleri 

(PTR) aracılığıyla yaptığı düĢünülmektedir (39, 42). PTR’ye bir örnek olarak son 

zamanlarda tanımlanan Toll benzeri reseptörler (Toll Like Reseptör: TLR) 

verilebilir. Toll reseptörleri ilk olarak Drosophila’da tanımlanmıĢtır ve memelilerdeki 

homologlarının mikrobiyal ligandlara karĢı immun yanıta aracılık ettiği bulunmuĢtur 

(42). TLR’lerin gram pozitif ve negatif organizmaları ayırt edebildiği öne sürülse de, 

gram-pozitif bakterilerin ligandlarının TLR2 veya TLR4 yoluyla monositleri aktive 
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edebildiği gösterilmiĢtir (43). Yapılan bir çalıĢmada P. acnes’in TLR2 ve CD14 

eksprese eden hücrelerde NF-κB aktivasyonu sayesinde pek çok proinflamatuar 

sitokinin salınmasını sağladığı görülürken aynı etkiyi TLR4, CD14 ve MD2 eksprese 

eden hücreler aracılığıyla yapamadığı saptanmıĢtır. Bu sonuçlar P. acnes’in 

inflamasyonu TLR2 aktivasyonu aracılığıyla yaptığını göstermektedir (42). 

IL-1 sitokin ailesinin akne patogenezinde baĢlatıcı ve anahtar bir rolü olduğu 

bilinmektedir (44). IL-1β’nın, sebositlerdeki proinflamatuar sitokinler olan IL-6 ve 

IL-8’in güçlü bir indükleyicisi olduğu gösterilmiĢtir, bu da akne gibi pilosebase 

ünitenin hastalıklarında potansiyel bir rolü olduğunu düĢündürmektedir (45). 

Nükleotid bağlayıcı oligomerizasyon alanı benzeri reseptörler (NLR), önemli bir 

sitozolik patern tanıma reseptör sınıfıdır. Mikrobiyal molekülleri ve tehlike 

sinyallerini algılar, enflamasyonu ve anti-mikrobiyal yanıtları tetikler (46). NLR’ler, 

IL-1β’nın maturasyonunun ve salgılanmasının düzenlenmesinde merkezi bir rolü 

olan inflamazom komplekslerinin bir bileĢenidir. Matür IL-1β enflamatuar kaspazlar 

tarafından proteolitik bölünmeye ihtiyaç duymaktadır (47). Bu nedenle aknede 

inflamasyonu araĢtıran bir çalıĢmada inflamasyona dahil olan iki kaspazın (kaspaz-1 

ve kaspaz-5) ekspresyonu incelenmiĢ. P. acnes ile uyarılan monositlerin, 

uyarılmamıĢ hücrelerle karĢılaĢtırıldığında hem kaspaz-1 hem de kaspaz-5’in mRNA 

ekspresyonunu sırasıyla yaklaĢık 5 ve 6 kat kadar indüklediği saptanmıĢ. P. acnes’in 

indüklediği IL-1β sekresyonuna hangi kaspazın katıldığını anlamak içinse hem 

kaspaz-1’in hem de kaspaz-5’in inhibitörleriyle çalıĢılmıĢ. Kaspaz-1 inhibitörüyle ön 

iĢlem yapılan monositler, P. acnes tarafından indüklendiğinde IL-1β salınımının 

inhibe olduğu görülürken aynı iĢlem kaspas-5 inhibitörüyle yapıldığında IL-1β 

salınımında değiĢiklik izlenmemiĢ. Ayrıca aynı çalıĢmada P. acnes ile ön iĢlem 

yapılan monositlerde yapılmayanlara göre NLRP1 ve NLRP3 gibi majör NLR’lerin 

gen ekspresyonu anlamlı oranda yüksek bulunmuĢ. P. acnes’in indüklediği IL-1β 

sekresyonuna hangi NLRP’nin katıldığını anlamak içinse spesifik gen ekspresyonunu 

durdurmak amaçlı siRNA’lar kullanılmıĢ. NLRP3’e spesifik siRNA, P. acnes’in 

indüklediği IL-1β sekresyonunu %90 oranında baskılarken NLRP1’e spesifik siRNA 

ise IL-1β sekresyonun anlamlı oranda etkilememiĢ (48). Konfokal lazer taramalı 

mikroskopiyle yapılan immünoflorasan iĢaretlemede spesifik monoklonal antikorlar 

kullanılmıĢ ve akne lezyonlarında normal deriye göre pilosebase folikülleri 



10 

 

çevreleyen dermiste NLRP3 ve aktive kaspaz-1 ekspresyonunun daha fazla olduğu 

saptanmıĢ. Ek olarak akne lezyonlarında normal deriye göre CD68+ makrofajların 

prevalansı daha fazlaymıĢ. CD68 makrofaj iĢaretleyici kullanılarak yapılan ikili 

immünflorasan iĢaretlemede ise kaspaz-1’in ve NLRP3’ün birlikte ve ayrı ayrı 

CD68+ makrofajlarda bulunduğu ortaya konmuĢ. NLRP3 ve kaspaz-1’in CD68+ 

makrofajlardan eksprese edildiği düĢünülmüĢ (48). Tüm bu sonuçlar P. acnes’in IL-

1β oluĢumunu özellikle NLRP3 ve kaspaz-1’i de içeren bir inflamazom yolağı 

aracılığıyla da tetiklediğini ortaya koymaktadır. 

Ġnsan derisi, konak savunmasında rol oynayan bir dizi protein eksprese eder. 

β-defensin ailesinin antimikrobiyal peptitleri, mikrobiyal enfeksiyonlara yanıt olarak 

üretilen küçük, katyonik proteinlerdir. Bugüne kadar, üç insan β-defensinin (hBD) 

deri savunmasında rol oynadığı gösterilmiĢtir. Bunlar hBD1, hBD2 ve hBD3’tür 

(49). Doğal immün cevapta hBD2’nin doğrudan rolü hakkındaki bilgilerimiz eksik 

olsa da, hBD2’nin ikili bir rolü olduğu ileri sürülmektedir. Doğrudan etkisi, esas 

olarak gram-negatif istilacı mikroorganizmaların oksidatif olmayan bir Ģekilde 

öldürülmesidir, ancak aynı zamanda, makrofajları ve dendritik hücreleri enfeksiyon 

yerine toplayan bir immün düzenleyici etkisi de bulunmaktadır (50). hBD2 

ekspresyonunun akne lezyonlarında up-regüle edildiği bulunmuĢtur ve bu durumun 

büyük olasılıkla belirgin perilezyonel infiltrata ikincil bir yanıt olduğu ve bundan 

inflamatuar sitokinlerin sorumlu olabileceği öne sürülmüĢtür (51). Yapılan bir 

çalıĢmada P. acnes’in farklı suĢlarına maruz kalan keratinositlerde hBD2’nin ve IL-

8’in mRNA ve protein ekspresyonu incelenmiĢ. Test edilen dört P. acnes suĢundan 2 

tanesinin keratinositlerin hBD2 mRNA ekspresgineyonunu up-regüle ettiği 

gözlenmiĢ. Diğer suĢların hücre farklılaĢmasına ve büyümesine herhangi bir etkisinin 

olmadığı saptanmıĢ. Bu sonuçlar akneli bireylerde keratinositlerin hBD2’nin önemli 

bir kaynağı olabileceğini göstermekle beraber foliküllerde bulunan P. acnes suĢlarına 

bağlı olarak farklı bireylerde akne lezyonlarının varlığını veya yokluğunu 

açıklayabilir (52). 

Erken akne lezyonlarında infiltrasyon yapan hücreler esas olarak CD4+ T 

hücrelerinden oluĢmaktadır (53). Bu bellek/efektör CD4+ T hücreleri, makrofajların 

yakınında saptanmıĢtır ve ayrıca akne hastalarında henüz tutulmamıĢ foliküllerde de 

görülmüĢtür, ancak aknesi olmayan bireylerde saptanmamıĢtır (54). Ek olarak, P. 
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acnes T-hücre proliferasyonunu indüklemektedir ve reaktif P. acnes’e özgü CD4+ T 

hücreleri erken akne lezyonlarından izole edilmiĢtir (55). Th17 olarak bilinen T 

hücre alt grubu bir sitokin olan IL-17’yi sekrete etmektedir. Bu sitokin ise otoimmün 

hastalıkların patogenezine katılmakla birlikte çeĢitli patojenlere karĢı hem bariyer 

bölgelerinde hem de sistemik düzeyde salınmaktadır(56). Yapılan bir çalıĢmada 

normal deri ile karĢılaĢtırıldığında insan akne lezyonlarında önemli ölçüde artmıĢ 

IFN-ɤ ve IL-17A mRNA seviyeleri saptanmıĢtır. Ayrıca sağlıklı donörlerden alınan 

mononükleer periferal kan hücreleri P. acnes’e maruz bırakılmıĢ ve inkübasyondan 

24 saat sonra IL-12, IL-1β, IL-6 ve IL-23 gibi Th1 ve Th17 kaynaklı sitokinlerin 

salındığı gözlenmiĢ. Ġnkübasyondan 6 gün sonra ise IFN-ɤ ve IL-17A’nın güçlü bir 

Ģekilde salındığı gösterilmiĢtir (57). Bu sonuçlar P. acnes’in Th17 ve Th1 üzerinden 

de inflamasyona katkıda bulunduğunu göstermektedir. 

1.5. Aknede Risk Faktörleri 

1.5.1. Genetik Faktörler 

Akne hastaları P. acnes’e karĢı normal kiĢilerde görülmeyen bir immün yanıt 

geliĢtirir (58). Bu durumun nedeninin akne hastalarında akneye genetik yatkınlık 

olması olabilir (59). Ġran, Çin, Fransa ve BirleĢik Krallık’ta adölesanlar ve genç 

yetiĢkinler üzerinde yürütülen pek çok araĢtırmada, ailesinde akne öyküsü bulunan 

vakaların daha genç yaĢta ortaya çıkma eğiliminde olduğu bildirmiĢtir(60-62). 

BirleĢik Krallık’ta yaĢayan 1557 çift monozigotik ve dizigotik ikiz üzerinde yapılan 

retrospektif bir çalıĢma, aile öyküsünün önemini göstermiĢtir. Aknesi olanların 

%41’inde benzer Ģekilde etkilenen çocukları olduğu; %47’sinde ikiz olmayan 

kardeĢin etkilendiği ve %25’inin ebeveynlerinden en az birinin etkilendiği bulunmuĢ 

ve bu oranlar aknesi olmayanlarla kıyaslandığında anlamlı oranda yüksek bulunmuĢ 

(63). 

X kromozomunda (Xq 11-12) yer alan androjen reseptör geninin 

transaktivasyon alanında 8-35 CAG trinükleotid tekrarı bulunmaktadır. Bu tekrar 

dizisinin uzunluğu androjen reseptör duyarlılığı ile ters orantılıdır. Yani bu tekrar 

dizisi ne kadar uzunsa prostat kanseri, polikistik over sendromu ve akne gibi andojen 

aracılı hastalıkların insidansı azalmaktadır (64). 
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TNF-α, TNFR2, TLR2, IL-1α, sitokrom P450 1A1 (retinoik asiti metabolize 

eden enzimleri kodlamaktadır), CYP17 – 34T/C (Pregnenolon ve progesteronu 

hidroksile eden 17-α hidroksilazı kodlayan baĢka bir P450 geni), CYP 21 (21-

hidroksilaz’ı kodlayan gen) genlerindeki polimorfizmler ve fibroblast büyüme 

faktörü reseptörü 2’deki (FGFR2) somatik mutasyonların akne geliĢiminde rolü 

olduğu öne sürülmektedir(65-68). FGFR mozaizmi, kraniyofasiyal anormallikler ve 

sindaktili ile karakterize, ağırlıklı olarak kalıtsal bir durum olan Apert sendromunda 

görülen nodülokistik akneden sorumludur (69). 

1.5.2. Çevresel Faktörler 

Akne prevelansı coğrafi bölgelere göre değiĢebilmekte hatta belirli bir 

bölgede zaman içinde bile değiĢkenlik gösterebilmektedir. Bu durum yaĢam tarzının 

akne üzerinde etkili olabileceğini düĢündürmektedir (4, 70). Yapılan bazı çalıĢmalar 

kırsalda akneye daha az rastlandığını ortaya koymuĢtur. Bu durumun Ģehirlerdeki 

hava ve su kirliliği, farklı beslenme alıĢkanlıkları, stres, iĢ hayatı gibi pek çok 

faktörle iliĢkili olabileceği düĢünülmüĢtür(9, 10). 

Akne hastaları inflamatuvar lezyonları gizlemek amaçlı kapatıcılı kozmetik 

ürünleri kullanmaya eğilimlidir. Makyaj ürünleri, nemlendiriciler veya güneĢ 

koruyucuların uygun olmayan formülasyonları akneyi alevlendirebilir (71). 

Kozmetik ürünlerdeki komedojenik bileĢiklerin tetiklediği akneyi tanımlamak için 

kullanılan “kozmetik aknesi” ilk defa Mills ve Kligman tarafından 1972 yılında 

kullanılmıĢtır (72). Ġlerleyen zamanda bazı kozmetik içeriklerin komedojenik olduğu 

saptanmıĢtır. Güncel çalıĢmalar ise bu maddelerin kendisinden ziyade 

formülasyonunun veya hatalı kullanım sonucu meydana getirilen kapatıcı etkinin 

akneyi tetiklediğine iĢaret etmektedir. Bu nedenle akneli hastalara su bazlı 

komedojenik etki göstermeyen kozmetik ürünler önerilmelidir (71). 

Akne hastaları deriyi temiz tutmanın akneyi azaltacağı düĢüncesiyle yüzlerini 

alkali sabunlarla temizleyebilirler veya yüzü tahriĢ edecek Ģekilde yıkayabilirler. 

Yüzü temizlemenin akneyi azaltabileceği veya alevlendirebileceğine dair yeterli veri 

olmamakla birlikte alkali sabunlarla yüzü yıkamak deri pH’ında küçük değiĢikliklere 

ve P. acnes’in kolonizasyonunda artıĢa neden olmaktadır. Akneli hastalara alkolsüz 

ve asidik yapıda sabunlar önerilmelidir. (4, 73). Ayrıca yüzü ovalamanın veya sert 
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cisimler kullanmanın inflamatuvar lezyonları artırdığı bilinmektedir (74). Lezyonları 

sıkmak veya mekanik travmaya maruz bırakmak da inflamasyonu artırabilir ve skar 

geliĢimine neden olabilir (75). 

Stresin akne lezyonlarını artırdığı pek çok hasta tarafından bildirilmektedir. 

Yapılan çalıĢmalar da bunu destekler niteliktedir (70, 76). Ayrıca uykunun yeterince 

alınamaması da stres hormonlarını artırmakta ve immün sistemin çalıĢma Ģeklini 

değiĢtirmektedir(77). Bu nedenle yetiĢkinlerdeki aknenin etiyolojisinde yetersiz uyku 

da suçlanmaktadır (78). 

Sigaranın akne lezyonları üzerinde nasıl bir etki yaptığı tam olarak 

bilinmemekle birlikte sigaranın inflamasyonu baskılaması nedeniyle aknenin 

inflamatuvar lezyonlarını azaltabileceği öne sürülmüĢtür. Ancak lipid 

peroksidasyonunu artırması, kollajen yapımını, yara iyileĢmesini ve vazoreaktiviteyi 

bozması nedeniyle de akneyi Ģiddetlendirebileceği söylenmektedir (79, 80). 

1.5.3. Akne ve Diyet 

Tarihsel olarak diyet ve akne arasındaki iliĢki oldukça tartıĢmalı olmuĢtur. 

1930’lardan 1960’lara kadar hastaların çoğu zaman çikolata, yağ ve tatlılar da dahil 

olmak üzere çeĢitli yiyeceklerden uzak durmaları önerilmiĢtir (9). Yapılan bazı 

eleĢtirel çalıĢmalar yiyeceklerle akne arasında iddia edildiği gibi bir iliĢki olmadığını 

öne sürmüĢtür ve daha önceden akne ile yiyecekler arasında kurulan iliĢkilerin 

neredeyse yarım yüzyıl boyunca bir mit olarak görülmesine yol açmıĢtır (81, 82). 

Sonuç olarak, onlarca yıl boyunca diyet kısıtlamaları akne tedavisinin standart bir 

parçası olarak görülmemiĢtir. Ancak son zamanlarda diyet ve akne arasındaki iliĢki 

yeniden sorgulanmaya baĢlanmıĢtır. Son yıllarda yapılan birçok çalıĢma, 

dermatologları ve beslenme uzmanlarını diyet ve akne arasındaki iddia edilen 

bağlantıyı yeniden incelemeye yönlendirmiĢtir (9). 

Süt ürünlerinin ve glisemik indeksi (GĠ) yüksek gıdaların artmıĢ tüketimiyle 

karakterize batı tipi beslenmenin akne patogenezinde rol oynayan hormonların 

düzeylerini etkilediği gösterilmiĢtir (83). Glisemik indeks, karbonhidrat içeriğinin ne 

kadar hızlı sindirildiğini, emildiğini ve metabolize edildiğini belirlemek için 

kullanılan 1-100 arası bir puanlama sistemidir (84). Çoğu klinik çalıĢmada yüksek 



14 

 

glisemik indeksli (GĠ >55) diyetlerin kötü glisemik kontrolle, yüksek postprandial 

insülin düzeyleri ve artmıĢ insülin benzeri büyüme faktörü 1 (insulin like growth 

factor 1 / IGF-1) düzeyleriyle iliĢkili olduğu bulunurken düĢük GĠ’li diyetlerin açlık 

IGF-1 düzeylerinde düĢüĢle iliĢkili olduğu görülmüĢtür (10, 85). Benzer Ģekilde süt 

ürünlerini sıklıkla tüketenlerde tüketmeyenlere göre daha yüksek serum insülin ve 

IGF-1 düzeyleri gözlenmiĢtir (86, 87). Ayrıca süt ürünlerinin protein komponenti 

olan whey ve kazein proteinlerinin alımı yüksek IGF-1 ve insülin düzeyleriyle 

iliĢkilidir (88). 

Yakın zamanda aknenin prevalansına dair batılılaĢmamıĢ iki izole 

popülasyonda (Papua Yeni Gine’nin Kitavan Adalıları ve Paraguay’ın Ache avcı-

toplayıcıları) yapılmıĢ gözlemsel bir çalıĢma özel bir ilgiyi hak etmektedir (10). 

Kitavan halkının beslenmesi patates benzeri kök sebzeleri, meyveler, balık ve 

hindistan cevizinden oluĢurken, Ache topluluğunun beslenmesi %69 oranında yerel 

olarak yetiĢtirilen yiyeceklerden (tatlı manyok, yer fıstığı, mısır ve pirinç), %17 

oranında yabani av hayvanlarından, %8 oranında batı tipi yiyeceklerden (esas olarak 

makarna, un, Ģeker ve ekmek içerir), %3 oranında çiftlik hayvanlarının etinden ve 

%3 oranında toplanmıĢ orman ürünlerinden oluĢmaktadır. 1200 Kitavan (15-25 yaĢ 

arası 300 kiĢi dahil) ve 115 Ache (15-25 yaĢ arası 15 kiĢi dahil) yerlisinin analizinde 

herhangi bir derecede tek bir akne vakası gözlenmemiĢtir. Yazarlar, batılılaĢmamıĢ 

toplumlarda akne görülmemesinin çevresel faktörlere, özellikle de batı diyetinden 

önemli ölçüde daha düĢük glisemik indekse sahip yerel diyetlerle iliĢkili 

olabileceğini öne sürmüĢlerdir (10, 89). 

Yüksek proteinli gıdalarda bulunan triptofan esansiyel bir amino asit olup 

sadece bağırsak epitel hücreleri tarafından değil bağırsak mikrobiyotası tarafından da 

metabolize edilmektedir. Triptofan bağırsak bakterileri tarafından indol türevlerine 

ve tirptamine dönüĢtürülmektedir. OluĢan son ürünlerin immün inflamasyonu 

azalttığı, sebum sentezini regüle ettiği ve bağırsak geçirgenliğini azalttığı ileri 

sürülmektedir. Bu sayede akne vulgaris ve akneyle iliĢkili hastalıklarda (metabolik 

sendrom, obezite vb.) faydalı olabileceği belirtilmiĢtir (90). 

Alkolün akneyi artırabileceği düĢünülmektedir. Alkol tüketiminden sonra ter 

yoluyla bir miktar alkol salgılanır ve bunun da P. acnes için besleyici olabileceği 
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düĢünülmüĢtür. Ayrıca yan ürün olan asetaldehitlerin de akneyi Ģiddetlendirebileceği 

hipotezi öne sürülmüĢtür. Ek olarak sık ve uzun süreli alkol kullanımının immün 

sistemini baskıladığı, bunun da bakterilerin büyümesine ve çoğalmasına neden olarak 

deride dengesiz bir mikrobiyotaya ve akneye yol açtığı düĢünülmektedir (91, 92). 

Yakın zamanda yapılmıĢ bir epidemiyolojik çalıĢma dıĢında çay ile akne 

arasında bir bağ bulunamamıĢtır. Bahsi geçen çalıĢma akne epidemiyolojisine dair 

son verileri sunmakla beraber incelenen popülasyonda çay içeren içeceklere eklenen 

Ģeker gibi diyetle ilgili faktörlerin akne geliĢiminden eĢ zamanlı sorumlu olabileceği 

düĢünülmüĢtür (93). 

Vongraviopap ve Asawanonda, %99’luk bitter çikolatanın, dört hafta 

boyunca normal miktarlarda tüketildiğinde, akneye yatkın derisi olan erkeklerde 

akneyi Ģiddetlendirdiğini bildirmiĢtir. Bu durumun doymuĢ yağ asitlerinin 

varlığından kaynaklı olduğunu düĢünülmüĢtür (94). Bir baĢka çalıĢmada da çikolata 

ve jelibon tüketiminin akneyi kötüleĢtirdiği gözlenmiĢtir. Ancak çikolatanın süt ve 

Ģeker içermesinden ve her iki gıdanın akneyle yakın iliĢkisi bilindiğinden bu verinin 

dikkatli bir Ģekilde değerlendirilmesi gerektiği düĢünülmüĢtür (93, 95). 

Akne hastaları arasında tuzlu gıda tüketiminin, aknesi olmayan kiĢilere 

kıyasla önemli ölçüde daha yüksek olduğunu gösteren bir çalıĢmada, tuzlu gıda 

tüketiminin akne geliĢiminde olası bir faktör olabileceğini düĢünülmüĢtür. Tuzun 

aknedeki rolünü belirlemek için daha ileri araĢtırmaların yapılması gerekmektedir 

(96). 

Kore’de yapılan bir çalıĢmada akneli bireylerin, sağlıklı kontrollere göre 

önemli ölçüde daha az balık ve daha fazla fast food tükettikleri bulunmuĢtur (97). 

Ġtalya’da yapılan benzer bir araĢtırmada ise balık tüketiminin orta-Ģiddetli akneye 

karĢı koruyucu etkileri olduğu saptanmıĢtır (70). Balık tüketimiyle akne Ģiddeti 

arasındaki ters iliĢkinin araĢidonik asitin inflamatuvar mediatörler olan prostoglandin 

E2’ye (PGE2) ve lökotrien B4’e (LTB4) dönüĢümünü inhibe eden n-3 

eikosapentaenoik asitin (EPA) balıkta yüksek miktarda bulunmasıyla iliĢkili 

olabileceği düĢünülmüĢtür (98). 

ÇeĢitli çalıĢmalar, düĢük düzeyde meyve veya sebze tüketiminin özellikle 

kadınlarda akneyi tetiklediğini, sebze, meyve ve doymamıĢ yağ asitleri açısından 
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zengin olan Akdeniz diyetinin ise akneyi olumlu yönde etkilediğini bildirmiĢtir (70, 

99). 

1.6. Aknede Klinik Bulgular 

Akne sıklıkla prepubertal dönemde adrenal androjenlerin sebase glandları ve 

muhtemelen foliküler epiteli uyarmasıyla baĢlar. Daha sonra puberte döneminde 

overyan ve testiküler androjenler rol oynar ve akne duyarlı kiĢilerde çoğalır, ancak 

temel süreç aynı kalır. Akne vulgaris, adrenarĢın baĢlangıcına bağlı olarak 6 veya 7 

yaĢındaki çocuklarda baĢlayabilir. Tipik olarak alında birkaç komedon ve burun 

çevresinde tıkaçlar ile kendini gösterir. Hasta olgunlaĢtıkça, akne sefalokaudal bir 

tarzda yayılır. Özellikle yetiĢkin kadınlarda çenede ve mandibulanın hemen altındaki 

boyunda daha baskın olarak gözlenmesi karakteristiktir. Bunun foliküllerin farklı 

olgunlaĢmasından kaynaklandığı varsayılır, ancak bu varsayım hiçbir zaman net bir 

Ģekilde kanıtlanmamıĢtır. Akne vulgarisin klasik formu genellikle gençlerde, açık ve 

kapalı komedonların ve çeĢitli sayıda enflamatuar lezyonların bir karıĢımı ile ortaya 

çıkar. Hastaların çoğunda, kızlarda yaklaĢık 16-17 ve erkeklerde 17-18 yaĢlarında 

zirveye ulaĢıncaya kadar daha fazla inflamatuvar lezyon içerecek Ģekilde ilerleme 

görülür. Daha sonra birçok hastada hastalığın evrimi yavaĢlar, ancak en az 

%20’sinde yetiĢkinliğe kadar devam eden akne görülmektedir (100). 

1.6.1. Noninflamatuvar Lezyonlar 

1.6.1.1. Mikrokomedonlar 

Mikrokomedonlar histolojik olarak gözlemlenebilirler. Deriden yapılan 

yüzeyel biyopsiyle saptanabilirler ve sayıları akne Ģiddeti ile iliĢkilidir (101). 

Ġsthmusun (sebase gland kanalının kıl folikül kanalıyla birleĢtiği bölge) 

mikrokomedonların geliĢtiği bölge olduğu kabul edilmektedir (102). 

1.6.1.2. Sıradan Komedonlar 

Dermatologlar yaygın olarak görülen komedonları ilave tetkik olmadan 

tanırlar. Gözlemle açık ve kapalı komedonlar birbirinden ayırt edilebilir (103). 
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1.6.1.3. Açık Komedonlar 

Kubbeye benzer papüllerdir. Lezyonun merkezinde dilate folikül açıklıkları 

vardır. Açık komedonun koyu rengine katkıda bulunanlar arasında melanin, 

oksitlenmiĢ lipidler ve sıkıĢmıĢ keratinositler sayılabilir. En sık görüldüğü yerler 

yüzün orta kesimidir. Ekstrakte edilirse 2-6 hafta sonra yeniden ortaya çıkabilir 

(102). 

1.6.1.4. Kapalı Komedonlar 

Sebase bez kanalıyla kıl folikül kanalının birleĢtiği bölge sebum ve 

kerainositlerle tıkanırsa kapalı komedonlar oluĢmaya baĢlar. Genellikle 1 mm 

ebatlarında, foliküler açıklığı olmayan ve deride kolay fark edilmeyen beyaz kubbe 

Ģeklinde lezyonlardır. Muayene edilen deri gerilerek veya palpe edilerek daha iyi 

anlaĢılırlar. Burun üzeri, alın ve yanakların üst kısımları sıklıkla bulundukları 

yerlerdir. Hepsi inflamatuar lezyonlara ilerlemez hatta 4 hafta içinde büyük 

çoğunluğunun kaybolduğu yapılan çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (104). 

1.6.1.5. Kayıp Komedonlar 

Tüm hastalarda derinin iyi bir ıĢık kullanılarak sığ bir açıyla gerilmesi esastır; 

aksi takdirde bazı komedonlar tanınmayabilir. Hastaların yaklaĢık %30’unda derinin 

gerilmesi, baĢka türlü görülemeyen komedonları ortaya çıkarmaktadır (105). 

1.6.1.6. Zımpara Kağıdı Komedonlar 

Ağırlıklı olarak küçük ve kapalı tipteki komedonlar birleĢme eğilimi 

göstererek deride "zımpara kağıdı" hissi oluĢturur. Daha çok alında ve yanakta 

görülürler ve sıklıkla küçük, inflame lezyonlara dönüĢürler (27). 

1.6.1.7. Makrokomedonlar 

Bu terimle anlatılmak istenen kapalı veya açık  komedonların 1 mm’nin 

üzerinde oluĢudur. Makrokomedonların beyaz komedonlar olarak görülmesi çok 

daha sıktır. Özellikle oral izotretinoin ile tedavi edilen hastalarda inflamasyonlu 

lezyonlara dönüĢebilmesi önemli bir özelliğidir (105). 
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1.6.1.8. Denizaltı Komedonlar 

Genellikle aynı bölgede tekrarlayan inflamasyon odağı olarak kendilerini 

gösterirler. Ġnflamasyon, kaç adet denizaltı komedonun bulunduğuna bağlı olarak 

nodül veya nodüller Ģeklindedir. Komedonlar oldukça büyük, hatta 1 cm kadar 

olabilir. Tedavisi zordur ve optimum tedavisi koterizasyondur (103). 

1.6.1.9. İlaca Bağlı Komedonlar ve Pomat Komedonlar 

Oral, topikal, intranazal ya da intratekal kortikosteroidler veya oral anabolik 

kortikosteroidler nedeniyle ortaya çıkabilirler (106, 107). "Mavi komedonlar", çok 

seyrek de olsa, noninflame lezyonlarda minosikline bağlı pigmentasyon 

değiĢiminden kaynaklanabilir. Pomat akne ise özellikle Afro/Karayip kökenlilerin 

saçlarına uyguladıkları çeĢitli maddelerden kaynaklanmaktadır (105). 

1.6.1.10. Klorakne 

Klorakne çok sayıda persistan komedon ile karakterizedir (108). Bu lezyonun 

ayırt edici özelliği komedonal akne iken inflamatuar lezyonlar az sıklıkla görülür. 

Klorakne, sebase glandların atrofisiyle karakterizedir.  Oral retinoidler ise sebase 

glandların boyutlarını küçülterek ve fonksiyonunu azaltarak etki ettiğinden 

kloraknede etkisiz kalmaktadır. Koterizasyon rölatif olarak baĢarılı sonuçlar 

vermektedir (109). 

1.6.1.11. Nevoid Komedonlar 

Nadirdir ve puberte döneminde veya öncesinde görülebilir (68). Asimetrik 

yerleĢimli, konfluent komedonlardan veya beyaz komedonlardan oluĢan lezyonlar 

görülür. Oral veya topikal retinoidlere yanıt tatmin edici değildir. Nadiren de olsa 

komedonlardan inflamatuar lezyonlar geliĢebilir. Bu durumda oral ve topikal 

retinoidler kullanılmalıdır (105). 

1.6.1.12. Konglobat Komedonlar 

Konglobat komedonları olanlar ağrılıklı olarak erkektir. ġiddetli noduler akne 

ve skarlaĢmayla yaygın trunkal akne mevcuttur. Lezyonun ayırt edici özelliği 
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özellikle boynun arkasında ve gövdenin üst kesminde gruplaĢmıĢ komedonların 

olmasıdır. Komedonlar açık, kapalı veya ikisi bir arada olabilir (110). 

1.6.2. İnflamatuvar Lezyonlar 

1.6.2.1. Papüller 

Noninflamatuar lezyondan inflamatuar lezyona doğru olan gidiĢatta geçiĢ 

lezyonu olarak kabul edilirler. Gözle görülebilen küçük pembemsi ĢiĢliklerdir (111). 

1.6.2.2. Püstüller 

Bu inflamatuar lezyonun özellikleri arasında içinin püy ile dolu olması, 

merkezinin sarımsı beyaz olup tabanının kırmızı renkte olması sayılabilir. Küçük ve 

yuvarlak olsalar da derin yerleĢimli 5 mm’den büyük Ģekilde de görülebilir (103). 

1.6.2.3. Nodüller 

Yapı olarak püstüller gibi olsa da 5-10 mm’den daha büyük lezyonlardır. 

Nodüllerin veya derin püstüllerin arasındaki sinüs traktları skar oluĢumunun 

sebebidir (104). 

1.6.2.4. İnflamatuvar Maküller 

Regrese olmuĢ lezyonlar olmakla beraber birkaç haftaya kadar sürebilir. 

Aknedeki yaygın inflamasyon görüntüsünün içerisinde yer alır (103). 

1.6.3. Akne Vulgarisin Sekonder Lezyonları  

1.6.3.1. Atrofik Skarlar 

Akne nedeniyle etkilenen bölgelerde kollajen miktarında azalmayla beraber 

fibröz dokunun kontraksiyonu sonucu meydana gelir. Morfolojik özelliklerine göre 

ice pick (buz kıracağı), boxcar (yük vagonu) ve rolling skarlar olarak 

sınıflandırılırlar. Boxcar skarlar sınırları keskin ve geniĢ tabanlı (1,5-4 mm) 

lezyonlardır. Oval veya yuvarlak, derin veya yüzeyel olabilir. Ice pick skarlar ise 

derin ve dar tabanlı (< 2mm) olurlar. Deriye veya deri altı dokuya uzanımları diktir. 
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Bazen sadece komedon kaynaklı geliĢebilirler. Rolling skarlar ise geniĢ tabanlı (4-5 

mm), yüzeysel ve dalgalı kenarları olan lezyonlardır (112). 

1.6.3.2. Hipertrofik Skarlar ve Keloid 

Bu lezyonlarda altta yatan neden kollajen miktarında aĢırı artıĢ olmasıdır. 

Hipertrofik skarın keloidden ayırt etmemizi sağlayan özelliği orijinal akne 

lezyonunun sınırlarını aĢmıyor oluĢudur. Beyaz ırkta daha fazla görülür (113). 

1.6.3.3. Postinflamatuvar Hiperpigmentasyon (PIHP) 

Aknenin en sık komplikasyonlarından biri olmakla birlikte tüm deri tiplerinde 

görülür. Deri rengi koyulaĢtıkça PIHP görülme ihtimali artmaktadır (27). 

Lezyonların çoğunluğu kendi kendine iyileĢse de süreç aylar hatta yıllar alabilir. 

Uygun bir tedaviyle dahi 6-12 ayda iyileĢebilmektedir (114). 

1.6.3.4. Kistler 

Derin yerleĢimli, büyük ve içi püyle dolu lezyonlardır. Komedon içeriğinin 

çevre dokulara yayılması ve immün yanıtın tetiklenmesi nedeniyle oluĢtuğu 

düĢünülmektedir. Oldukça ağrılı ve inflamedirler. Derin izler bırakarak iyileĢirler 

(104). 

1.6.4. Prepubertal Akne 

Prepubertal akne doğumdan 12 yaĢa kadar olan akneyi tanımlamak için 

kullanılmaktadır. Pediatrik akne de denmektedir (115). 

1.6.4.1. Neonatal Akne 

Doğumdan sonraki ilk 6 hafta içerisindeki akneye neonatal akne denmektedir. 

Tipik görüntü alın, burun ve yanaklarda yerleĢlemiĢ hafif eritmatöz 

papülopüstüllerdir. Komedonlara pek rastlanmaz. Erkek çocuklarda daha sık izlenir. 

Etiyolojide geniĢlemiĢ sebase bezlerden artmıĢ sebum salgısı yer almaktadır. Bunun 

nedeninin ise fetal adrenal organlardan artmıĢ DHEAS yapımı, transplasental 
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androjen geçiĢi ve testiste androjen yapımı olduğu düĢünülmektedir. ArtmıĢ sebum 

salgısının 6. ay civarında bazal seviyelere döndüğü bildirilmektedir (116). 

Yenidoğanlarda daha çok püstüllerin ağrılıklı olduğu tabloya neonatal sefalik 

püstülozis denir. Yüzde çok sayıda papül ve püstül bulunmaktadır. Püstüllerden 

yapılan yaymalarda malassezia furfur veya malassezia sympodialis görülmektedir. 

Topikal ketokonazol krem ile 1 haftada düzelmektedir. Neonatal akne genellikle 3-6 

ay içerisinde düzelmektedir. Ġnflamatuar lezyonlar varsa düĢük konsantrasyonda 

benzoil peroksit jel veya topikal antibiyotikler kullanılabilir. Yine komedonal 

lezyonlar bulunmaktaysa benzoil peroksitle veya tek baĢına topikal retinoid 

önerilmektedir (117). 

1.6.4.2. İnfantil Akne 

1-12 ay arası bebeklerde görülen aknedir. Erkeklerde daha sıktır. Lezyonlar 

genellikle açık ve kapalı komedonlar Ģeklindedir. Ġnflamatuvar papüller ve püstüller 

hatta nadiren de olsa papüllonodüler ve kistik lezyonlar da görülebilmektedir. 

Vakaların %80’i hafif veya orta Ģiddetlidir ve 1-2 yıl içerisinde kendiliğinden 

düzelir. ArtmıĢ androjen seviyeleriyle iliĢkili olduğundan bu hastaların da muayene 

sırasında büyüme geliĢme eğrileri değerlendirilmeli ve hiperandrojenizm 

bulgularının varlığı araĢtırılmalıdır (116). 

Ġnfantil akne skar bırakabilir. Bu nedenle tedavi edilmesi gereken bir 

hastalıktır. Hafif veya orta Ģiddetli vakalarda lokal benzoil peroksit – antibiyotik 

kombinasyonları veya retinoidler genellikle yeterlidir. Tedaviye cevap alınamazsa 

oral eritromisin ilk seçenektir. Oral trimetoprim-sülfametaksazol alternatif tedavi 

olarak kullanılabilir. Oral tetrasiklinler diĢlerde kalıcı boyanmaya neden 

olabileceğinden kullanılmamalıdır. Nodüler veya kistik lezyonların varlığında oral 

izotretinoin düĢünülebilir (118). 

1.6.4.3. Orta Çocukluk Aknesi 

1-7 yaĢ arasında görülen aknenin nadir bir formudur. Yüzde komedonlar ve 

inflamatuvar lezyonlar Ģeklinde görülür (119). Bu yaĢ grubunda anlamlı oranda 

adrenal veya gondal androjen üretimi olmadığından akne görüldüğünde akla ilk 
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olarak endokrinolojik bir hastalık gelmelidir. Adrenal tümörler, konjenital adrenal 

hiperplazi, Cushing sendromu, overyal veya gonadal tümörler, polikistik over 

sendromu, erken adrenarĢ ve gerçek erken puberte dıĢlanmalıdır. Tedavi altta yatan 

nedene yönelik olmalı ve gerek olursa oral tetrasiklinler hariç infantil akne tedavisine 

benzer Ģekilde tedavi verilmelidir (120). 

1.6.4.4. Preadölesan Akne 

Preadölesan akne 7-12 yaĢ arasında görülen akneye denir. Erken lezyonlar 

alın orta kesimde görülen komedonlar olmakla birlikte T zonunda ve kulaklarda da 

komedonlar erken dönemde görülebilir. Lezyonlar inflamatuvar papüllere ve 

püstüllere evrilir ve yüze, çene hattına, göğüs ve sırta yayılım gösterir. Bu yaĢ 

grubunda akne görülebilse de geç baĢlangıçlı konjenital adrenal hiperplazi veya 

polikistik over sendromu altta yatabileceğinden akılda tutulmalıdır (115).   

Adrenal bezler kızlarda 6-7 yaĢlarda erkeklerde ise 7-8 yaĢlarda fizyolojik 

olarak aktive olmaya baĢlar. Preadölesan akne de bu aktivasyonun bir yansımasıdır. 

Komedonal aknesi Ģiddetli olan kızların hafif Ģiddette olanlara veya hiç komedonal 

aknesi olmayan kızlara göre kandaki DHEAS seviyesi daha yüksektir. Ayrıca 8 

yaĢından sonra sebum üretimi ile P. acnes kolonizasyonundaki artıĢ paralellik 

göstermektedir (117). 

Tedavisi adölesan ve eriĢkin akne tedavisine benzerdir. Komedonal lezyonlar 

için ilk tercih topikal retinoidlerdir (119). Ġkinci tercih ise topikal benzoil peroksit, 

salisilik asit ve azelaik asittir. Papülopüstüler lezyonlarda topikal retinoid-antibiyotik 

kombinasyonları, benzoil peroksit-antibiyotik kombinasyonları, azelaik asit, 

sodyumsülfasetamid-sülfür ve topikal dapson lokal tedaviler arasında yer almaktadır. 

Papülonodüler ve nodülokistik lezyonlarda tetrasiklinler hariç sistemik antibiyotikler 

ve izotretinoin kullanılmaktadır (120).  

1.6.5. Akne Vulgarisin Zor ve Nadir Formları 

1.6.5.1. Tedaviye Yanıtsız Akne 

Akneli hastanın tedavisi bazen zor olabilir. Tedaviye rağmen akne sebat 

edebilir hatta kötüleĢebilir. Standart akne tedavisine yanıt alınamıyorsa tedaviyle 
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ilgili durumlar (yetersiz dozda ve sürede tedavi), hastayla ilgili durumlar (tedaviye 

uyumsuzluk, yan etkilerden ötürü duyulan memnuniyetsizlik) ve tedaviyle iliĢkisi 

olmayan hususlar (Ģiddetli sebore, akne tetikleyici ajanlara maruz kalma, makyaj 

malzemelerini ve nemlendiricileri uygunsuz kullanma) dikkate alınmalıdır (121, 

122).  

Özellikle kadınlarda Ģiddetli, ani veya geç baĢlangıçlı, tedaviye dirençli 

aknede hiperandrojenizmin diğer belirtileri de varsa polikistik over sendromu dahil 

olmak üzere tüm hiperandrojenizm tabloları araĢtırılmalıdır. Hiperandorjenizmin 

diğer belirtileri arasında akantozis nigrikans, menstrüel bozukluklar, infertilite, 

androjenik alopesi ve hirsutizm sayılabilir (122). 

1.6.5.2. Akne Konglobata 

Akne konglobata, akne vulgarisin inflamatuvar, kronik ve Ģiddetli bir 

formudur. GruplaĢmıĢ komedonlar, abseler, kistler ve sinüs traktları Ģeklinde kendini 

gösterir. ġiddetli bir Ģekilde skarlaĢmaya sebep olur. Daha çok erkeklerde görülür ve 

persistan bir seyri vardır. Sistemik bulgular gözlenmez. Ayrıca foliküler oklüzyon 

tetradının bir parçası olarak da tarif edilmiĢtir. Tetradın diğer bileĢenleri ise 

hidradenitis süpürativa, pilonidal sinüs ve skalpin dissekan selülitidir (122). 

1.6.5.3. Akne Fulminans 

Akne fulminans, daha çok adölesan erkek çocuklarda görülen, sistemik klinik 

belirtileri ve anormal laboratuvar bulguları olan nadir ve Ģiddetli bir varyanttır. Çoğu 

hastada öncesinde hafif ila orta derecede akne bulunmaktadır ve akne fulminans 

ülseratif hemorajik akne Ģeklinde aniden ortaya çıkar. Yüzü, göğüsü ve sırtı tutar. 

AteĢ, miyalji, artralji, hepatosplenomegali, anemi ve lökositoz eĢlik edebilir (122). 

Ağrılı hemorajik nodüllerle ve plaklarla karakterizedir ve düzensiz nekrotik 

ülserasyonlara evrilirler. Yaygın skarlaĢmayla sonuçlanırlar (123).  

Akne vulgaris ve akne konglobatadan ayırt edilmesi gerekir. Akne 

fulminansta akne vulgarisin aksine komedonlara pek rastlanmaz ve polipor 

komedonlar bulunmamaktadır. Ġliosakral, iliak ve diz eklemeleri tutulabilir ve bunun 

bir sonucu olarak karakteristik ağrılı, öne eğilerek yürüme görülebilir. Hastaların 
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%50’sinde radyografide litik kemik lezyonları görülmektedir. Akne fulminans ayrıca 

SAPHO (sinovit, akne, püstülozis, hiperosteozis ve osteitis) sendromunun 

dermatolojik bir belirtisi de olabilir (124).  

Akne fulminansın sebebi belirsiz olmakla birlikte genetik ve immünolojik 

sebepler öne sürülmüĢtür (124). Önerilen tedavi oral izotretinoinin oral 

kortikosteroid (prednizon) ile kombinasyonudur (125, 126). Fakat sistemik 

izotretinoinin kendisi de tetikleyici bir faktör olarak suçlanmaktadır. Öne sürülen 

mekanizma ise izotretinoinin pilosebase kanalların frajilitesini artırması ve bunun da 

P. acnes antijenlerinin veya kemoatraktanlarının masif hücumuna yol açması 

Ģeklindedir (125). 

1.6.5.4. SAPHO Sendromu 

SAPHO sendromu ismini bileĢenleri olan sinovit, akne, püstülozis, 

hiperosteozis ve osteitisin baĢ harflerinden almaktadır. Nadir bir hastalıktır ve 

prevalansının 1/10.000 olduğu tahmin edilmektedir (127). AĢağıda verilmiĢ olan tanı 

kriterlerinden bir tanesinin olması SAPHO sendromu tanısı için yeterlidir. 

1. Osteoartiküler bulguların olduğu (steril eklem inflamasyonu veya steril 

osteitis) palmoplantar püstülozis, Ģiddetli akne veya hidradenitis 

süpürativa 

2. Anterior göğüs duvarı, vertebra, pelvis ya da ekstremitelerde dermatolojik 

bulguların eĢlik ettiği veya etmediği hiperostoz 

3. Dermatolojik bulguların eĢlik ettiği veya etmediği kronik tekrarlayan 

multipl osteomiyelit (124) 

SAPHO sendromlu 155 hastada yapılan bir çalıĢmada hastaların %54,2’sinde 

dermatolojik bulgular osteoartiküler klinik belirtilerden önce, %27,1’inde eĢ zamanlı 

ve %18,7’sinde osteoartiküler bulgulardan yıllar sonra ortaya çıkmıĢ (128). 

Palmoplantar püstüloz akneden daha sık görülür ve en sık görülen deri bulgusu 

olarak bilinmektedir. ġiddetli akne ise vakaların sadece %18’inde bildirilmiĢtir (129).  

Anterior göğüs duvarı (sternokostal, sternoklavikular ve manubriosternal eklemler), 

sakroiliak eklemler, omurga ve ekstremiteler etkilenen bölgeler arasındadır (127). 

Kemik sintigrafisinde tipik “boğa baĢı” görünümü izlenir. Torasik omurganın 
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manyetik rezonans görüntülemesinde vertebra end platolarında hiperfiksasyon ve 

kontrastlanma görülebilir. Anterior göğüs duvarının bilgisayarlı tomografisinde (BT) 

osteoliz, skleroz ve hiperostoz görülebilir. Aynı Ģekilde torasik omurganın BT’sinde 

vertebra end platolarında erezyon ve sternal hiperostoz görülebilir (128). 

Tedavide ağrıyı azaltma amacıyla non-steroid antiinflamatuvar ilaçlar, 

kortikosteroidler ve hastalık modifiye edici antiromatizmal ilaçlar (disease modifying 

anti rheumatologic drugs: DMARDS) kullanılmaktadır (128). Her ne kadar SAPHO 

sendromunun uzun dönem prognozu tam olarak bilinmese de alevlenmeler ve 

remisyonlarla seyreden, zamanla genel olarak iyileĢmesi beklenen kronik bir 

hastalıktır (127). 

1.6.5.5. PAPA ve PASH Sendromları 

PAPA sendromu bileĢenleri olan piyojenik steril artrit, piyoderma 

gangrenozum ve akne konglobatanın baĢ harflerinin kısaltmasıdır. CD2 bağlayıcı 

protein 1’deki mutasyon, nötrofil aracılı otoimmün yanıta sebep olur ve bunun 

sonucu olarak deri ve eklemlerde aseptik inflamasyon geliĢir (130). Klinik bulgular 

arasında bulunan 1-10 yaĢlar arasında aseptik, seronegatif non-aksiyel artrit erken 

bulgu olarak kabul edilir. Pubertede nodülokistik akne görülebilir. Piyoderma 

gangrenozum ise daha sonraları adölesanlıkta ve eriĢkinlikte ortaya çıkabilir (127). 

PASH sendromu ise piyoderma gangrenozum, akne ve hidradenitis 

süpürativa triadından oluĢmaktadır. Bu triada piyojenik artrit de eklenirse PAPASH 

sendromu adını alır. Her 3 sendromun da PSTPIP1 genindeki mutasyonlarla iliĢkisi 

olması tüm bu varyantların tek bir klinikopatolojik spektruma ait olma olasılığını 

düĢündürmektedir (131, 132). 

1.7. Aknenin Derecelendirilmesi ve Sınıflandırılması 

Aknenin boyutu, yoğunluğu, tipi ve dağılımı değiĢkenlik gösteren 

paramatreler olduğundan standart bir ölçek hazırlamak oldukça zordur. Günlük 

pratikte kullanım kolaylığı amaçlı akne Ģiddetine ve temel elementer lezyona göre bir 

sınıflama yapılmıĢtır. Buna göre akne, komedonal akne, papülopüstüler akne, 
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nodüler akne ve/veya konglobata Ģeklinde alt tiplere ayrılmaktadır. Ayrıca akne 

formları basitçe hafif, orta ve Ģiddetli olarak tarif edilmektedir (71). 

Ülkemizde akne için geliĢtirilmiĢ olan bir evreleme sistemi bulunmamaktadır. 

Ancak çalıĢmalarda genellikle Global Akne Derecelendirilme Sistemi (GADS) 

kullanılmaktadır (133). GADS ise Doshi ve arkadaĢları tarafından 1997 yılında 

geliĢtirilmiĢtir. Bu derecelendirme sistemine göre her anatomik bölge için yüzey 

alanı, dağılım ve pilosebase ünite yoğunluğunu yansıtan bir faktör ve aknenin her 

elementer lezyonunun Ģiddetini belirten bir katsayı vardır. Böylece her bölgenin 

faktörü o bölgenin en Ģiddetli lezyonunun  katsayısı ile çarpılarak lokal skor bulunur. 

Lokal skorlar da toplanarak global skor elde edilir (133, 134). 

Tablo 2.1. Global Akne Değerlendirme Sistemi (134) 

Anatomik Bölge Faktörü 

Alın 2 Sağ Yanak 2 Sol Yanak 2 Burun 1 Çene 1 Göğüs ve üst sırt 3 

Lezyon Katsayısı 

Lezyon yok 0 ≥ 1 Komedon 1 ≥ 1 Papül 2 ≥ 1 Püstül 3 ≥ 1 Nodül 4 

Global Skor 

Hafif 1-18 Orta 19-38 ġiddetli 31-38 Çok ġiddetli ≥ 39 

1.8. Akne Tedavisi 

Akne tedavisinde esas amaç mevcut akne lezyonlarını kontrol altına almak, 

kalıcı skar oluĢumunu mümkün olduğu kadar engellemek, hastalığın süresini 

sınırlamak ve morbiditeyi azaltmaktır. Hasta yeni akne lezyonlarının önlenmesi 

hususunda bilgilendirilmeli ve iyileĢme için en az 3-6 hafta kadar zamanın gerekli 

olduğu konusunda bilgilendirilmelidir (135). 

Tedavi belirlenirken bireysel faktörler göz önüne alınmalıdır. Bunlar arasında 

hastanın mevcut tıbbi durumu, hastalığın durumu, lezyonların Ģiddeti, endokrinolojik 

hastalık özgeçmiĢi ve hastanın tedavi tercihleri (oral veya topikal) sayılabilir. Akne 

oral veya topikal ilaçlarla tedavi edilebilmekle birlikte doğal ürünler veya optik 

terapi gibi ilaç dıĢı tedavi yöntemleri de kullanılabilmektedir. Akne patogenizinde 

birden fazla mekanizmayı hedefleyen tedaviler sıklıkla baĢarılı olmaktadır. Hastanın 
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tedaviye yanıtı kaydedilmeli ve durumu düzeldikçe tedavisinde ayarlama 

yapılmalıdır (136). 

1.8.1. Topikal Tedaviler 

Yaygın olarak kullanılan topikal akne tedavileri arasında benzoil peroksit, 

salisilik asit, antibiyotikler, benzoil peroksit ile antibiyotik kombinasyonu, 

retinoidler, benzoil peroksitle beraber retinoidler, antibiyotiklerle birlikte retinoidler, 

azelaik asit ve sülfon ajanları bulunmaktadır. Tedavi seçimi hastanın yaĢına, tutulan 

bölgeye, hastalığın yaygınlığı ve Ģiddetine ve hastanın tercihine göre 

ayarlanmaktadır. Topikal tedaviler monoterapi olarak, diğer topikal ajanlarla 

kombinasyon halinde veya hem baĢlangıçta lezyonları kontrol altına almada hem de 

idame aĢamasında oral ajanlarla kombinasyon halinde kullanılabilir (137). 

1.8.1.1. Benzoil Peroksit 

Benzoil peroksit (BP), ortama serbest oksijen radikallerinin salınması yoluyla 

P. acnes’i öldürerek antibakteriyel etki gösterir ve aynı zamanda hafif komedolitik 

etkinliği bulunmaktadır (138). BP’ye karĢı herhangi bir direnç geliĢimi 

bildirilmemiĢtir ve antibiyotik tedavi rejimlerine BP'nin eklenmesi daha iyi sonuçlar 

vermekte ve direnç geliĢimini azaltmaktadır. BP, topikal yıkama maddeleri, 

köpükler, kremler veya jeller Ģeklindedir ve sürülebilen veya yıkanabilir Ģekilde 

kullanılmaktadır. Akne tedavisi için %2,5 ila %10 konsantrasyonları arasında 

değiĢen formları bulunmaktadır. Konsantrasyon bağımlı irritasyon, kumaĢlarda 

boyanma ve beyazlama ve daha az sıklıkla kontakt allerji geliĢimi kullanımını 

sınırlandırmaktadır. BP’nin deriyle temas süresi ve formulasyonu etkinliğini 

etkimektedir (137). Daha hassas deri yapısına sahip bireyler düĢük konsantrasyonlu 

(%2,5-5), su bazlı ve yıkanabilir formları daha iyi tolere edebilir (139). Etkileri 5 gün 

gibi kısa bir sürede ortaya çıkabilir (140). 

1.8.1.2. Azelaik Asit 

Azelaik asit mitokondriyal metabolizmayı inhibe ederek antiinflamatuvar ve 

antibakteriyel etkinlik göstermektedir (141). Azelaik asitin mikrobiyal protein 

oluĢumunu inhibe ederek antimikrobiyal etkiler gösterdiği düĢünülmektedir (142). 
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Bu sayede akne vulgaris tedavisinde faydalı olmaktadır (143). Ek olarak foliküler 

epidermal hiperproliferasyonu ve inflamasyonu modifiye ederek akne üzerindeki 

etkisine katkıda bulunur. Akne için %20’lik konsantrasyonları kullanılıyor olsa da 

yerini büyük ölçüde daha az irritan etkileri nedeniyle %15’lik formlarına bırakmıĢtır 

(142). 

Kanıta dayalı akne tedavisine yönelik 2016 Avrupa kılavuzu azelaik asidin 

hafif-orta dereceli papülopüstüler akne için monoterapi olarak veya diğer tedavilerle 

kombinasyon halinde kullanılabileceğini ve idame tedavisi için de uygun bir ajan 

olduğunu belirtmektedir. Ayrıca dermatoloji yaĢam kalitesi indeksinde düzelme ve 

postinflamatuvar hiperpigmentasyon Ģiddetinde azalma yaptığı bilinmektedir (142). 

1.8.1.3. Topikal Antibiyotikler 

Klindamisin ve eritromisin akne vulgaris için en çok tercih edilen topikal 

antibiyotiklerdir (144). Klindamisin ve eritromisin çinko ile kombine edilse de 

edilmese de %1-4’lük konsantrasyonda topikal formların inflamatuvar akne vulgarise 

karĢı etkili olduğu görülmüĢtür (145-147). Hem etkinliğini arttırdığı hem de dirençli 

bakteri suĢlarının geliĢimini azalttığı için bu ajanlar BP ile kombine edildiğnde en iyi 

Ģekilde kullanılmıĢ olurlar. Topikal antibiyotiklerle monoterapi, antibiyotik direnci 

geliĢmesi nedeniyle önerilmemektedir (137).  

Eritromisinin de %2’lik krem, jel ve losyon formları mevcuttur ancak kutanöz 

stafilokoklara ve P. acnes’e karĢı direnç geliĢimi nedeniyle klindamisine kıyasla 

etkinliği düĢüktür(148).Klindamisin %1’lik solüsyonu veya jeli akne tedavisinde 

daha çok tercih edilmektedir (149). Literatürde topikal klindamisinin nadir de olsa 

ishal veya clostridium difficile ile iliĢkili kolite neden olduğuna dair bildirimler 

mevcuttur, ancak risk düĢük görünmektedir (150). Bu ajanlara karĢı tolerans 

mükemmeldir; tek baĢına klindamisin gebelik kategorisi B'dir (137). 

1.8.1.4. Topikal Retinoidler 

Topikal retinoidlerin matür komedonları (açık veya kapalı komedonlar) 

uzaklaĢtırdığı, yeni mikrokomedonların geliĢimini baskıladığı, inflamatuvar 

reaksiyonları inhibe ettiği ve diğer anti-akne ajanların deriye penetrasyonunu 



29 

 

artırdığı gözlenmiĢtir. Ayrıca mikrokomedon oluĢumunu inhibe ederek yeni 

lezyonları önlerler ve aknenin bir süre remisyonda kalmasını sağlarlar (151). Akne 

tedavisinde en yaygın olarak kullanılan topikal retinoidler tretinoin, adapalen ve 

tazarotendir (136). 

1.8.1.4.1. Tretinoin 

Akne vulgaris tedavisinde etkinliği belgelenen ilk topikal retinoid tretinoindir 

ve 1971 yılında Amerikan Gıda ve Ġlaç Ġdaresi (Federal Drug Administiration: FDA) 

tarafından onaylanmıĢtır (152). Hafif-orta derecede akne vulgarisi olan hastalarda 

yapılan 12 haftalık bir çalıĢmada non-inflamatuvar lezyon sayısında %33 ila %81, 

inflamatuvar lezyon sayısında %17 ila %71 ve toplam lezyon sayısında ise %22 ila 

%83 arasında azalma yaptığı gözlenmiĢtir (153). Tretinoin deride lokal irritasyona 

neden olabilir (154). Bunu önlemek için yeni preparatlar üretilmiĢtir. Buna örnek 

olarak kopolimer mikroküre formulasyonlu topikal tretinoin verilebilir. Aktif ilacı 

yakalayıp yavaĢ salınım sağlamaktadır. Hem tretinoinin etkinliği korunmaktadır hem 

de kutanöz tolerabilitesi artmaktadır (155). Tretinoin fotolabildir gün ıĢığının ilacı 

inaktive etmesini önlemek için yatmadan önce kullanılmalıdır. Bazı tretinoin 

formülasyonları BP tarafından yok edilmektedir bu nedenle birlikte 

kullanılmamalıdır (156). 

1.8.1.4.2. Adapalen 

Üçüncü nesil bir retinoid olan adapalen 1996 yılında FDA tarafından akne 

tedavisi için onaylanmıĢtır. IĢığa ve oksijene karĢı tretinoinden daha yüksek 

stabilitiye sahiptir. Akne tedavisinde oldukça iyi bir klinik etkinlik göstermekle 

birlikte birinci nesil treinoin ürünlerine göre kutanöz irritan etkisi daha azdır (157). 

Hafif ila orta dereceli akne vulgaris hastalarında yapılan merkezi çalıĢmalarda 

adapalenin noninflamatuvar lezyon miktarında %58, inflamatuvar lezyon sayısında 

%52 ve toplam lezyon sayısında %57 azalma sağladığı görülmüĢtür (158). Son 

zamanlarda adapalenin farklı formları çıkmıĢtır. Bunlara örnek olarak etkinlikte 

anlamlı oranda artıĢ yaratan %0,3’lük jel formulasyonu ve irritasyonda düĢüĢ 

meydana getiren %0,1’lik losyon formulasyonu verilebilir (159, 160). 
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1.8.1.4.3. Tazaroten 

Tazaroten 1997 yılında yaygın olarak kullanılmaya baĢlanmıĢtır (156). 

Yapılan önemli çalıĢmalar tazaroten ile 12 hafta tedavi edilen hafif ila orta derecede 

akne vulgarisli hastalarda noninflamatuvar lezyonlarda %45 ila %55, inflamatuvar 

lezyonlarda %39 ila %42 ve toplam lezyon sayısında %44 ila %52 düzeyinde azalma 

yaptığını ortaya koymuĢtur (161). Yapılan karĢılaĢtırmalı çalıĢmalar tazarotenin 

tretinoin %0,025 ve %0,1 jele ve adapalen %0,1 jele göre klinik olarak daha fazla 

etkinlik gösterdiğini bulmuĢtur (162-164). Tazaroten genellikle iyi tolere edilir ancak 

irritasyon, kuruluk ve eritem adapalene göre daha sık görülür (165). 

1.8.1.5. Dapson 

Bir sülfon ajanı olan dapsonun %5’lik jel formulasyonu akne vulgaris 

tedavisinde günde iki kez kullanılmaktadır (137). Yapılan klinik çalıĢmalarda topikal 

dapsonun primer olarak inflamatuvar lezyonlarda azalma meydana getirdiği ve hafif 

ila orta derecede etkinlik gösterdiği gözlenmiĢtir(166). Etki mekanizması ve 

P.acnes'i nasıl ortadan kaldırdığı tam olarak anlaĢılmamıĢtır. Genellikle 

antiinflamatuar bir ajan olarak etki ettiği düĢünülmektedir. Dapson %5’lik jelin 

gebelik kategorisi C'dir. 12 yaĢ ve üzerinde etkin ve güvenli bir ilaçtır. Topikal 

dapsona baĢlamadan önce glikoz-6-fosfat dehidrojenaz testi gerekli değildir (137).  

1.8.2. Sistemik Antibiyotikler 

Akne infeksiyöz bir hastalık olmasa da, oral antibiyotikler son 40 yıldır 

tedavinin temel dayanağı olmayı sürdürmektedir. Oral antibiyotiklerin, özellikle de 

tetrasiklinlerin antiinflamatuar özellikleri nedeniyle inflamatuar aknenin tedavisinde 

etkilidir (167). Orta-Ģiddetli aknenin tedavisinde oral antibiyotikler endikedir. Daha 

az Ģiddetli inflamatuvar aknede topikal tedaviler baĢarısız olmuĢsa sistemik 

antibiyotikler düĢünülebilir. Ayrıca trunkal akne gibi topikal tedavilerin geniĢ bir 

yüzeye uygulamanın mümkün olmadığı durumlarda da oral antibiyotikler 

kullanılmaktadır (4). 

Oral tetrasiklinler, makrolidler, klindamisin, kotrimoksazol ve kinolonlar P. 

acnes’e karĢı antimikrobiyal aktivite göstermektedir (168). Ek antiinflamatuvar 
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özellikleri nedeniyle tetrasiklinler daha sık reçete edilmektedir. Etkinlik anlamında 

bir antibiyotiğin diğerine üstün olduğunu gösteren kanıtlar çok azdır. Bu nedenle 

antibiyotik tercihi daha çok yan etki profiline göre yapılmaktadır (4). 

1.8.2.1. Tetrasiklinler 

Tetrasiklinler akne tedavisinde en sık reçete edilen oral antibiyotiklerdir. 

Lipofiliktir ve pilosebase üniteye penetre olur. Tetrasiklinler, ribomozomal protein 

sentez ünitesine etki ederek bakteriyostatik etki gösterirler (167). Antinflamatuar 

etkilerini nötrofil kemotaksisini ve aktivasyonunu inhibe ederek, inflamatuvar 

sitokinleri down regüle ederek ve matriks metalloproteinazlarını inhibe ederek 

gösterirler (169). Tetrasiklinlerin ayrıca oksijen radikallerini temizleyici görevi de 

bulunmaktadır ve antikollajenolitik özellikleri de bulunmaktadır (170). 

Doksisiklin ve minosiklin yeni jenerasyon tetrasiklinlerdendir ve akne 

tedavisinde sıklıkla reçete edilmektedir. Minosiklin kullanımı ilacın güvenlik 

profiline iliĢkin kaygılar nedeniyle son yıllarda azalmıĢtır. Oral tetrasiklinlerde akne 

tedavisinde birinci basamak olarak artık doksisiklin tercih edilmektedir (167). 

Tetrasiklin sınıfı ilaçlar yan etki olarak bulantı, kusma, ishal, özefajit, kandidiazis, 

fotosensitivite, fotoonikoliz ve benign intrakranyal hipertansiyon yapabilmektedir. 

Doksisiklin minosikline göre gastrointestinal Ģikayetler ve fotosensitivite ile daha 

çok iliĢkilidir. Minosiklin geri dönüĢsüz olabilen daha önemli yan etkiler 

yapmaktadır. En lipofilik tetrasiklin olduğundan kan beyin bariyerini geçerek 

çoğunlukla vestibüler yan etkilere neden olmaktadır. Ayrıca deride kalıcı olarak 

mavi-gri renk değiĢikliğine neden olabilmektedir. Tetrasiklin grubu antibiyotikler 

geliĢmekte olan diĢlerde renk değiĢikliğine ve kemik geliĢiminde geriliğe neden 

olabilir. Gebelikte ve emzirmede kullanımı kontrendikedir (137, 171, 172). 

1.8.2.2. Makrolidler 

Makrolidler P. acnes’e karĢı in vitro etkinliği olan bakteriyostatik 

antibiyotiklerdir. Tetrasiklinlere göre antiinflamatuvar etkinlikleri daha azdır. Akne 

için kullanımları tetrasiklin kullanamayan hastalarla sınırlıdır (137, 171). Makrolidler 

gebelikte ve emzirmede güvenle kullanılabilir. Azitromisin fotosensitivite ile iliĢkili 

değildir ve tetrasiklinlere göre çok daha az gastrointestinal Ģikayete neden olmaktadır 
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(171). P. acnes genellikle eritromisine dirençlidir ve bu durum tedavide baĢarısızlığa 

neden olmaktadır. Bu nedenle akne tedavisinde eritromisinin kullanımı sınırlıdır 

(137, 167, 170).  

1.8.3. İzotretinoin 

Oral izotretinoin piyasaya çıkıĢından bu yana tek baĢına aknede en etkili 

tedavi olmuĢtur. Amerika BirleĢik Devletleri’nde 30 yılı aĢkın bir süredir 

kullanılmakta olup FDA tarafından dirençli ve Ģiddetli akne vulgaris tedavisi için 

onay almıĢtır (137). Her ne kadar yan etki potansiyeli ve izlem gerekliliği 

kullanımını kısıtlasa da tedavi olan hastaların yaĢamlarında önemli ölçüde iyileĢme 

gözlenmektedir (173). Sebum üretiminde, akne lezyonlarında ve akne skarlarında 

azalma ile anksiyete ve depresyon semptomlarında da düzelme sağlayarak Ģiddetli 

aknesi olan çoğu hastada baĢarılı sonuçlar elde edilmektedir (137, 174).  

Transretinoik asidin cis-izomeri olan izotretinoin, in vivo olarak all-trans 

retinoik asite (ATRA) dönüĢtürülür. ATRA ise nükleer retinoik asit reseptörlerine, 

retinoid X reseptörlerine (RXR'ler) ve retinoid asit reseptörlerine (RAR'lar) 

bağlanarak hücresel etkileri indükleyen aktif efektör moleküldür (175). 

Ġzotretinoinin, sebositler üzerinde doğrudan etki gösterdiği, sebum üzerinde 

baskılanmaya yol açtığı ve doğal immün sistemin aktivasyonunu inhibe ederek 

inflamasyon üzerinde etkili olduğu gösterilmiĢtir. Ġzotretinoin, sebositlerde hücre 

döngüsünün durmasını ve apoptozu indükler. Bunu RAR bağlanmasından bağımsız 

bir mekanizma ile yapmaktadır. Bu etki sebosupresif aktivitesine ve akne üzerindeki 

iyileĢtirici etkisine katkıda bulunmaktadır (176). Sebosit apoptozunun TNF-α iliĢkili 

apoptoz indükleyici ligand ve nötrofil jelatinaz iliĢkili lipokalin (NGAL) aracılığıyla 

meydana geldiği gösterilmiĢtir (177). NGAL, doğal immün bağıĢıklıkta gram negatif 

bakterilere karĢı rol oynamaktadır. Ġzotretinoin ile tedavi edilen akneli hastaların deri 

yüzeyinde NGAL seviyelerinin arttığı gözlenmiĢtir. Hatta bu etkinin P. acnes’te 

azalmadan ve sebum supresyonundan daha önce olduğu izlenmiĢtir (178). Akneli 

hastaların periferal kanlarındaki monositlerde yüksek düzeylerde TLR2 eksprese 

edildiği ve P. acnes’e maruz kalındıktan sonra TLR2 düzeylerinde önemli miktarda 

artıĢ olduğu görülmüĢtür. Ġzotretinoin ile tedavinin 1. haftasında monositlerde TLR2 

ekspresyonu ve P.acnes'in neden olduğu inflamatuvar sitokin salınımı azalmaktadır. 
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Bu etki tedaviden sonraki 6 aya kadar devam etmektedir. Ġzotretinoine uzun vadeli 

terapötik yanıtın TLR2 modülasyonu üzerinden de olabileceği düĢünülmektedir 

(179). 

ġiddetli akne için kullanıldığında, izotretinoin genellikle baĢlangıçta ilk ay 

için 0,5 mg/kg/gün dozunda verilir, daha sonra hastanın tolere ettiği ölçüde 1,0 

mg/kg/gün'e yükseltilir (180). Çok Ģiddetli vakalarda, oral steroidlerle birlikte veya 

tek baĢına daha düĢük baĢlangıç dozlarına ihtiyaç duyulabilir. Kümülatif doz 

açısından bakıldığında >120 mg/kg dozla tedavi edilenler, <120 mg/kg ile tedavi 

edilenlere kıyasla daha düĢük bir nüksetme oranına sahiptir (174, 181). Bu doz 

bağımlı terapötik faydanın 150 mg/kg'ın ötesinde sabit kaldığı ileri sürülmektedir 

(181). 

Tedaviye dirençli veya hızlı relaps gösteren hasta grubunda yapılan 

izotretinoin çalıĢmalarında düĢük doz (0,25-0,40 mg/kg/gün) kullanımın akne 

tedavisinde etkili olduğu ve bu etkinliğin daha alıĢılagelmiĢ kullanım Ģekliyle 

kıyaslanabilir olduğu görülmüĢtür. Bu aynı zamanda düĢük kümülatif doz rejimi için 

de geçerli olabilir. DüĢük dozlu rejimler, ilaçla iliĢkili yan etkilerin oranında azalma 

yapar ve dolayısıyla tolere edilebilirliğin artmasına ve hasta memnuniyetinin 

artmasına yol açmaktadır (182). ġiddetli aknesi olanlardan farklı olarak, düĢük doz 

izotretinoin ile tedavi edilen orta derece aknesi olan hastalarda nüksetme oranları, 

standart dozla tedavi edilenlerdeki nüks oranlarına eĢittir (183). Aralıklı dozajlama 

etkili değildir ve yüksek relaps oranlarıyla iliĢkilidir. Bu nedenle önerilmemektedir 

(184). 

Ġzotretinoinin en sık görülen yan etkileri mukokutanöz, kas-iskelet sistemi ve 

oftalmik sistemlerin tutulumu olup genellikle hipervitaminoz A semptomlarını taklit 

eder. Standart tedavilerde bu yan etkiler geçicidir ve ilacın kesilmesinden sonra 

herhangi bir sekel bırakmadan düzelir. Diğer olumsuz etkiler arasında inflamatuar 

bağırsak hastalığı, depresyon/anksiyete/mizaç değiĢiklikleri, kardiyovasküler risk 

faktörleri, kemik mineralizasyonu, skarlaĢmaya iliĢkin endiĢeler ve S.aureus 

kolonizasyonu yer alır (137). Oral izotretinoin alan bazı hastalarda serum kolesterolü 

ve trigliseritlerin yanı sıra transaminazların da yükseldiği bilinmektedir. Bu nedenle 

serum lipid profilinin ve karaciğer fonksiyon testlerinin rutin izlemi önerilmektedir 
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(185). Bazı vaka serilerinde, izotretinoin alan veya yakın zamanda almıĢ olan 

hastalarda gecikmiĢ yara iyileĢmesi veya keloid formasyonu olduğu ileri 

sürülmüĢtür. Bu nedenle dermabrazyon veya lazerle cilt yüzeyi yenileme gibi 

prosedürlerin izotretinoin kesildikten sonra 6 ila 12 ay sonrasına kadar ertelenmesi 

önerilmektedir (186). Sistemik izotretinoin alan hastalarda S. aureus kolonizasyon 

oranları daha yüksek olarak izlenmektedir ve bu da folikülit ve furonküloz gibi minör 

deri enfeksiyonlarının artmasına yol açmaktadır. Nadiren de olsa S. aureus 

kolonizasyonu keilit ile beraber olursa dudaklarda ve perioral bölgelerde apselere 

neden olabilir. Bu durum acil müdahale gerektiren ciddi bir komplikasyondur (187). 

Ġzotretinoinin teratojenik etkileri ve retinoik asit embriyopatisi riski iyi bilinmektedir. 

1982 yılında Amerika BirleĢik Devletleri'nde izotretinoinin piyasaya sürülmesinden 

sonra, sadece birkaç yıl içinde gebelikte izotretinoine maruz kalma sonucu yüksek 

oranda konjenital malformasyon geliĢimine dair yüzlerce rapor bulunmaktadır (188). 

Bu nedenle, izotretinoin alan çocuk doğurma potansiyeli olan her kadına, her klinik 

ziyaretinde mevcut çeĢitli kontraseptif yöntemler konusunda dikkatli bir Ģekilde 

danıĢmanlık verilmelidir (137). 

1.8.4. Hormonal Tedaviler 

Akne tedavisinde FDA tarafından onaylanmıĢ güncel olarak kullanılan 4 

kombine oral kontraseptif (KOK) bulunmaktadır. Bunlar etinil estradiol/norgestimat, 

etinil estradiol/noretindron asetat/ferröz fumarat, etinil estradiol/drospirenon ve etinil 

estradiol/drospirenon/levomefolattır. KOK'ların akne tedavisindeki etki mekanizması 

antiandrojenik özelliklerine dayanmaktadır. Bu ilaçlar, ovaryan androjen üretimini 

azaltır ve aynı zamanda seks hormonu bağlayıcı globulini (SHBG) artırarak serbest 

dolaĢımdaki testosteronu bağlar ve androjen reseptörünü bağlayıp aktive edemez hale 

getirir. Ayrıca 5-alfa-redüktaz aktivitesini azalttığı ve androjen reseptörünü bloke 

ettiği bilinmektedir (189). 

KOK'ların riskleri, tedavi ettikleri hastalığın veya önledikleri durumun 

kendine ait riskleriyle kıyaslanmalıdır. Doğum kontrolü için KOK'lar kullanıldığında 

riskleri gebeliğin riskleriyle karĢılaĢtırılmalıdır; yalnızca akne için kullanılıyorsa 

riskleri aknenin riskleriyle karĢılaĢtırılmalıdır (137). 
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Spironolakton, testosteron üretimini azaltarak ve testosteron ile 

dihidrotestosteronun derideki androjen reseptörlerine bağlanmasını kompetitif bir 

Ģekilde inhibe ederek güçlü antiandrojen aktivite gösteren bir aldosteron reseptör 

antagonistidir (190). Yapılan bir çalıĢmada günde iki kez alınan 50-100 mg 

spironolakton, akneli kadınların %66'sında önemli bir iyileĢme sağlamıĢtır (191). 

Hem seborede hem de aknede düzelme oluĢturmaktadır. Ancak hastaların %42,5'inde 

halsizlik, serum potasyum artıĢı, ortostatik hipotansiyon ve menstrüel siklus sorunları 

gibi yan etkiler meydana gelebilmektedir (192). 

Flutamid, prostat kanseri tedavisinde kullanılan, nonsteroid selektif bir 

androjen reseptör blokeridir. Aknede kullanımı FDA tarafından onaylanmamıĢtır. 

Küçük prospektif çalıĢmalarda, günde iki kez 250 mg'dan günde 62,5 mg'a kadar 

değiĢen dozların akne tedavisinde etkili olduğu gösterilmiĢtir (193). 

Spiroteron asetat genellikle KOK’larla birlikte kullanılan antiandrojenik 

etkiler gösteren bir progestindir (194). DHEA’dan androstenedion dönüĢümünü ve 

anrojen reseptörlerini bloke eder. Akne tedavisinde tek baĢına %75-90 civarında 

düzelme yaptığı bilinmektedir. Genellikle KOK’ların içinde östrojenle kombine 

olarak kullanılır (71). 

1.8.5. Çeşitli Tedaviler ve Fiziksel Yöntemler 

Uzun süredir klinik olarak kullanılmasına rağmen literatürde, komedon 

çıkarma iĢleminin akne tedavisinde etkinliğini ele alan sınırlı kanıt bulunmaktadır. 

Ancak diğer tedavilere dirençli komedonların tedavisinde komedonun çıkarılmasının 

sıklıkla yararlı olduğu düĢünülmektedir (137). 

Kimyasal peelinglerin akneyi iyileĢtirebileceğini öne süren çalıĢmalar 

mevcuttur. Glikolik asit ve salisilik asit kimyasal peelingler, inflamatuar olmayan 

(komedonal) lezyonlar için yararlı olabilir (195) 

Bazı lazer ve ıĢık cihazları akneye faydalı olabilir ancak ek çalıĢmalara 

ihtiyaç vardır. Pulse boya lazeri, potasyum titanil fosfat (PTF) lazeri, fraksiyonlu ve 

fraksiyone olmayan kızılötesi lazerler ve fraksiyonlu CO2 lazer dahil olmak üzere 

birçok lazerin kullanımını değerlendiren çalıĢmalar mevcuttur. Radyofrekans, yoğun 

atımlı ıĢık, fotopnömatik terapi ve fotodinamik terapi (FDT) dahil olmak üzere 
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lazerlerin yanı sıra ıĢık cihazları da araĢtırılmıĢtır. Tüm lazer ve ıĢık cihazları 

arasında akne tedavisinde kullanıma dair en fazla kanıt FDT'dedir. FDT ile, 

aminolevulinik asit gibi bir fotosensitizer, öncelikle etkilenen deriye belirli bir süre 

boyunca (15 dakika ile 3 saat arasında değiĢmektedir) uygulanır. Fotosensitizer 

pilosebase bezler tarafından emilir ve sebositler tarafından alınır. Daha sonra 

fotosensitizeri aktive etmek, tekli oksijen türleri oluĢturmak ve böylece sebase 

bezlere zarar vermek ve P. acnes’i azaltmak için bir lazer veya ıĢık cihazı kullanılır 

(196, 197). 

Triamsinolon asetonidin intralezyonel enjeksiyonu, akneli hastalarda büyük 

ve nodüler lezyonların tedavisinde yaygın olarak kullanılan bir tekniktir (198). Hızlı 

iyileĢme ve ağrıda azalma gözlenir. Lokal atrofi, steroidin sistemik emilimi ve olası 

adrenal supresyon meydana gelebilir (199). 

2.1. İntestinal Bariyer 

Gastrointestinal epitel, besinlerin sindirilmesini ve emilmesini sağlayarak 

organizmanın sağlığının korunmasında önemli bir rol oynamaktadır. Ayrıca zararlı 

maddelerin ve patojenlerin dıĢ ortamdan kan dolaĢımına geçiĢini önleyen seçici bir 

bariyer görevi de görmektedir. Bağırsak epiteli, birbirlerine sıkı bağlantı (Tight 

junctions: TJ) proteinleri ile bağlı, tek katmanlı ve devamlılık gösteren bağırsak 

epitel hücrelerinden oluĢur. Bu epitel tabakası, maddelerin epitelyumun mukozal 

tarafından serozal tarafına transselüler ve paraselüler yollar yoluyla hareketine izin 

vermektedir (200). 

Transselüler yol, Ģekerler, amino asitler, peptitler, yağ asitleri, mineraller ve 

vitaminler dahil olmak üzere besinlerin emiliminde ve taĢınmasında rol oynar. Hücre 

zarı geçirmez olduğundan, bu sürece ağırlıklı olarak apikal ve bazolateral 

membranlarda bulunan spesifik taĢıyıcılar veya kanallar aracılık eder (201). 

Paraselüler yol, bitiĢik epitel hücreler arasındaki hücreler arası boĢluktaki taĢıma ile 

iliĢkilidir. Sıkı bağlantılardan (TJ'ler) ve tutucu bağlantılarından (AJ'ler) oluĢan 

apikal bir bağlantı kompleksi tarafından düzenlenmektedir (202). AJ’ler 

desmozomlarla birlikte epitel hücreleri arasında güçlü bağlar kurmaktadır ve ayrıca 

hücreler arası iletiĢime yardımcı olmaktadır. Ancak AJ’lerin paraselüler 

permeabilitede belirleyici rolü bulunmamaktadır (203). TJ'ler ise epitel hücrelerin 
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lateral membranlarının apikal uçlarını çevreler ve çözünebilir maddelere karĢı seçici 

paraselüler permeabilitenin belirleyicisidir (202). Bu bağlamda, TJ'ler hem zararlı 

moleküllere karĢı bir bariyer hem de iyonların, çözünen maddelerin ve suyun uygun 

Ģekilde geçmesi için bir por görevi görmektedir. TJ'ler, geniĢ bir sitozolik protein 

spektrumundan ve claudinler ve okludin gibi transmembran proteinlerinden oluĢan 

çoklu protein kompleksleridir. TJ’nin bariyer fonksiyonu ve paraselüler 

geçirgenliğinin modifikasyonu, çeĢitli hücre dıĢı uyaranlar tarafından dinamik olarak 

düzenlenmektedir ve sağlığımızla ve hastalıklara duyarlılığımızla yakından iliĢkilidir 

(204). 

Yukarıda bahsedilen TJ’lerin meydana getirdiği bariyere ek olarak özelleĢmiĢ 

epitel hücreleri (goblet hücreleri) tarafından salgılanan mukus tabakası, epitelyumun 

yüzeyinde bulunmaktadır. Mukus tabakası, bağırsak bakterilerinin ve patojenlerin 

konakçı hücrelerine eriĢmini kısıtlamaktadır. Gastrointestinal kanalın lümeni ayrıca, 

bağırsak mikrobiyotası olarak adlandırılan, insan vücudundaki hücrelerin %90'ını 

(toplamda yaklaĢık 10
14

 bakteri) oluĢturan çeĢitli komensal mikroorganizmaları da 

barındırmaktadır. Bağırsaklar ayrıca sağlıklı bir çevrenin sürdürülmesine 

immünoglobulinleri, defensinleri ve diğer antimikrobiyal maddeleri salgılayarak 

katkıda bulunmaktadır. Epitel tabakasının altında bağıĢıklık hücreleri, fibroblastlar 

ve plazma hücrelerini içeren lamina propria bulunur (200). 

Epitel bariyerinin bozulması besinlerin etkili Ģekilde emilimini etkileyebilir, 

kan dolaĢımına patojenlerin translokasyonunu kolaylaĢtırabilir, sistemik 

inflamasyona neden olabilir ve bağırsak mikrobiyotasının içeriğini değiĢtirebilir 

(205). Sonuç olarak bariyerin bozulması, inflamatuar bağırsak hastalığı, çölyak 

hastalığı ve kolon kanseri gibi gastrointestinal hastalıklarının geliĢimini tetikleyebilir 

(206). Ayrıca Tip 1 diyabetes mellitus gibi diğer sistemik ve metabolik hastalıkların 

da bariyer değiĢikliklerinden etkilendiği ileri sürülmektedir (207). Normal ve 

bozulmuĢ bağırsak bariyeri ġekil 2.1’de gösterilmiĢtir. 
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Şekil 2.1. Normal ve BozulmuĢ Bağırsak Bariyeri (201) 

2.2. Bağırsak Geçirgenliğini Gösteren Yöntemler 

Bugüne kadar bağırsak geçirgenliğini inceleyen pek çok yöntem 

geliĢtirilmiĢtir. Bunlar Ģu Ģekilde özetlenebilir: 

2.2.1. Plazma Sitrülin Düzeyleri 

Üre döngüsünde önemli bir rolü bulunan amino asitlerden biri olan sitrülinin 

ana sentez yeri olan ince bağırsakla güçlü bir afinitesi bulunmaktadır. Δ
1 

-pirolin-5-

karboksilat sentaz (P5CS) enzimi glutamatın Δ
1 

-pirolin-5-karboksilat’a 

indirgenmesini katalize eder. Bu da ornitinin (dolayısıyla sitrülinin) biyosentezinde 

kritik bir adımdır. Memelilerde P5CS neredeyse yalnızca ince bağırsak 

enterositlerinde bulunmaktadır (208). Septik durumlarda, travmada, pankreatitte ve 

kontrol altında olmayan çölyak hastalığında plazma sitrülin düzeylerinin değiĢtiği 

bilinmektedir (209). Kısa bağırsak sendromlu hastaların dahil edildiği ve plazma 

sitrülin düzeylerinin ölçüldüğü bir çalıĢmada sitrülin düzeyleri ile bağırsak 

permeabilitesi arasında anlamlı korelasyon izlenmemiĢ ancak sitrülinin bağırsakların 

absorptif kapasitesini iyi bir Ģekilde yansttığı görülmüĢtür (210). 



39 

 

2.2.2. Transepitelyal Elektrik Direncinin (TEER) Ölçülmesi  

Transepitelyal / transendotelyal elektrik direnci (TEER), tek katmanlı 

epitelyal ve endotelyal hücre kültürü modellerinde sıkı bağlantı dinamiklerinin 

bütünlüğünü ölçmek için yaygın olarak kullanılan bir yöntemdir. TEER ölçümleri 

hücre hasarı olmadan gerçek zamanlı olarak gerçekleĢtirilebilir ve genellikle geniĢ 

bir frekans spektrumunda ohmik direncin ölçülmesine veya empedansın ölçülmesine 

dayanır. TEER kullanılarak karakterize edilen bariyer modelleri arasında kan beyin 

bariyeri, gastrointenstinal trakt ve alveoler kapiller bariyer sayılabilir (211). 

2.2.3. Caco-2 Hücreleri 

Caco-2 hücre dizisi, bir bağırsak bariyer modeli olarak son yirmi yıldır 

yaygın olarak kullanılmaktadır. Caco-2 hücre dizisinin meydana getirilmesi Ģu 

Ģekilde özetlenebilir: paternal hücre dizisi insan kolon adenokarsinomundan elde 

edilir, sonrasında bu hücre dizisi kültüre tabi tutularak olgun enterositlerin çeĢitli 

morfolojik ve fonksiyonel karakteristiklerini gösteren bir tek katmanlı hücre 

formasyonuna spontan olarak farklılaĢması sağlanır. Sonuç olarak elde edilen hücre 

dizisi bağırsak bariyer modeli olarak kullanılmakta ve bağırsak bariyerinden madde 

transportları incelenmektedir (212). 

2.2.4. İntestinal Epitelyal Bütünlüğü Değerlendiren Testler 

Yağ asidi bağlayıcı protein (FABP) küçük, suda çözünebilen sitozolik 

proteinlerdir ve enterosit membran bütünlüğünün kaybı durumunda kolayca dolaĢıma 

salınır ve böbreklerden hızla temizlenir (yarılanma ömrü 11 dakikadır) (213). 

Glutatyon s-transferazlar (GST'ler), hücre içindeki çeĢitli toksinlerin ve yabancı 

bileĢiklerin glutatyona konjuge edilmesi yoluyla hücrenin korunması, 

antioksidasyonu ve detoksifikasyonunda rol oynamaktadır. GST ailesi dört alt 

gruptan oluĢmaktadır: αGST, μGST, πGST ve θGST. μGST, πGST ve θGST çeĢitli 

organ hücrelerinde bulunurken, αGST ağırlıklı olarak karaciğer, böbrek ve bağırsakta 

bulunur ve diğerlerinden farklı olarak bağırsak epitelindeki hasarı yansıtan potansiyel 

bir belirteç olarak önerilmiĢtir (214). FABP ve αGST intestinal epitelyal bütünlüğü 

değerlendirmek için yaygın olarak kullanılmaktadır (215). 
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2.2.5. İntestinal Bariyer Fonksiyonunu Değerlendiren Testler 

Diferansiyel Ģeker emilim testleri (DST), bağırsak bariyer bütünlüğünün 

kaybı üzerine bağırsak bariyerinden dolaĢıma farklı yollarla geçen ve hızla idrarla 

atılan iki Ģekerin oral olarak alınmasına dayanır. Oral alımdan beĢ ila altı saat sonra 

toplanan idrardaki oligosakkaritlerin ve monosakkaritlerin oranının, ince bağırsak 

bariyer fonksiyon kaybını en doğru Ģekilde yansıttığı kabul edilmektedir (215). 

Moleküler ağrılığı 400-4000 Da olan polietilen glikoller (PEG) de intestinal 

bariyer fonksiyonlarını ölçmede kullanılmaktadır. DST’deki sakkaridler gibi büyük 

moleküller olan PEG’lerin sadece bağırsak bariyer bütünlüğü bozulduğunda kan 

dolaĢımına geçeceği varsayılmaktadır (216). Yine olgiosakkaritlere benzer fizyolojik 

özellikler gösteren krom iĢaretli EDTA (
51

Cr-EDTA) da intestinal bariyer 

fonksiyonlarını değerlendirmede kullanılmaktadır (217). 

2.2.6. Sıkı Bağlantıları Değerlendiren Testler 

Claudin 

Claudinler bağırsağın bariyer fonksiyonundan sorumlu tutulan esas 

transmembran proteinlerdir ve bitiĢik bağrısak epitel hücreleri arasında bolca 

bulunmaktadır (218). Claudin-3, küçük boyutlu olması, endojen intestinal 

ekspresyonunun yüksek olması ve paraselüler lokalizasyonu nedeniyle bağırsak sıkı 

bağlantı bütünlüğü kaybının erken, invaziv olmayan tespiti için uygun bir belirteçtir 

(219). Yakın zamanda yapılan çalıĢmalar, sıçanlarda hemorajik Ģok modelinde, 

nekrotizan enterekolit hastalarında, inflamatuar bağırsak hastalıklarında ve major 

cerrahi geçiren hastalarda intestinal sıkı bağlantı kaybıyla idrar claudin-3 düzeyleri 

arasında güçlü bir iliĢki olduğunu ortaya koymuĢtur (220-222). 

Zonulin 

Fasano ve arkadaĢları, vibrio cholerae’nın ürettiği bir zonula okludens 

toksininin (Zot enterotoksinin) insan analogu olan zonulini tanımlamıĢlar ve sıkı 

bağlantıları reversibl olarak açtığını keĢfetmiĢlerdir. Sıkı bağlantıların 

disfonksiyonunun primer defekt olduğu düĢünülen çölyak hastalığı ve tip 1 diyabetes 

mellitus gibi pek çok otoimmün hastalıkta zonulin düzeyinin arttığı gözlenmiĢtir (5).  
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2.3. Zonulin, Etki Mekanizması ve Bağırsak Geçirgenliği 

Zonulin, 47 kDa ağırlığında, enterositlerden enterotoksinlere (bakteriyel 

toksinler,gluten vb.) cevap olarak salgılanan, sıkı bağlantıları geri dönüĢümlü olarak 

açan bir sinyal proteinidir. (5). Zonulinin fizyolojik etkileri henüz tam olarak açıklığa 

kavuĢmamıĢ olsa da ince bağırsak proksimalinde bulunan mikroorganizmalara 

sekonder olarak enteroistlerden lümen içine zonulin salgılandığı, bunun da sıkı 

bağlantıları açarak lümene su geçiĢi sağladığı ve sonuç olarak bakterilerin lümenden 

atıldığı öne sürülmektedir. Böylelikle proksimal ince bağırsakta mikroorganizma 

kolonizasyonuna karĢı koruma sağlandığı düĢünülmüĢtür (223). Zonulinin patolojik 

bir Ģekilde salınımına neden olabilecek çeĢitli intestinal luminal uyarılar arasında 

glutene ve bakterilere maruz kalmanın en güçlü tetikleyiciler olduğu saptanmıĢtır. 

Bakteriyel maruziyete ek olarak gliadinin de zonulin salınımı yaparak bağırsak 

bariyer fonksiyonunu etkilediği gösterilmiĢtir (7). 

Zonulinin etki mekanizması kısaca Ģu Ģekilde özetlenebilir (6):  

 Dinlenme durumu: 

 TJ proteinleri, TJ’yi kapalı durumda tutabilmek için hem homofilik 

hem de heterofilik protein-protein etkileĢimlerle birbirlerine 

bağlanırlar  

 Zonulin yolağının aktivasyonu sonrası: 

 Zonulin, epidermal büyüme faktörü reseptörünü (EGFR) proteinazla 

aktifleĢtirilen reseptör 2 (PAR2) aracılığıyla transaktive eder 

 OluĢan protein kompleksi sonrasında fosfolipaz C’yi aktive eder  

 Fosfolipaz C ise fosfatidil inositol’ü (PPI) inositol 1,4,5- trifosfata 

(IP3) ve diaçil gliserole (DAG) hidrolize eder 

 Sonrasında protein kinaz C (PKC) α aktive olur [Direk (DAG ile) 

veya indirek (IP-3 aracılığıyla intraselüler kalsiyum salınımıyla)] 

 Membran iliĢkili PKCα, hedef proteinlerin fosforilasyonunu katalize 

eder. Bunların arasında zonula okludens-1 (ZO-1) ve miyozin 1-C 
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bulunmaktadır. Ayrıca F-aktin içinde çözünebilen G-aktinin 

polimerizasyonunu da katalize eder 

 TJ proteinlerinin fosforilasyonu ve aktin polimerizasyonun 

kombinasyonu aktin filamanlarının yeniden düzenlenmesine neden 

olur ve takiben proteinler (ZO-1 dahil) kavĢak kompleksinden yer 

değiĢtirir 

 Sonuç olarak intestinal TJ gevĢer 

 Zonulin sinyali sonlandığında TJ kararlı durumuna geri döner  

Zonulinin etki mekanizması Ģekil 2.2’de sunulmuĢtur (6). 

 

Şekil 2.2. Zonulinin Etki Mekanizması 
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Zonulin, otoimmün hastalıkları olanların dokularında ve serumlarında aĢırı 

eksprese edildiğinden, zonulin'in moleküler doğasının daha iyi anlaĢılması için 

zonulin pozitif ve zonulin negatif tip 1 diyabetes mellitusu ve çölyak hastalığı 

olanlardan alınan serumlar araĢtırılmıĢtır. Serumun proteomik analizi sonucunda 

haptoglobulin (HP) 2’nin inaktif prekürsör molekülü olan pre-haptoglobulin 2’nin 

(Pre-HP2’nin) zonulin olduğu anlaĢılmıĢtır. HP2 ise iki adet olan insan haptoglobulin 

genetik varyantlarından biridir. Diğeri de HP1’dir. Pre-HP2’nin multifaktöriyel bir 

protein olduğu düĢünülmektedir. Tek zincirli intakt formu (zonulin) proteinazla 

aktifleĢen reseptör 2 yoluyla epidermal büyüme faktörü transaktivasyonu yaparak 

intestinal permeabiliteyi düzenler; çift zincirli bölünmüĢ formu ise hemoglobini 

temizlemektedir (6). Pre-HP2’nin tek zincirli intakt formunu (zonulini) çift zincirli 

bölünmüĢ formuna yıkan enzim triptaz IV’tür. Triptaz IV sayesinde zonulin, 

EGFR’ye bağlanma yeteneğini kaybeder ve inflamatuar bir belirteçe dönüĢür (7). 

Sıkı bağlantılardaki değiĢikliklerle iliĢkili olarak bağırsak permeabilitesinde 

meydana gelen değiĢimlerin çok sayıda hastalığın altında yatan neden olduğu 

anlaĢılmaktadır. Bunlar arasında çölyak hastalığı, tip 1 diyabetes mellitus, romatoid 

artrit ve multipl skleroz sayılabilir (224-228). Bağırsaktaki sıkı bağlantıların 

intestinal ortamdaki antijenlerin geçmesine izin vererek genetik olarak yatkın 

bireylerde herhangi bir organ veya dokuyu hedef alan bir immün yanıt 

oluĢturmaktadır (229). Sıkı bağlantılar ayrıca kanser geliĢiminde, infeksiyonlarda ve 

allerjide de etkilenmektedir (230, 231). Bu hastalıkların baĢlangıcından sorumlu olan 

anormal immün yanıtın altında çevresel faktörler ile spesifik duyarlılık genleri 

arasındaki etkileĢim yattığı genel olarak kabul edilmektedir. Genetik yatkınlığı 

artmıĢ bireylerin %10'undan azı klinik hastalığa doğru ilerlemektedir; bu durum, 

hastalık baĢlamadan önce güçlü bir çevresel tetikleyiciye maruz kalındığını 

düĢündürmektedir (226). 

Bir teoriye göre bağırsaktan emilen antijenler çevresel tetikleyicelere dahil 

olmaktadır. Buna göre intestinal epitel dıĢ çevreyle memeli konakçı arasında arayüz 

sağlayan en büyük mukozal yüzeydir. Sağlıklı ve matür bir bağırsak mukozası intakt 

sıkı bağlantılarıyla makromoleküllerin geçiĢinde ana bariyer görevi görmektedir. 

Sağlıklı bireyde kantitatif olarak küçük ancak immünolojik olarak aktif antijenler 

bariyeri geçebilir. Bu antijenler mukoza boyunca iki farklı fonksiyonel yolla emilir. 
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Emilen proteinlerin büyük çoğunluğu (%90 kadarı) transselüler yolla bağırsağı geçer 

(232-234) ve sonrasında lizozomal degradasyonla küçük ve immünolojik olmayan 

peptidlere dönüĢtürülür. Geriye kalan peptidler ise intakt proteinler olarak taĢınırlar 

ve antijen spesifik immün yanıtla sonuçlanır. Bu transport paraselüler yol sayesinde 

olur ve burada interselüler sıkı bağlantıların ince ama karmaĢık regülasyonu rol 

oynar (229). Prematürite, radyasyona maruziyet, kemoterapi veya toksinler gibi 

nedenlerle sıkı bağlantı sisteminin bütünlüğü tehlikeye girdiğinde çevresel 

antijenlere karĢı immün yanıt geliĢmektedir (230, 231). Ġmmün yanıttan sorumlu olan 

bazı anahtar hücreler bulunmaktadır. Bunlar arasında antijen sunan hücreler, T 

lenfositler, sitotoksik T hücreler, B lenfositler ve plazma hücreleri sayılabilir. Bu 

hücreler de intestinal epitelyal bariyerin çok yakınında bulunmaktadır (235, 236). 

Yukarıda adı geçen hastalıklar dıĢında zonulin ve bağırsak geçirgenliğinin rol 

oynadığı düĢünülen hastalıklar arasında astım, glioma, ankilozan spondilit, 

inflamatuar bağırsak hatalıkları, Ģizofreni, akne rozase, atopik dermatit ve çeĢitli 

neoplaziler (akciğer kanseri, pankreas kanseri, hepatoselüler kanser) sayılabilir (7, 

237, 238). Zonulin ile iliĢkili hastalıklar Ģekil 2.3’te sunulmuĢtur. 

 

Şekil 2.3. Zonulin ile ĠliĢkili Hastalıklar (7) 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi klinik araĢtırmalar etik kurulu 

baĢkanlığının 27.10.2022 tarih ve 72867572-050.01.04-386516 sayılı kararı sonrası 

hastanemizin dermatoloji polikliniğine 2022 Ekim ile 2023 Mart ayları arasında 

baĢvuran, çalıĢmaya katılmaya gönüllü olan 18 yaĢ üstü akne vulgaris hastaları ile 

yaĢ ve cinsiyet açısından eĢleĢen sağlıklı kontroller çalıĢmaya alındı. ÇalıĢmamızda 

çölyak hastalığı, tip 1 diyabetes mellitus, otoimmün tiroid hastalığı gibi sistemik 

hastalığı olanlar ve inflamatuar bağırsak hastalığı olanlar her iki gruba da dahil 

edilmedi. Ek olarak akne grubunda akne sebebi hiperandrojenizm olanlar (Polikistik 

over sendromu: PKOS, androgenetik alopesi, hirsutizm vb.) da çalıĢmaya alınmadı.  

Katılımcılardan 12 saatlik açlık sonrası zonulin testi için 10 ml kan alındı ve 

jel vakumlu biyokimya tüplerine yerleĢtirildi. 10-20 dakika oda sıcaklığında 

koagülasyona bırakıldıktan sonra serum, 5 dakika boyunca 4000/dk devirde santrifüj 

edilerek ayrıldı. Daha sonra numuneler eppendorf tüplerine toplam 3 porsiyona 

ayrılarak -80°C’de çalıĢma gününe kadar saklandı. Kullanılan malzeme ve cihazlar 

aĢağıda sunulmuĢtur: 

1. Derin dondurucu: Kirsch Bosch -80°C (Almanya) 

2. Santrifüj cihazı: Nüve NF 1200 R model soğutmalı (Almanya) 

3. Santrifüj cihazı: Eppendorf 5415 R eppendorf (Almanya) 

4. Otomatik pipetler: Ependorf (Almanya), Gilson (Fransa) 

5. ELISA plate yıkayıcı: Bio-tek marka ELx 50 model otomatik strip 

yıkayıcı (ABD)  

6. ELISA okuyucu: Rayto RT-6000 Microplate Reader (Çin) 

7. Vorteks cihazı: Nüve NM 100 (Türkiye) 

8. ÇeĢitli ölçülerde otomatik pipetler 

9. Distile su cihazı: Ekoloji 100 Plus Ultra Pure Water System (Türkiye) 

10. Kullanılan reaktif malzemesi: Elabscience Human Zonulin ELISA Kiti 

(ABD) 
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Zonulin seviyesinin kantitatif ölçümü, sandwich ELISA (enzim-linked 

immunosorbent assay) yöntemi ile ticari kit (Elabscience, No. E-EL-H5560, 14780 

Memorial Drive, Suite 216, Houston, Texas 77079) kullanılarak yapıldı. Kit 

sensitivitesi 0,47 ng/ml ve ölçüm aralığı 0,78-50 ng/ml’ydi. Kit 7 nokta kalibratör 

içermekteydi (0,78 ng/ml, 1,57 ng/ml, 3,13 ng/ml, 6,25 ng/ml, 12,5 ng/ml, 25 ng/ml, 

50 ng/ml) ve tüm standartlar duplike çalıĢılarak bu konsantrasyonlara karĢılık gelen 

optik dansite verileri alındı. Prosedür sonunda standartların optik dansite - 

konsantrasyon grafiği çizildi ve tüm numunelerin serum konsantrasyonları bu 

grafikten yararlanılarak hesaplandı. Ek olarak numunelerin çalıĢılması sırasında 5 kat 

dilüsyon yapıldı. 

ÇalıĢmaya dahil edilen akne vulgaris tanılı her hastanın global akne 

derecelendirme skorlaması (GADS) yapılarak akne Ģiddeti tespit edildi. Akne 

grubundaki hastaların akne tipi, hastalık süresi ve akneye yönelik tedavi alıp 

almadığı belirlendi. Ayrıca iki grubun demografik verileri, boy, kilo, vücut kitle 

indeksleri (VKĠ), alıĢkanlıkları, egzersiz ve uyku süreleri saptandı. Akne grubuna ek 

olarak akne yaĢam kalitesi ölçeği uygulanarak aknenin psikososyal etkileri araĢtırıldı 

(Akne yaĢam kalitesi ölçeği (AYKÖ) ek 1’de sunulmuĢtur). 

ÇalıĢmaya alınan her iki grubun diyet alıĢkanlıkları anket yoluyla incelendi. 

Diyet anketinde katılımcılara süt, süt ürünü, laktozlu gıda, yumurta, kırmızı et, beyaz 

et, balık, sebze, meyve, tahıl, bakliyat, zeytinyağı, katı yağ, kuruyemiĢ, hazır gıda, 

hazır tatlı, meĢrubat ve çikolata kullanım alıĢkanlıkları soruldu. Tüketilen her gıdanın 

miktarı gram ve mililitre olarak belirlendi (Diyet anketi ek 2’de sunulmuĢtur).  

Veriler sosyal bilimler için istatistik programı (Statistical Package for the 

Social Sciences: SPSS) versiyon 22 kullanılarak analiz edildi. Tanımlayıcı 

istatistikler ortalama ± standart sapma Ģeklinde sunuldu. Hasta sayılarının belirtildiği 

tablolarda sayısal değerin yanında parantez içerisinde yüzdelik değerler de verildi.  

Kategorik değiĢkenlerin kıyaslanması için Pearson ki-kare testi kullanıldı. Sürekli 

değiĢkenlerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk 

testleri ile değerlendirildi. ÇalıĢmamızdaki normal dağılıma uymayan sürekli 

değiĢkenlerin kıyaslanması Mann-Whitney U ve Kruskal Wallis testleri ile yapıldı. 

Normal dağılıma uyan sürekli değiĢkenlerin kıyaslanması ise bağımsız iki örneklem t 
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testi ve ANOVA testleriyle yapıldı. Korelasyon analizleri içinse Spearman’ın sıralı 

korelasyon katsayısı kullanıldı. Alıcı iĢlem karakteristikleri (Reciever Operating 

Charachteristics: ROC) kullanılarak akne ve sağlıklı grubu ayıran zonulin değeri 

saptandı. DeğiĢkenler %95 güven aralığında incelendi ve p < 0,05 anlamlı değer 

kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢmaya dahil edilen 150 hastanın 75’i akne grubunda diğer 75’i de kontrol 

grubunda yer almaktaydı. Her iki grubun demografik özellikleri, alıĢkanlıkları, uyku 

ve egzersiz süreleri arasında istatistiksel açıdan anlamlı fark bulunmamaktaydı. 

Bulgular Tablo 4.1’de sunulmuĢtur.  

Tablo 4.1. Akne ve Kontrol Grubunun Demografik Verileri ve AlıĢkanlıkları 

 

Akne Grubu 

(n:75)  

Ortalama ± SS 

Kontrol Grubu 

(n:75) 

Ortalama ± SS 

p 

Yaş 23,19 ± 3,83 23,57 ± 3,09 0,498* 

Boy (m) 1,71 ± 0,1 1,72 ± 0,8 0,811** 

Kilo (kg) 64 ± 13 67 ± 15 0,314** 

Vücut kitle indeksi (kg/m
2
) 21,63 ± 3,20 22,58 ± 3,66 0,129** 

Uyku süresi (sa) 7 ± 2 7 ± 1 0,143** 

 n (%) n (%)  

Cinsiyet 
Kadın 43 (57,3) 43 (57,3) 

1 
Erkek 32 (42,7) 32 (42,7) 

Eğitim 

Düzeyi 

Lisans öğrencisi ve üstü 69 (92) 73 (97,3) 
0,146 

Lise ve altı 6 (8) 2 (2,7) 

Medeni Hal 
Evli 4 (5,3) 10 (13,3) 

0,092 
Bekar 71 (94,7) 65 (86,7) 

Sigara 
Kullanan 25 (33,3) 18 (24) 

0,206 
Kullanmamış 50 (66,7) 57 (76) 

 

Alkol 

Kullanmıyor 55 (73,3) 51 (68) 
 

0,293 
Az kullanım 17 (22,7) 16 (21,3) 

Orta-yüksek kullanım 3 (4) 8 (10,7) 

 

Egzersiz 

Egzersiz yapmıyor 39 (52) 32 (42,7) 
 

0,414 
Orta yoğunluk 26 (34,7) 28 (37,3) 

Yüksek yoğunluk 10 (13,3) 15 (20) 

Kategorik değiĢkenlerin kıyaslanmasında Pearson Ki-kare testi kullanıldı, *Bağımsız iki örneklem t 

testi, **Mann-Whitney U testi, p < 0,05Ɨ ,m: metre, m2: metrekare, kg: kilogram, sa: saat, ss: standart 

sapma  

Akne grubundaki hastaların akne tipi, akne Ģiddeti, akne baĢlangıç yaĢ 

ortalaması ve hastalık süresi gibi özellikleri Tablo 4.2’de verilmiĢtir. Adölesan ve 

postadölesan akne alt tiplerinin dağılımı arasında anlamlı fark gözlendi (p: 0,0001). 



49 

 

Benzer Ģekilde akne Ģiddeti sınıflamasına göre hasta dağılımında anlamlı fark izlendi 

(p: 0,0001). 

Tablo 4.2. Akne Grubundaki Hastaların Klinik Özellikleri 

Akne baĢlangıç yaĢı (Ortalama ± ss) 15,84 ± 3,17 

Ortalama hastalık süresi (ay) (Ortalama ± ss) 68,16 ± 48,28 

  p 

Akne Tipi (n%) 
Adölesan 66 (88) 

0,0001
Ɨ
 

Postadölesan 9 (12) 

Akne Ģiddeti 

Hafif 11 (14,7) 

0,0001
Ɨ
 Orta 41 (54,7) 

ġiddetli 23 (30,7) 

Tek örneklem Ki-Kare Testi kullanıldı, ss: Standart sapma, n: kiĢi sayısı, p < 0,05Ɨ 

Her iki grup, ailede akne öyküsü açısından kıyaslandığında aralarında anlamlı 

fark bulunmaktaydı (p: 0,0001). Akne grubundaki hastaların ailesinde daha fazla 

akne öyküsü vardı. Akne grubunda ailede akne öyküsü ile akne Ģiddeti arasında ise 

anlamlı fark izlenmedi. (p: 0,669). Yine benzer Ģekilde ailede akne öyküsü ile 

hastalık süresi ve akne baĢlangıç yaĢı arasında da anlamlı fark gözlenmedi. (p 

değerleri sırasıyla 0,250 ve 0,427) (Tablo 4.3). 

Tablo 4.3. Ailede Akne Öyküsüne Dair Veriler 

 Ailede Akne Öyküsü Var Ailede Akne Öyküsü Yok p 

Akne Grubu n (%) 61 (81,3) 17 (18,7) 
0,0001

Ɨ
 

Kontrol Grubu n (%) 7 (9,3) 68 (90,7) 

Hafif Akne n (%) 9 (81,8) 2 (18,2) 
 

0,669 
Orta Akne n (%) 32 (78) 9 (22) 

ġiddetli Akne n (%) 20 (87) 3 (13) 

Hastalık Süresi (ay) 

Ortalama ± ss 
72,21 ± 49,80 54,85 ± 39,85 0,250** 

Akne BaĢlangıç YaĢı 

Ortalama ± ss 
15,72 ± 3,23 16,36 ± 2,97 0,427** 

Kategorik değiĢkenler Pearson Ki-kare Testi ile kıyaslanmıĢtır, **Mann-Whitney U testi, p < 0,05Ɨ, ss: 

standart sapma, n: kiĢi sayısı 
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Akne Ģiddeti ile hastaların cinsiyet dağılımı, sigara, alkol ve egzersiz 

alıĢkanlıkları kıyaslanmıĢ olup sonuçlar Tablo 4.4’te sunulmuĢtur. Sigara, alkol ve 

egzersiz alıĢkanlıkları ile akne Ģiddeti arasında anlamlı fark gözlenmedi (p değerleri 

sırasıyla 0,091; 0,930; 0,197; 0,527). 

Tablo 4.4. Akne ġiddeti, Cinsiyet ve AlıĢkanlıklar 

 Erkek Kadın 
Sigara 

Kullanımı 

Alkol 

Kullanımı 

Egzersiz 

Yapanlar 

Hafif Akne n (%) 8 (25) 3 (7) 4 (36,4) 4 (36,4) 5 (45,5) 

Orta Akne n (%) 15 (46,9) 26 (60,5) 14 (34,1) 13 (31,7) 22 (53,7) 

ġiddetli Akne n (%) 9 (28,1) 14 (32,6) 7 (30,4) 3 (13) 9 (39,1) 

p 0,091 0,930 0,197 0,527 

Pearson Ki-kare testi kullanıldı, n: kiĢi sayısı, p < 0,05Ɨ 

Akne grubunda hastalık süresi ile akne Ģiddeti arasında anlamlı fark 

izlenmedi (p: 0,670). Ayrıca akne Ģiddetiyle uyku süresi, kilo ortalamaları, akne 

baĢlangıç yaĢı arasında da anlamlı fark gözlenmedi. (Tablo 4.5). 

Tablo 4.5. Akne ġiddeti ile Uyku ve Hastalık Süresi 

 Hafif Akne Orta Akne ġiddetli Akne P 

Hastalık Süresi (Ay)  

Ortalama ± ss 
81,82 ± 67,20 62,63 ± 41,18 71,48 ± 50,46 0,670 

Uyku Süresi (sa) 

Ortalama ± ss 
8 ± 1 7 ± 1 7 ± 2 0,429 

Kilo 

Ortalama ± ss 
69,00 ± 13,34 62,02 ± 12,16 64,70 ± 13,94 0,217 

Akne BaĢlangıç YaĢı (Yıl) 

Ortalama ± ss 
15,73 ± 2,61 16,15 ± 3,21 15,35 ± 3,40 0,580 

Kurskal-Wallis testi kullanıldı, ss: standart sapma, sa: saat 

Her iki grubun zonulin düzeyleri kıyaslandığında akne hastalarının kan 

zonulin düzeyi ortalaması kontrol grubuna göre anlamlı oranda yüksekti (p: 0,001) 

(Tablo 4.6). Alıcı iĢlem karakteristikleri (Receiver Operating Characteristic: ROC) 

analizinde zonulinin 184,5 ng/ml düzeyinin % 65,3 sensitivite ve % 62,7 spesifite ile 

akne ve sağlıklı kontrolleri ayırt edebildiği gözlendi (ġekil 4.1). 
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Tablo 4.6. Akne ve Kontrol Grubunun Kan Zonulin Düzeyleri 

 
Akne Grubu 

Ortalama ± ss 

Kontrol Grubu 

Ortalama ± ss 
P 

Zonulin Düzeyi Ortalaması (ng/ml) 195,54 ± 49,05 158,45 ± 85,07 0,001
Ɨ
** 

**Mann-Whitney U testi, ng: nanogram, ml: mililitre, ss: standart sapma p < 0,05Ɨ,  

 

Şekil 4.1. Akne ve Kontrol Gruplarında Yapılan ROC Analizi 

 

Risk Faktörü EAA (%95 GA) 
Kestirim 

Değeri 
p Sensitivite Spesifite 

Zonulin 

(ng/mL) 
0,656 (0,566-0,746) 184,5 0,001Ɨ 0,653 0,627 

EAA: Eğri Altındaki Alan, GA: Güven Aralığı, ng: nanogram, ml: mililitre, p < 0,05Ɨ 

Akne Ģiddetiyle kan zonulin düzeyleri arasındaki iliĢki incelendiğinde hafif, 

orta ve Ģiddetli aknesi olan bireylerin kan zonulin düzeyi ortalamaları arasında 

anlamlı fark gözlenmedi (p: 0,191). Benzer Ģekilde adölesan ve postadölesan akneli 
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bireylerin kan zonulin düzeyi ortalamaları arasında da anlamlı fark saptanmadı (p: 

0,613) (Tablo 4.7). 

Tablo 4.7. Akne ġiddeti ile Kan Zonulin Düzeyleri Arasındaki ĠliĢki 

 Zonulin Düzeyi Ortalama ± ss p 

Hafif Akne 214,64 ± 47,26 

0,191*** Orta Akne 188,31 ± 49,73 

ġiddetli Akne 199,30 ± 47,83 

Adölesan Akne 196,99 ± 48,04 
0,613** 

Postadölesan Akne 184,91 ± 58,00 

***Kruskal- Wallis testi, **Mann-Whitney U testi, ss: standart sapma 

Akne grubunda vücut kitle indeksi ve kilo ile kan zonulin düzeyleri arasında 

anlamlı korelasyon gözlendi (p değerleri sırasıyla 0,007 ve 0,009). Akne baĢlangıç 

yaĢı, hastalık süresi, sigara tüketim miktarı ve uyku süresi ile kan zonulin düzeyleri 

arasında ise anlamlı korelasyon gözlenmedi (Tablo 4.8). 

Tablo 4.8. Akne Grubunda Kan Zonulin Düzeyi ile Yapılan Korelasyonlar 

 Zonulin (rho) p 

Akne BaĢlangıç YaĢı 0,053 0,652 

Hastalık Süresi -0,074 0,527 

Sigara 0,192 0,358 

Uyku Süresi -0,087 0,456 

Vücut kitle indeksi 0,309 0,007
Ɨ
 

Kilo 0,298 0,009
Ɨ
 

Spearman korelasyon analizi kullanıldı, tabloda korelasyon katsayısı “r” değerleri verilmiĢtir, p < 

0,05Ɨ 

Akne grubunda alkol kullananların zonulin düzeyleri kullanmayanlara göre 

anlamlı oranda yüksekti (p: 0,026). Benzer Ģekilde akneli erkeklerde akneli kadınlara 

göre kan zonulin düzeyi ortalaması anlamlı oranda yüksekti (p: 0,009). Akne 

baĢlangıç yaĢı, sigara ve egzersiz açısından bakıldığında her iki grup arasında kan 

zonulin düzeyleri açısından anlamlı fark izlenmedi (Tablo 4.9). 
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Tablo 4.9. Akne Grubunda Cinsiyet, AlıĢkanlıklar ve Hastalık BaĢlangıç YaĢına Göre 

Zonulin 

 Zonulin (ng/mL) Ortalama ± ss p 

Sigara Kullanan 206,50 ± 40,85 
0,173* 

Sigara Kullanmayan 190,05 ± 52,19 

Alkol Kullanan 216,36 ± 39,21 
0,026

Ɨ
* 

Alkol Kullanmayan 187,96 ± 50,37 

Egzersiz Yapan 203,19 ± 45,04 
0,196* 

Egzersiz Yapmayan 188,47 ± 52,06 

Kadın 182,95 ± 48,89 
0,009

Ɨ
* 

Erkek 212,45 ± 44,61 

Akne BaĢlangıç YaĢı < 15 192,41 ± 46,99 
0,691* 

Akne BaĢlangıç YaĢı ≥ 15 197,19 ± 50,51 

*Bağımsız iki örneklem t testi, ng: nanogram, ml: mililitre, ss: standart sapma, p < 0,05Ɨ 

Her iki gruptaki diyet alıĢkanlıklarına göre tüketim tercihleri kıyaslanmıĢ 

olup veriler tablo 4.10’da sunulmuĢtur. Akne grubunda süt, 1 bardak/gün üstü süt, 1 

bardak/gün üstü laktozlu gıda, 1 porsiyon/gün üstü hazır gıda, hazır tatlı,  2 

bardak/gün üstü Ģekerli meĢrubat, kırmızı et, 2 porsiyon/gün üstü Ģarküteri et, 1 

porsiyon/gün üstü rafine tahıl, 1 porsiyon/hafta üstü bakliyat tüketen kiĢi sayısı 

istatistiksel olarak anlamlı oranda yüksek bulundu. Akne grubunda bitter çikolataya 

kıyasla sütlü çikolata tüketen kiĢi sayısı kontrol grubuna göre anlamlı oranda 

yüksekti (p: 0,003). Benzer Ģekilde akne grubunda tam yağlı süte kıyasla yarım yağlı 

süt tüketen kiĢi sayısı kontrol grubuna göre anlamlı oranda yüksekti (p: 0,043). 

Zeytinyağı, meyve, balık, yumurta, 1 yumurta/gün üstü ve 1 porsiyon/gün üstü 

kuruyemiĢ tüketen kiĢi sayısı ise kontrol grubunda anlamlı oranda yüksekti. (Tablo 

10). 
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Tablo 4.10. Akne ve Kontrol Grubunda ÇeĢitli Gıdaların Tüketim Tercihleri 

 
Akne Grubu 

n (%) 

Kontrol Grubu 

n (%) 
p 

Süt 50 (66,7) 34 (45,3) 0,008
Ɨ
 

1 bardak/gün üstü süt 14 (18,7) 2 (2,7) 0,002
Ɨ
 

Tam yağlı süt 19 (38) 20 (60,6) 
0,043

Ɨ
 

Yarım yağlı süt 31 (62) 13 (39,4) 

Süt ürünü 65 (86,7) 71 (94,7) 0,092 

1 bardak/gün üstü süt ürünü 41 (54,7) 30 (40) 0,072 

1 bardak/gün üstü laktozlu gıda 51 (68) 39 (52) 0,046
Ɨ
 

1 porsiyon/gün üstü hazır gıda 22 (29,3) 8 (10,7) 0,004
Ɨ
 

Hazır tatlı 53 (70,7) 39 (52) 0,019
Ɨ
 

ġekerli meĢrubat 49 (65,3) 44 (58,7) 0,400 

2 bardak/gün üstü şekerli meşrubat 12 (16) 4 (5,3) 0,034
Ɨ
 

Çikolata 61 (81,3) 60 (80) 0,836 

Sütlü çikolata 53 (86,9) 38 (63,3) 
0,003

Ɨ
 

Bitter çikolata 8 (13,1) 22 (36,7) 

1 yemek kaşığı/gün üstü zeytinyağı 11 (37,9) 46 (62,2) 0,026
Ɨ
 

Balık 19 (25,3) 55 (73,3) 0,0001
Ɨ
 

Kırımızı et 73 (97,3) 56 (74,7) 0,0001
Ɨ
 

1 porsiyon/hafta üstü kırmızı et 46 (61,3) 26 (34,7) 0,001
Ɨ
 

Beyaz et 69 (92) 70 (93,3) 0,754 

1 porsiyon/hafta üstü beyaz et 53 (70,7) 54 (72) 0,857 

2 porsiyon/hafta üstü beyaz et 28 (37,3) 28 (37,3) ~1 

ġarküteri et 46 (61,3) 36 (48) 0,101 

1 porsiyon/gün üstü Ģarküteri et 21 (28) 16 (21,3) 0,344 

2 porsiyon/gün üstü şarküteri et 15 (20) 4 (5,3) 0,007
Ɨ
 

1 porsiyon/gün üstü sebze 33 (44) 28 (37,3) 0,406 

Meyve 28 (37,3) 59 (78,7) 0,0001
Ɨ
 

Yumurta 48 (64) 61 (81,3) 0,017
Ɨ
 

1 adet/gün üstü yumurta 13 (17,3) 28 (37,3) 0,006
Ɨ
 

1 porsiyon/gün üstü rafine tahıl 54 (72) 31 (41,3) 0,0001
Ɨ
 

1 porsiyon/hafta üstü bakliyat 64 (85,3) 53 (70,7) 0,030
Ɨ
 

Kuruyemiş 43 (57,3) 57 (76) 0,015
Ɨ
 

1 porsiyon/gün üstü kuruyemiş 33 (44) 45 (60) 0,05
Ɨ
 

Katı Yağ 57 (76) 54 (72) 0,577 

Pearson Ki-kare testi kullanıldı, n: kiĢi sayısı, p<0.05Ɨ, 1 porsiyon = 100 gram, 1 bardak = 200 

mililitre, 1 yemek kaĢığı = 15 mililitre, 1 porsiyon Ģarküteri et ve kuruyemiĢ = 40 gr 
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 Akne ve kontrol grubunun çeĢitli gıdaları tüketim miktarları kıyaslanmıĢ 

olup sonuçlar Tablo 4.11’de verilmiĢtir. Kontrol grubunda balık, meyve, yumurta, 

kuruyemiĢ ve zeytinyağı tüketim miktarı ortalamasının anlamlı oranda yüksek 

olduğu görülürken (p değerleri sırasıyla 0,0001; 0,0001; 0,001; 0,015 ve 0,0001) 

akne grubunda kırmızı et, süt, laktozlu gıda, hazır tatlı, rafine tahıl, bakliyat ve 

Ģarküteri et tüketim miktarı ortalaması anlamlı oranda fazlaydı (p değerleri sırasıyla 

0,0001; 0,0001; 0,021; 0,0001; 0,0001; 0,019 ve 0,040). 

Tablo 4.11. Akne ve Kontrol Grubunun Gıda Tüketim Miktarları 

 
Akne Grubu 

Ortalama ± ss 

Kontrol Grubu 

Ortalama ± ss 
p 

Kırmızı et (gr) 218,00 ± 192,36 108,67 ± 82,76 0,0001
Ɨ
** 

Beyaz et (gr) 291,60 ± 415,24 268,67 ± 296,69 0,966** 

Balık (gr) 25,33 ± 48,88 98,07 ± 78,97 0,0001
Ɨ
** 

Sebze (gr) 150,73 ± 120,11 156,20 ± 116,96 0,708** 

Meyve (gr) 61,87 ± 118,85 94,93 ± 76,97 0,0001
Ɨ
** 

Süt (ml) 142,27 ± 146,26 62,07 ± 96,32 0,0001
Ɨ
** 

Süt ürünleri (ml) 251,93 ± 215,53 202,67 ± 124,86 0,158** 

Laktozlu gıdalar (gr) 371,53 ± 285,34 265,27 ± 166,04 0,021
Ɨ
** 

Yumurta (adet) 0,83 ± 1,03 1,24 ± 0,93 0,001** 

MeĢrubat (ml) 229,00 ± 297,75 156,87 ± 186,91 0,330** 

Çikolata (gr) 21,81 ± 24,06 17,13 ± 19,90 0,366** 

Bitter çikolata (gr) 9,63 ± 4,87 20,27 ± 21,01 0,159** 

Sütlü çikolata (gr) 29,42 ± 24,71 22,08 ± 19,78 0,169** 

Hazır gıda (gr) 104,53 ± 105,92 72,33 ± 93,21 0,119** 

Hazır tatlı (gr) 184,00 ± 189,08 118,00 ± 150,36 0,0001
Ɨ
** 

Rafine tahıllar (gr) 204,40 ± 121,25 143,40 ± 89,01 0,0001
Ɨ
** 

Bakliyat (gr) 306,00 ± 196,24 242,00 ± 161,71 0,019
Ɨ
** 

Şarküteri et (gr) 48,93 ± 72,22 25,60 ± 37,81 0,040
Ɨ
** 

Kuruyemiş (gr) 47,93 ± 58,24 78,80 ± 89,66 0,015
Ɨ
** 

Zeytinyağı (ml) 7,33 ± 13,28 32,00 ± 21,85 0,0001
Ɨ
** 

Katı yağ (gr) 9,81 ± 9,88 7,91 ± 8,14 0,276** 

**Mann-Whitney U testi, gr: gram, ml: mililitre, ss: standart sapma, p<0.05Ɨ
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Akne Ģiddetine göre çeĢitli gıda tüketim tercihleri Tablo 4.12’de, akne 

Ģiddetine göre gıda tüketim miktarı ortalamaları da Tablo 4.13’de sunulmuĢtur. 

Bakliyat tüketimi akne Ģiddeti arasında anlamlı iliĢki gözlendi. ġiddetli aknesi olan 

bireylerin anlamlı oranda daha yüksek bakliyat tükettiği saptandı (p: 0,038). Diğer 

gıdaların tüketim miktarı ortalaması ile akne Ģiddeti arasında anlamlı iliĢki 

gözlenmedi. 

Tablo 4.12. Akne ġiddetine Göre ÇeĢitli Gıdaların Tüketim Tercihleri 

 
Hafif Akne n 

(%) 

Orta Akne n 

(%) 

ġiddetli Akne n 

(%) 
p 

Süt 7 (63,6) 27 (65,9) 16 (69,6) 0,930 

Tam yağlı süt 5 (71,4) 10 (37) 14 (25) 
0,109 

Yarım yağlı süt 2 (28,6) 17 (63) 12 (75) 

Süt ürünü 9 (81,8) 36 (87,8) 20 (87) 0,881 

1 bardak/gün üstü süt ürünü 4 (36,4) 21 (51,2) 16 (69,6) 0,154 

1 bardak/gün üstü laktozlu gıda 8 (72,7) 28 (68,3) 15 (65,2) 0,906 

Hazır gıda 7 (63,6) 30 (73,2) 16 (69,6) 0,819 

1 porsiyon/gün üstü hazır gıda 2 (18,2) 14 (34,1) 6 (26,1) 0,539 

Hazır tatlı 6 (54,5) 29 (70,7) 18 (78,3) 0,364 

ġekerli meĢrubat 7 (63,6) 29 (70,7) 13 (56,5) 0,514 

Çikolata 10 (90,9) 32 (78) 19 (82,6) 0,579 

Sütlü çikolata 9 (90) 28 (87,5) 16 (84,2) 
0,898 

Bitter çikolata 1 (10) 4 (12,5) 3 (15,8) 

Zeytinyağı 2 (18,2) 20 (48,8) 7 (30,4) 0,112 

Balık 3 (27,3) 12 (29,3) 4 (17,4) 0,570 

1 porsiyon/hafta üstü kırmızı et 8 (72,7) 22 (53,7) 16 (69,6) 0,320 

1 porsiyon/hafta üstü beyaz et 8 (72,7) 28 (68,3) 17 (73,9) 0,882 

2 porsiyon/hafta üstü beyaz et 6 (54,5) 14 (34,1) 8 (34,8) 0,442 

ġarküteri et 5 (45,5) 27 (65,9) 14 (60,9) 0,467 

1 porsiyon/gün üstü Ģarküteri et 2 (18,2) 12 (29,3) 7 (30,4) 0,731 

1 porsiyon/gün üstü sebze 6 (54,5) 16 (39) 11 (47,8) 0,593 

Meyve 3 (27,3) 14 (34,1) 11 (47,8) 0,420 

Yumurta 5 (45,5) 30 (73,2) 13 (56,5) 0,157 

1 porsiyon/gün üstü rafine tahıl 10 (90,9) 31 (76,5) 13 (56,5) 0,084 

2 porsiyon/gün üstü rafine tahıl 3 (27,3) 14 (34,1) 7 (30,4) 0,893 

Bakliyat 10 (90,9) 37 (90,2) 22 (95,7) 0,715 

1 porsiyon/hafta üstü bakliyat 9 (81,8) 33 (80,5) 22 (95,7) 0,182 

KuruyemiĢ 7 (63,6) 25 (61) 11 (47,8) 0,535 

1 porsiyon/gün kuruyemiĢ 6 (54,5) 20 (48,8) 7 (30,4) 0,273 

Tereyağı 9 (81,8) 27 (71,1) 15 (75) 0,767 

Katı Yağ 9 (81,8) 30 (73,2) 18 (78,2) 0,799 

Pearson Ki-Kare testi kullanıldı, n: kiĢi sayısı, p<0.05Ɨ, 1 porsiyon = 100 gram, 1 bardak = 200 

mililitre, 1 yemek kaĢığı = 15 mililitre, 1 porsiyon Ģarküteri et ve kuruyemiĢ = 40 gr 
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Tablo 4.13. Akne ġiddetine Göre Gıda Tüketim Miktarları 

 
Hafif Akne 

Ortalama ± ss 

Orta Akne 

Ortalama ± ss 

ġiddetli Akne 

Ortalama ± ss 
p 

Kırmızı et (gr) 263,64 ± 156,67 214,63 ± 238,28 202,17 ± 93,51 0,277 

Beyaz et (gr) 427,27 ± 540,53 226,10 ± 198,80 343,48 ± 596,06 0,336 

Balık (gr) 13,64 ± 23,35 34,15 ± 58,56 15,22 ± 35,14 0,465 

Sebze (gr) 215,91 ± 268,85 137,80 ± 67,80 142,61 ± 69,29 0,840 

Meyve (gr) 30,00 ± 64,03 60,00 ± 135,22 80,43 ± 107,38 0,296 

Süt (ml) 125,45 ± 130,48 142,93 ± 156,06 149,13 ± 140,51 0,885 

Süt ürünleri (ml) 250,91 ± 231,06 237,56 ± 217,00 278,04 ± 212,75 0,637 

Laktozlu gıdalar (gr) 376,36 ± 278,50 273,27 ± 277,85 388,04 ± 312,60 0,917 

Yumurta (adet) 0,81 ± 1,07 0,86 ± 0,86 0,79 ± 1,29 0,518 

MeĢrubat (ml) 409,09 ± 410,98 226,22 ± 245,47 147,83 ± 297,90 0,112 

Çikolata (gr) 11,36 ± 11,33 25,80 ± 28,43 19,70 ± 18,16 0,469 

Hazır gıda (gr) 77,27 ± 68,42 118,54 ± 115,18 92,61 ± 102,96 0,624 

Hazır tatlı (gr) 113,64 ± 141,58 176,83 ± 200,65 230,43 ± 181,99 0,134 

Rafine tahıllar (gr) 209,09 ± 142,01 212,93 ± 107,52 186,96 ± 137,09 0,317 

Bakliyat (gr) 300,00 ± 228,03 257,32 ± 151,47 395,65 ± 226,59 0,038 

ġarküteri et (gr) 32,73 ± 50,01 49,27 ± 71,81 56,09 ± 82,73 0,653 

KuruyemiĢ (gr) 50,00 ± 60,20 55,85 ± 62,21 32,83 ± 48,63 0,333 

Zeytinyağı (ml) 1,82 ± 4,04 9,27 ± 13,48 6,52 ± 15,25 0,098 

Katı yağ (gr) 7,18 ± 6,82 11,54 ± 12,00 8,00 ± 5,68 0,520 

Kruskal Wallis testi kullanıldı, gr: gram, ml: mililitre, ss: standart sapma, p<0.05Ɨ 

ÇalıĢmaya dahil edilen hastaların ve kontrollerin tüketilen gıdaya göre kan 

zonulin düzeyi ortalamaları Tablo 4.14’te verilmiĢtir. Hazır gıda tüketenlerde, hazır 

tatlı tüketenlerde, Ģekerli meĢrubat tüketenlerde, çikolata tüketenlerde, sütlü çikolata 

tüketenlerde, kırmızı et tüketenlerde, beyaz et tüketenlerde, 1 porsiyon / hafta üstü 

beyaz et tüketenlerde, 2 porsiyon / hafta üstü beyaz et tüketenlerde, Ģarküteri et 

tüketenlerde, yumurta tüketenlerde, bakliyat tüketenlerde, 1 porsiyon / hafta üstü 

bakliyat tüketenlerde, kuruyemiĢ tüketenlerde, 1 porsiyon / gün üstü kuruyemiĢ 

tüketenler ve katı yağ tüketenlerde akne grubundaki kan zonulin düzeyi ortalaması 

kontrol grubuna göre anlamlı oranda daha yüksekti. 
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Tablo 4.14. ÇeĢitli Gıda Tüketimlerine Göre Kan Zonulin Düzeyleri 

 
Akne Zonulin 

Ortalama ± ss 

Kontrol Zonulin 

Ortalama ± ss 
p 

Süt Tüketenler 201,58 ± 42,94 182,46 ± 85,08 0,233* 

1 Bardak / Gün Üstü Süt Tüketenler 193,87 ± 36,60 198,80 ± 89,44 0,874** 

Yarım Yağlı Süt Tüketenler 206,19 ± 41,69 212,61 ± 95,97 0,820* 

Tam Yağlı Süt Tüketenler 194,05 ± 45,00 159,81 ± 73,47 0,090* 

1 Bardak / Gün Üstü Süt Ürünü Tüketenler 200,35 ± 47,77 173,61 ± 87,11 0,135* 

1 Bardak / Gün Üstü Laktozlu Gıda Tüketenler 199,79 ± 46,39 174,76 ± 79,63 0,052** 

Hazır Gıda Tüketenler 194,74 ± 48,87 148,65 ± 77,53 0,0001
Ɨ
* 

Hazır Tatlı Tüketenler 196,29 ± 47,75 115,46 ± 55,38 0,001
Ɨ
** 

Şekerli Meşrubat Tüketenler 199,76 ± 48,04 165,21 ± 75,35 0,011
Ɨ
* 

Çikolata Tüketenler 191,65 ± 50,54 149,00 ± 81,10 0,001
Ɨ
* 

Bitter Çikolata Tüketenler 172,28 ± 57,74 176,17 ± 79,59 0,901* 

Sütlü Çikolata Tüketenler 194,58 ± 49,31 133,28 ± 78,74 0,0001
Ɨ
* 

Zeytinyağı Tüketenler 152,15 ± 37,18 158,44 ± 85,64 0,930** 

1 Yemek KaĢığı / Gün Üstü Zeytinyağı 

Tüketenler 
126,88 ± 13,88 123,96 ± 65,54 0,762** 

Balık Tüketenler 190,83 ± 42,64 185,90 ± 71,62 0,778* 

Kırmızı Et Tüketenler 194,87 ± 49,23 165,25 ± 86,67 0,020
Ɨ
** 

1 Porsiyon / Hafta Üstü Kırmızı Et Tüketenler 204,90 ± 41,15 175,37 ± 98,95 0,157* 

Beyaz Et Tüketenler 196,44 ± 48,48 159,73 ± 86,86 0,003
Ɨ
* 

1 Porsiyon / Hafta Üstü Beyaz Et Tüketenler 197,20 ± 46,76 164,15 ± 87,99 0,009
Ɨ
** 

2 Porsiyon / Hafta Üstü Beyaz Et Tüketenler 210,92 ± 45,28 170,14 ± 91,48 0,041
Ɨ
* 

Şarküteri Et Tüketenler 199,00 ± 44,96 166,05 ± 81,00 0,033
Ɨ
* 

1 Porsiyon / Gün Üstü Sebze Tüketenler 194,56 ± 50,65 165,19 ± 91,50 0,138* 

Meyve Tüketenler 170,36 ± 43,42 143,18 ± 73,61 0,360** 

Yumurta Tüketenler 196,18 ± 48,68 159,72 ± 88,01 0,006
Ɨ
** 

1 Porsiyon / Gün Üstü Rafine Tahıl Tüketenler 199,09 ± 47,94 171,29 ± 99,23 0,137** 

2 Porsiyon / Gün Üstü Rafine Tahıl Tüketenler 204,63 ± 52,65 189,01 ± 106,90 0,654* 

1 Porsiyon / Hafta Üstü Bakliyat Tüketenler 194,41 ± 49,55 161,85 ± 89,61 0,021
Ɨ
* 

Kuruyemiş Tüketenler 195,68 ± 49,65 154,88 ± 85,47 0,004
Ɨ
* 

1 Porsiyon / Gün Üstü Kuruyemiş 

Tüketenler 
190,59 ± 49,50 144,50 ± 79,97 0,002

Ɨ
* 

Katı Yağ Tüketenler 202,95 ± 46,39 154,02 ± 84,05 0,0001
Ɨ
* 

*Bağımsız iki örneklem t testi, **Mann-Whitney U testi, ss: standart sapma, p<0,05Ɨ, 1 porsiyon = 

100 gram, 1 bardak = 200 mililitre, 1 yemek kaĢığı = 15 mililitre, 1 porsiyon Ģarküteri et ve kuruyemiĢ 

= 40 gr 
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Akne grubunda yapılan korelasyon analizinde kırımızı et tüketimi arttıkça kan 

zonulin düzeylerinin de arttığı görülmektedir. Diğer gıdalarla zonulin arasında 

anlamlı korelasyon izlenmedi (Tablo 4.15).  

Tablo 4.15. Akne Grubunda Kan Zonulin Düzeyleri ve ÇeĢitli Gıdaların Tüketimi 

Arasındaki Korelasyon 

 Zonulin (rho) p 

Süt 0,144 0,218 

Süt ürünü 0,104 0,374 

Laktozlu gıda 0,147 0,210 

Hazır tatlı -0,044 0,593 

Meyve 0,208 0,074 

Sebze 0,014 0,907 

Hazır gıda 0,152 0,192 

Rafine tahıl 0,164 0,160 

Çikolata -0,990 0,396 

ġekerli MeĢrubat 0,147 0,207 

Kırmızı et 0,273 0,018 

Beyaz et 0,210 0,070 

ġarküteri et 0,111 0,344 

Balık 0,050 0,670 

Yumurta 0,089 0,449 

Katı Yağ 0,141 0,228 

Zeytinyağı 0,041 0,728 

KuruyemiĢ -0,420 0,718 

Bakliyat 0,052 0,657 

Tabloda korelasyon katsayısı “r” değerleri verilmiĢtir, p<0.05Ɨ, Spearman korelasyon analizi kullanıldı 

Akne baĢlangıç yaĢı, hastalık süresi, zonulin düzeyleri ve uyku süresi ile akne 

yaĢam kalitesi indeksi arasında anlamlı korelasyon saptanmadı (Tablo 4.16). 

Tablo 4.16. Akne YaĢam Kalitesi Ġndeksi ile Yapılan Korelasyon 

 
Akne YaĢam Kalitesi Ġndeksi 

(rho) 
p 

Akne baĢlangıç yaĢı 0,006 0,961 

Hastalık süresi -0,089 0,449 

Zonulin 0,097 0,409 

Uyku Süresi -0,029 0,807 

Tabloda korelasyon katsayısı “r” değerleri verilmiĢtir, p<0.05Ɨ, Spearman korelasyon analizi 

kullanılmıĢtır 
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Akne yaĢam kalitesi indeksi puanı ile akne Ģiddeti arasında da istatistiksel 

olarak anlamlılık saptanmadı (p: 0,382) (Tablo 4.17). Ancak kadın cinsiyette akne 

yaĢam kalitesi indeksi puanının erkek cinsiyete göre anlamlı oranda daha yüksek 

olduğu gözlendi (p: 0,001). Akne baĢlangıç yaĢı, sigara ve alkol kullanımı açısından 

akne yaĢam kalitesi indeksi puanları arasında anlamlı fark gözlenmedi (Tablo 4.18). 

Tablo 4.17. Akne YaĢam Kalitesi Ġndeksi Puanı ve Akne ġiddeti 

Hafif Akne 

Ortalama + ss 

Orta Akne 

Ortalama + ss 

ġiddetli Akne 

Ortalama + ss 
p 

16,63 ± 10,63 20,26 ± 10,28 21,21 ± 9,43 0,382 

ANOVA testi ve Scheffe Post Hoc analizi kullanılmıĢtır, ss: standart sapma, 

Tablo 4.18. Akne YaĢam Kalitesi Ġndeksi Puanı, Cinsiyet, AlıĢkanlıklar ve Akne 

BaĢlangıç YaĢı 

 Akne YaĢam Kalitesi Ġndeksi Puanı P 

Kadın 23,30 ± 10,11 
0,001

Ɨ
* 

Erkek 15,62 ± 8,22 

Sigara Kullanan 18,60 ± 10,03 
0,389* 

Sigara Kullanmayan 20,74 ± 10,08 

Alkol Kullanan 18,20 ± 11,06 
0,346* 

Alkol Kullanmayan 20,69 ± 9,68 

Akne BaĢlangıç YaĢı < 15 20,30 ± 9,58 
0,861* 

Akne BaĢlangıç YaĢı ≥ 15 19,87 ± 10,38 

*Bağımsız iki örneklem t testi, p<0.05Ɨ 
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5. TARTIŞMA 

Akne vulgaris, pilosebase üniteyi etkileyen multifaktöriyel kronik inflamatuar 

bir hastalıktır. Etyopatogenezi net olarak anlaĢılamamıĢ olup genetik, immün, 

hormonal, çevresel (beslenme) vb faktörlerin birlikte rol oynayabileceği 

düĢünülmektedir. Akne vulgarisin patogenezinde disbiyozisin neden olduğu artmıĢ 

bağırsak geçirgenliğinin olabileceği fikri ilk kez 1930’larda birer dermatolog olan 

John H. Stokes ve Donald M. Pillsbury tarafından öne sürülmüĢtür. Zaman içerisinde 

bu hipotezden uzaklaĢılmıĢ olunsa da son zamanlarda artmıĢ bağırsak geçirgenliğinin 

akne patogenezinde rol oynayabileceği yeniden gündeme gelmiĢtir (4, 8). Akne ve 

diyet arasındaki iliĢki bugüne kadar yapılan pek çok çalıĢmayla ortaya konmuĢtur (9, 

10, 89). ÇalıĢmamızda akne vulgaris patogenezinde rol oynadığı öne sürülen artmıĢ 

bağırsak geçirgenliğinin göstergesi olan zonulinin, beslenme alıĢkanlıkları ile  

iliĢkisinin ve böylelikle diyetin bağırsak geçirgenliği üzerinden akne patogenezindeki 

rolünün araĢtırılması amaçlanmıĢtır.  

ÇalıĢmamızda akne baĢlangıç yaĢı ortalaması 15,84±3,17 olup akne 

grubundaki adölesan tip akneli hasta sayısı postadölesan tipe göre anlamlı olarak 

daha fazlaydı (p:0,0001). Bu sonuçlar literatürle uyumlu olup Layton ve ark.nın 

yaptığı, küresel akne yükünü inceleyen bir epidemiyolojik çalıĢmada da aknenin 15 

yaĢ civarında pik yaptığı bulunmuĢ ve aknenin daha çok adölesan çağda baĢladığı 

saptanmıĢtır (2). Orta-Ģiddetli aknesi olan hasta sayısı hafif Ģiddetli aknelilere göre 

anlamlı olarak daha fazlaydı (p:0.0001). Literatür incelendiğinde aknesi olan 

bireylerin %15-20’sinin orta-Ģiddetli aknesi olduğu görülmektedir (4). Bu durumun 

hastanemizin üçüncü basamak bir sağlık kuruluĢu olmasından ve daha önceden 

akneye yönelik tedavi alıp baĢarısız olan orta-Ģiddetli aknelilerin hastanemize daha 

fazla baĢvurmasından kaynaklı olabileceği düĢünülmüĢtür. Ailede akne öyküsü olan 

kiĢi sayısı, akne grubunda kontrol grubuna göre anlamlı oranda fazlaydı (p:0,0001). 

Sonucumuzla uyumlu olarak Ghodsi ve ark.’nın lise öğrencileri üzerinde akne 

prevelans çalıĢmasında da akne ve aile öyküsü arasında iliĢki gözlenmiĢtir (62).  
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Zonulin, ince bağırsağı kaplayan epitel hücreleri de dahil olmak üzere 

vücuttaki çeĢitli hücreler tarafından salınan, bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı 

bağlantıları geri dönüĢümlü olarak açan, antijen geçiĢini kontrol eden, 47 kDa 

ağırlığında bir sinyal proteinidir. Bağırsak geçirgenliğini arttıran durumlarda kan 

zonulin düzeyleri yükselmektedir (5). ÇalıĢmamızda bağırsak geçirgenliğindeki artıĢı 

yansıtan kan zonulin düzeyi ortalaması akne grubunda 195,54 ± 49,05 ng/ml iken 

kontrol grubuna bu değer 158,45 ± 85,07 ng/ml’dir (P:0,001) olup kan zonulin 

düzeyinin 184,5 ng/mL olduğu değerin % 62,7 spesifite ve % 65,3 sensitivite ile 

akneli ve sağlıklı kontrolleri ayırt edebildiği bulunmuĢtur. Bu sonuç, akneli 

hastalarda bağırsak geçirgenliğinin arttığını düĢündürmektedir. ÇalıĢmamızın 

sonuçları kan zonulin düzeylerinin çalıĢıldığı diğer inflamatuar dermatolojik 

hastalıkların sonuçlarıyla da uyumludur. Arslan ve ark. (239) vitiligo hastalarında 

sağlıklı kontrollere göre kan zonulin düzeyi ortalamasını anlamlı yüksek bulurken, 

Yüksel ve ark. (237) da akne rozaseli hastaların sağlıklı kontrollere göre anlamlı 

yüksek kan zonulin düzeyi ortalamasına sahip olduğunu göstermiĢlerdir. Ġnflamatuar 

dermatolojik hastalık Ģiddeti ile kan zonulin düzeyi arasındaki iliĢki çeliĢkilidir. 

ÇalıĢmamızda akne Ģiddetiyle zonulin düzeyi ortalamaları arasında anlamlı bir iliĢki 

saptanmadı (0,191). Benzer Ģekilde Yüksel ve ark. da akne rozaseli hastalarda, 

hastalık Ģiddetiyle kan zonulin düzeyleri arasında iliĢki saptamamıĢtır. Sheen ve ark. 

ise atopik dermatit Ģiddeti ve zonulin düzeyleri arasında anlamlı iliĢki saptamıĢ olup 

kan zonulin düzeyleri yükseldikçe atopik dermatit Ģiddetinin arttığını bildirmiĢlerdir 

(238). Kan zonulin düzeylerinin yaĢla birlikte değiĢim gösterdiği bilinmektedir(240). 

ÇalıĢmalar arasındaki bu çeliĢki farklı hastalık gruplarından ve çalıĢılan 

popülasyonların yaĢ aralıklarının farklı olmasından kaynaklanıyor olabilir. Nitekim 

Yüksel ve ark.’nın çalıĢmasında olduğu gibi bizim çalıĢmamızda da popülasyonumuz 

18 yaĢ üstü hastalardan oluĢmaktayken, Sheen ve ark.’nın çalıĢmasında yaĢ aralığı 5-

15 idi.  

Akne Ģiddeti açısından ele alındığında, farklı akne Ģiddetine sahip olan 

gruplar arasında kan zonulin düzeyi ortalamaları arasında anlamlı fark izlenmedi. 

Benzer Ģekilde adölesan ve postadölesan akne alt tipleri arasında da kan zonulin 

düzeyi ortalaması açısından istatistiksel farklılık gözlenmedi. Akneli erkeklerin kan 

zonulin düzeyi ortalaması akneli kadınlara göre anlamlı oranda yüksekti (212,45± 



63 

 

44,61 ng/mly’e 182,95±48,89 ng/ml; p:0,009). Literatürde zonulin ve cinsiyet 

arasındaki iliĢkiyi inceleyen az sayıda çalıĢma bulunmakla beraber farklı sonuçlar 

mevcuttur. Hollandalı eriĢkinler üzerinde yapılan, bağırsak geçirgenliği belirteçleri 

ile metabolik sağlık arasındaki iliĢkiyi inceleyen bir çalıĢmada kadın ve erkek 

bireyler arasında kan zonulin düzeyi arasında anlamlı fark gözlenmemiĢtir (241). 

Ayrıca otoimmün hastalıklarda kadınlarda zonulinin bağırsak geçirgenliğini 

arttırarak genetik olarak yatkın bireylerde otoimmuniteyi tetikleyebileceği öne 

sürülmüĢtür. ÇalıĢmamıza otoimmün hastalıkları olanlar ve otoimmün antikorları 

pozitif olanların dahil edilmemesi sonuçlarımızı etkilemiĢ olabilir. 

Akne hastalarının kan zonulin düzeyi ortalaması arttıkça kilo ve vücut kitle 

indeksleri artmaktaydı. Küme ve ark. obez çocukların sağlıklı kontrollere göre kan 

zonulin düzeylerini anlamlı oranda yüksek bulmuĢlardır (242). Benzer Ģekilde 

bağırsak mikrobiyotası, diyet ve bağırsak geçirgenliği arasındaki iliĢkiyi kan zonulin 

düzeyleri üzerinden araĢtıran bir baĢka çalıĢmada da vücut kitle indeksi ve bel 

çevresideki artıĢla kan zonulin düzeylerinin anlamlı yükseldiği saptanmıĢtır (243). 

Akne hastaları arasında alkol kullananların kan zonulin düzeyi ortalaması 

216,36±39,21 ng/ml iken bu değer alkol kullanmayanlarda 187,96±50,37 ng/ml olup 

aradaki fark istatiksel olarak anlamlıydı (p:0,026). Sonucumuz alkol kullanımyla 

bağırsak geçirgenliğinin arttığını gösteren yayınlarla uyumlu olup alkol kullanımı ile 

bağırsak mikrobiyomunun değiĢerek geçirgenliği arttırdığı bildirilmiĢtir (244, 245). 

Sigaranın gastrointestinal sistemde mukozal hasara sebep olduğu bilinmektedir. 

Malickova ve ark., sigara kullanan crohn hastalarının ve sağlıklı kontrollerin fekal 

zonulin seviyelerinin sigara kullanmayanlara göre anlamlı oranda yüksek 

bulmuĢlardır (246). Kolorektal kanserli hastalarda sigara kullanımının bağırsak 

geçirgenliğinde artıĢ yaptığı bildirilmiĢtir (247) Ġlginç bir Ģekilde ülseratif kolitte ise 

sigara kullanımı koruyucu bir faktör olarak gösterilmiĢtir (248). Sigaranın akne 

üzerindeki etkilerini incelen birçok çalıĢmada da sigara akne iliĢkisine dair farklı 

sonuçlar rapor edilmiĢtir. Kollajen sentezini bozduğu, vazospazma neden olarak yara 

iyileĢmesi üzerinde olumsuz etkileri nedeniyle akneyi tetiklediği gösterilse de, 

antiinflamatuar etkilerinden dolayı akneyi azaltabileceğini ileri süren çalıĢmalar da 

vardır (80, 249). Bu nedenle sigaranın inflamatuar ve immün aracılı hastalıklarda 

rolü karmaĢık ve çok yönlü olarak düĢünülmekle birlikte literatürdeki veriler 
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çeliĢkilidir. ÇalıĢmamızda da akne ve kontrol grubunun sigara kullanım miktarları 

kıyaslandığında arada anlamlı fark yoktu. Sigara kullanan akne hastalarının kan 

zonulin düzeyi ortalaması 206,50±40,85 ng/ml, sigara kullanmayan akneli 

hastalardan 190,05±52,19 ng/ml daha yüksek olmakla birlikte anlamlı değildi (p: 

0,173). Akneli bireylerde sigara alıĢkanlığının zonulin düzeylerine olan etkisinin 

daha büyük örneklemli çalıĢmalarla incelenmesi gerekmektedir.  

Beslenme alıĢkanlıkları ele alındığında, literatürde süt tüketimi ile akne 

arasındaki iliĢkiyi ortaya koyan çok sayıda yayın bulunmaktadır (250-252). Süt, hem 

doğal olarak oluĢan hem de sentetik olarak eklenmiĢ büyüme hormonu ihtiva 

ettiğinden akneyle iliĢkilendirilmektedir (253). Kolondan emilebilen bir hormon olan 

IGF-1’in akne oluĢumunda rolü olduğu ve yağı azaltılmıĢ sütte IGF1 düzeylerinin 

daha fazla olduğu bildirilmiĢtir (254). ÇalıĢmamızda süt tüketen ve özellikle 1 

bardak/gün üstü süt tüketen kiĢi sayısı akne grubunda kontrol grubuna göre anlamlı 

oranda fazlaydı (p değerleri sırasıyla: 0,008 ve 0,002). Süt tüketim miktarı 

ortalamaları açısından bakıldığında, akne grubu anlamlı oranda daha yüksek 

miktarda süt tüketmekteydi (p: 0,0001). Akne ve kontrol grubunda süt tüketenler, 

yarım yağlı ve tam yağlı süt tüketim tercihine göre kıyaslandığında yarım yağlı süt 

tüketen kiĢi sayısı akne grubunda anlamlı yüksekti (p: 0,043). Günde 1 bardaktan 

fazla yarım yağlı süt tüketen kiĢi sayısı yüksekliğinin de akne grubunda kontrol 

grubuna göre anlamlı olduğu bulundu (p:0,013). NutriNet-Santé çalıĢmasının bir alt 

çalıĢması olan, 24.452 katılımcılı, eriĢkin aknesinin diyetle iliĢkisini inceleyen 

kesitsel bir çalıĢmada akneli bireylerin süt tüketen kiĢi sayısı ve süt tüketim miktarı 

sağlıklı bireylerden anlamlı oranda yüksek bulunmuĢtur (255). Adebamowo ve ark., 

47.355 eriĢkin kadın üzerinde yapılan, katılımcıların adölesan dönemde aldığı diyet 

ile o dönemdeki akne öyküsü arasındaki iliĢkiyi inceledikleri çalıĢmalarında süt 

tüketimi ile akne arasında anlamlı bir iliĢki olduğu, süt tüketenlerde aknenin daha sık 

görüldüğünü bildirmiĢler ve bu iliĢkinin yarım yağlı sütte daha fazla olduğunu tespit 

etmiĢlerdir (256). Günde 1 bardak üstü laktozlu gıda tüketen kiĢi sayısı ve laktozlu 

gıda tüketim miktarı ortalamasının akne grubunda kontrollere göre anlamlı oranda 

daha yüksek olması da (p değerleri sırasıyla 0,046 ve 0,021) diyet anketimizde 

sorulan laktozlu gıdaların içerisinde sütün olmasıyla açıklanabilir. Günde bir 

bardaktan fazla laktozlu gıda tüketen akneli bireylerde kan zonulin düzeyi ortalaması 
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199,79±46,39 ng/ml iken bu değer kontrol grubunda 174,76±79,63 ng/ml’dir. 

Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı olmamakla (p: 0,052) beraber çıkan sonuç 

istatistiksel anlamlılık sınırındadır. 

Peynir, yoğurt ve kefir gibi sütün fermantasyonu sonucu oluĢan ürünler 

fermente süt ürünü olarak adlandırılır. Literatürde aknenin süt ile iliĢkisi olduğu 

bildirilmiĢken fermente süt ürünleri ile iliĢkili bulunmamıĢtır. Suppiah ve ark. 

tarafından yapılan, akne ve diyet iliĢkisini inceleyen bir çalıĢmada fermente bir süt 

ürünü olan yoğurtla akne arasında bir iliĢki bulunmamıĢtır (257). Aghasi ve ark. 

tarafından yapılan, aknenin süt ve süt ürünleriyle iliĢkisini inceleyen bir meta-

analizde birer fermente süt ürünü olan peynir ve yoğurdun akne ile iliĢkili olmadığı 

saptanmıĢtır (258). Benzer Ģekilde LaRosa ve ark.’nın adölesan bireyler üzerinde 

yaptığı, süt ve süt ürünleriyle akne iliĢkisini inceleyen bir çalıĢmada da süt 

ürünlerinin akneyle iliĢkili olduğu görülmemiĢtir (259). ÇalıĢmamızda da fermente 

süt ürünü tüketen kiĢi sayısı, 1 bardak/gün üstü fermente süt ürünü tüketen kiĢi sayısı 

ve fermente süt ürünü tüketim miktarı ortalamaları açısından akne ve kontrol grubu 

arasında anlamlı fark gözlenmedi (p değerleri sırasıyla 0,092, 0,072 ve 0,158). 

Aknenin süt ile iliĢkili olup süt ürünleriyle iliĢkili olmaması, Probiyotik bakterilerin 

(özellikle laktobasiller) süte eklendiği zaman fermentasyon sırasında IGF-1’i 

kullanarak düzeylerini düĢürmesi ile açıklanabilir. Akneyle iliĢkisi iyi bilinen IGF-

1’in fermente süt ürünlerinde daha az miktarda bulunması fermente süt ürünlerinin 

akneyle olan iliĢkisini zayıflatmaktadır (260). Literatürde fermente süt ürünlerinin 

içerdiği laktoferrin ve lactobacillus bakterileri sebebiyle deri inflamasyonunu 

azalttığı, sebum üretimini ve P. acnes kolonizasyonunu azalttığı öne sürülmüĢtür 

(261). ÇalıĢmamızda ayrıca 1 bardak/gün üstü süt ürünü tüketenlerde, akne ve 

kontrol grubu arasında kan zonulin düzeyi ortalamaları açısından anlamlı fark 

saptanmaması da fermente süt ürünlerinin bağırsak bakteriyel çeĢitliliğini artırarak 

bağırsak bariyeri üzerinde koruyucu etkileri olabileceğini düĢündürmektedir. 

ÇalıĢmamızda 1 porsiyon/gün üstü hazır gıda tüketen, hazır tatlı tüketen, 2 

bardak/gün üstü Ģekerli meĢrubat tüketen, 1 porsiyon/gün üstü rafine tahıl tüketen ve 

2 porsiyon/gün üstü rafine tahıl tüketen kiĢi sayısı, akne grubunda kontrol grubunda 

göre anlamlı oranda fazlaydı (p değerleri sırasıyla 0,004; 0,019; 0,034; 0,0001 ve 

0,012). Hazır tatlı ve rafine tahıl tüketim miktarı ortalaması yine akne grubunda 
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anlamlı yüksekti (p değerleri: 0,0001). Hazır gıda, hazır tatlı, Ģekerli meĢrubat ve 

rafine tahıllar gibi glisemik indeksi yüksek besinlerin akneyle iliĢkili olduğunu 

gösteren pek çok çalıĢma bulunmaktadır (257,258,91). Burris ve ark. orta-Ģiddetli 

akneli hastaların glisemik yükü fazla gıdaları ve karbonhidratları daha çok tükettiğini 

göstermiĢtir (262). Akpınar ve ark. karbohidrat tüketimi ile akne Ģiddetinin arttığını 

bildirmiĢlerdir (263). Jung ve ark. akne hastalarının kontrollere göre Ģekerli 

meĢrubat, hazır gıda ve tatlı atıĢtırmalıkları anlamlı oranda daha fazla tükettiğini 

saptamıĢlardır (97). Glisemik indeksin ve glisemik yükün akne patogenezindeki 

yolakları etkilediği bilinmektedir. DüĢük glisemik indeksli bir diyet, SHBG’yi 

artırarak serbest androjen seviyesini azaltmakta ve insülin benzeri büyüme faktörü 

bağlayıcı protein 3’ü (IGFBP3’ü) artırarak da IGF-1 düzeylerini de azaltmaktadır 

(262, 264). ÇalıĢmamızda hazır gıda, hazır tatlı ve Ģekerli meĢrubat tüketenlerde, 

akne grubunda kontrol grubuna göre daha yüksek kan zonulin düzeyi ortalaması 

bulunmaktadır (p değerleri sırasıyla 0,0001; 0,001; 0,011).  Mörkl ve ark. toplam 

kalori ve karbonhidrat alımının arttıkça kan zonulin düzeylerinin yükseldiğini 

bulmuĢlardır (243). Prostat kanserli hastalarda yapılan bir çalıĢmada da düĢük 

karbonhidratlı diyet yapanların yapmayanlara göre kan zonulin düzeylerinin anlamlı 

oranda düĢtüğü ve bağırsak geçirgenliğininin azaldığı gözlenmiĢtir (265). 

Sonuçlarımız yüksek glisemik indeksli diyetin yukarıda anlatılan mekanizmalara ek 

olarak artmıĢ bağırsak geçirgenliği üzerinden de akne patogenezinde rol 

oynayabileceğini düĢündürmektedir. 

Akne ve kontrol grubunda çikolata tüketenlerin bitter veya sütlü çikolata 

tüketim tercihlerine bakıldığında, sütlü çikolata tüketen kiĢi sayısı akne grubunda 

anlamlı oranda yüksekken; bitter çikolata tüketen kiĢi sayısı kontrol grubunda daha 

yüksekti (p: 0,003). Her iki grubun toplam çikolata, bitter çikolata ve sütlü çikolata 

tüketim miktarı ortalamaları kıyaslandığında toplam çikolata ve sütlü çikolata 

tüketim ortalaması akne grubunda yüksekken; bitter çikolata tüketim ortalaması 

kontrol grubunda daha fazlaydı fakat aradaki bu farklar istatistiksel olarak anlamlı 

değildi (p değerleri sırasıyla 0,366; 0,169 ve 0,159). Tüketilen çikolata nadiren 

yalnızca kakao içerdiğinden ve genellikle süt ve Ģeker içerdiğinden çikolata 

tüketimiyle akne arasındaki iliĢkiyi açıklamak zorlaĢmaktadır (266). ÇalıĢmamızın 

sonucuyla uyumlu olarak, Penso ve ark. tarafından yapılan, NutriNet-Santé 
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çalıĢmasının bir alt çalıĢmasında hiç aknesi olmayanlarla kıyaslandığında halihazırda 

aknesi olan hastaların daha fazla sütlü çikolata tükettiği ve daha az bitter çikolata 

tükettiği saptanmıĢtır (255). Wolkenstein ve ark. tarafından 7 Avrupa ülkesini içeren 

kesitsel bir anket çalıĢmasında çikolata tüketimi akne geliĢimiyle iliĢkili bulunmuĢtur 

(267). Benzer Ģekilde Aalemi ve ark. çalıĢmasında da çikolata tüketimi akne 

grubunda kontrol grubuna göre anlamlı oranda yüksek gözlenmiĢ (268). Akne 

grubundaki toplam çikolata ve sütlü çikolata tüketenlerin kan zonulin düzeyi 

ortalaması, kontrol grubundaki toplam ve sütlü çikolata tüketenlere göre anlamlı 

oranda yüksekti (p değerleri sırasıyla 0,001 ve 0,0001). Akne ve kontrol gruplarında 

bitter çikolata tüketenlerin kan zonulin düzeyi ortalamaları arasında ise istatiksel 

olarak anlamlı farklılık bulunmamaktaydı (p: 0,901). Bitter çikolatanın ruh hali 

üzerine etkilerini bağırsak-beyin ekseni üzerinden araĢtıran yakın zamanda yapılan 

bir klinik çalıĢmada bitter çikolatanın prebiyotik etkiler gösterdiği, bağırsak 

bakterilerinin çeĢitliliğini ve bolluğunu artırma yeteneğine sahip olduğu bulunmuĢtur 

(269). Nocella ve ark. bitter çikolatadan elde edilen polifenollerin bağırsak 

geçirgenliğinde azalma yaptığı saptamıĢlardır (270). Bitter çikolatanın prebiyotik 

etkileri, Ģeker ve sütten fakir, kakaodan zengin olması, içeriğindeki triptofanın 

etkisiyle TNF-α üretimini baskılayıp, sıkı bağlantı proteinlerinin ekspresyonunu 

artırması ile akneden koruyucu etkileri olabileceğini düĢündürmektedir. Her iki türde 

çikolata tüketenler ile sütlü çikolata tüketen akneli hastaların kan zonulin düzeyi 

ortalamasının anlamlı yüksek olup; daha yoğun bitter çikolata tüketen akneli hastalar 

ile kontroller arasında kan zonulin düzeyi ortalaması açısından anlamlı bir fark 

olmaması, sütlü çikolatanın içeriğindeki Ģeker ve süt nedeniyle glisemik indeksi 

yüksek olması bu nedenle de bağırsak geçirgenliğini arttırması ile açıklanabilir.  

Sebze tüketiminin akne Ģiddeti üzerine koruyucu (271) ve sebzeden fakir 

beslenmenin akne üzerinde olumsuz etkileri olduğu (272, 273) gösterilmiĢ olsa da 

çalıĢmamızda 1 porsiyon/gün üstü sebze tüketen kiĢi sayısı açısından akne ve kontrol 

grubu arasında anlamlı fark izlenmedi. Benzer Ģekilde her iki grup arasında akne 

Ģiddetine göre sebze tüketim miktarı ortalamaları arasında anlamlı fark yoktu. Günde 

1 porsiyon üstü sebze tüketen kiĢi sayısı her iki grupta da az sayıda ve benzerdi. 

Sebze tüketen akneli hastaların ve kontrollerin kan zonulin düzeyi ortalamaları 

arasında da anlamı fark gözlenmedi. ÇalıĢmamızın sonuçlarının literatürdeki 
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çalıĢmalarda yer alan hasta popülasyon farklı olması,hastalık Ģiddeti, cinsiyet 

eĢitsizliği gibi faktörler sebebiyle sonuçlarımız farklılık göstermiĢ olabilir (266-268). 

ÇalıĢmamızdan farklı olarak Di Landro ve ark.’larının yaptığı çalıĢmada tüm 

popülasyonun kadınlardan oluĢması ve akne ile kontrol gruplarının yaĢ ortalamaları 

arasında anlamlı fark olması (272); Kwon ve ark.’larının çalıĢmasında da sadece 

hafif-orta Ģiddetli aknelilerin çalıĢmaya dahil edilmesi (271); Halvorsen ve 

ark.’larının çalıĢmasında da sadece adölesan kızların çalıĢmaya dahil edilmesi (273) 

gibi nedenlerle çalıĢmamızın sonuçları literatürden farklılık gösterebilir. 

ÇalıĢmamıza katılan akne ve kontrol grubundaki bireyler çoğunlukla üniversite 

öğrencilerinden oluĢmakta idi. Ev yemeklerine ulaĢmaları nispeten daha zor olduğu 

göz önüne alındığında her iki grupta da sebze tüketiminin benzer olarak az olması 

açıklanabilir. 

Kuzeydoğu Çin’de adölesan aknenin epidemiyolojisine yönelik yapılan bir 

araĢtırmada meyve tüketiminin akneden koruyucu olduğu bulunmuĢtur (60). Benzer 

Ģekilde Grossi ve ark. da akneli ve sağlıklı kontroller üzerinde yapılan, diyet 

alıĢkanlıklarının anket yoluyla değerlendirildiği bir çalıĢmada meyve tüketmemenin 

akneyle iliĢkili olduğunu göstermiĢtir (274). Sonuçlarımız literatürle uyumlu olarak 

meyve tüketen kiĢi sayısı akne grubunda anlamlı olarak daha düĢük (p: 0,0001) olup 

kontrol grubunun meyve tüketim ortalaması da akne grubuna göre yüksekti (p: 

0,0001). Meyve tüketen aknelilerin ve kontrollerin kan zonulin düzeyi ortalamaları 

arasında anlamlı fark izlenmedi. Meyvenin akneden koruyuculuğunun, 

antiinflamatuar ve antioksidan etkilerinden kaynaklandığı ileri sürülmektedir (88).  

Literatürde yumurta tüketimiyle akne arasındaki iliĢkiyi gösteren az sayıda 

çalıĢma bulunmaktadır. Aalemi ve ark. tarafından yapılan bir çalıĢmada akneli 

bireylerin sağlıklı kontrollere göre daha fazla yumurta tükettiği raporlanmıĢtır (268). 

El-Akawi ve ark., akne hastalarının %42’sinin yumurta tüketiminden sonra 

aknelerinin arttığını belirtmiĢtir (275). Bu çalıĢmalara karĢıt olarak yumurtanın 

vitamin A ve vitamin D’den zengin bir besin olması nedeniyle akneden koruyucu bir 

diyetin içinde yer almasını ileri süren yayınlar da mevcuttur (261, 266). Yaptığımız 

çalıĢmada hem yumurta tüketen hem de 1 yumurta/gün üstü tüketen kiĢi sayısı 

kontrol grubunda anlamlı oranda yüksekti (p değerleri sırasıyla 0,017 ve 0,006). 

Ayrıca yumurta tüketim miktarı ortalaması da kontrol grubunda anlamlı oranda 
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fazlaydı (p: 0,001). Aalemi ve ark.’nın yumurta tüketimini haftada ≥ 3 ve < 3 olarak 

incelemesi; El-Akawi ve ark.’nın da yumurta tüketimini kantitatif veri kullanmadan 

incelemesi sebebiyle çalıĢmamızın sonuçlarının bu çalıĢmalardan farklı olduğu 

düĢünüldü. Yumurta tüketen akneli hastaların kan zonulin düzeyi ortalamaları 

sağlıklı kontrollerden anlamlı oranda yüksek izlendi (p:0,006). Bu sonuç yumurtanın 

vitamin A, D ve selenyumdan zengin bir besin olmasıyla iliĢkili olabilir. Vitamin 

A’dan kısıtlı bir diyetin bağırsaklarda sıkı bağlantıların yapısını bozduğu, vitamin A 

takviyesinin ise sıkı bağlantı proteinlerinden ZO-1 ve ZO-2’yi artırdığı ve (201) 

vitamin D’nin kan zonulin düzeylerini düĢürürek bağırsak bariyer epitelini modüle 

ettiği bilinmektedir (276). Ayrıca yumurta tüketimiyle bağırsak mikrobiyotası 

arasındaki iliĢkiyi inceleyen bir çalıĢmada da yumurta tüketiminin bağırsak 

mikrobiyota fonksiyonlarını değiĢtirdiği ve bağırsak mukoza bütünlüğüne faydalı 

etkileri olan triptofanın yıkımını engelleyerek bağırsak geçirgenliğini azalttığı 

gösterilmiĢtir (277). Yumurtada oldukça zengin olan selenyumun oksidatif stresi 

azalttığı, gastrointestinal mukozal bariyeri iyileĢtirdiği ve böylelikle bağırsak 

geçirgenliğini azalttığı belirtilmektedir (278).  Yumurta ve bağırsak geçirgenliği ile 

akne iliĢkisini inceleyen daha kapsamlı çalıĢmalara ihtiyaç duyulmaktadır.  

Omega-3’ten zengin bir besin olan balığın deri sağlığı için iyi olduğu ve 

akneli hastaların diyetinde olması gerektiği belirtilmektedir (279). NutriNet-Santé 

çalıĢmasının kesitsel bir alt çalıĢmasında, akneli hastaların aknesi olmayan bireylere 

göre daha az balık tükettiği saptanmıĢtır (255). Di Landro ve ark. da çok merkezli bir 

çalıĢmada akneli eriĢkin kadınlarda düĢük miktarda balık tüketmenin akneyle iliĢkisi 

olduğunu göstermiĢ (272). ÇalıĢmamızda da akne grubunda balık tüketen kiĢi sayısı 

kontrol grubuna göre anlamlı oranda azdı (p:0,0001). Ayrıca akne grubunun balık 

tüketim miktarı ortalaması da kontrol grubuna göre anlamlı oranda düĢüktü (p: 

0,0001). Balık tüketen akne hastaları ve kontroller arasında kan zonulin düzeyi 

ortalamaları arasında anlamlı fark izlenmedi. Sonuçlarımız literatürde öne sürüldüğü 

gibi balık tüketiminin akneden koruyucu olduğunu yansıtmaktadır. Ancak 

sonuçlarımız aynı zamanda bu koruyucu etkinin bağırsak geçirgenliği üzerinden 

olmadığına, farklı mekanizmalarla olabileceğine iĢaret etmektedir. Omega-3’ün 

foliküler oklüzyon ve sebum üretiminde rolü olan IGF-1’i azaltarak (280) veya 
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inflamatuar lökotiren B4’ün sentezini azaltarak (281) akne lezyonlarını azalttığını 

ileri sürülmektedir. 

Akdeniz tipi diyetin akneden koruyucu olduğu bildirilmektedir (99). Akneli 

hastaların kontrollere göre Akdeniz tipi diyete daha az uyum sağladığı rapor 

edilmiĢtir (282). Akdeniz tipi diyetin akne patogenezine etkilerinin incelendiği bir 

çalıĢmada, Akdeniz tipi diyete uymayan akne hastalarının bu diyete uyan akne 

hastalarına göre anlamlı oranda daha yüksek IGF-1 düzeylerine sahip olduğu 

gösterilmiĢtir (283). Sonuçlarımız literatürle paralellik göstererek 1 yemek kaĢığı/gün 

üstü zeytinyağı tüketenlerin sayısı akneli hastalarda kontrollere göre anlamlı oranda 

azdı (p:0,026). Ek olarak zeytin yağı tüketim miktarı ortalaması da akne grubunda 

kontrol grubuna göre anlamlı oranda daha düĢüktü (0,0001). Literatürde 

zeytinyağının ve içerdiği fenolik bileĢenlerin bağırsak mikrobiyotasını düzenleyerek 

bağırsak geçirgenliğini azalttığı belirtilmiĢtir (284). ÇalıĢmamızdaki her iki grupta 

zeytinyağı tüketenler arasında kan zonulin düzeyi ortalamaları açısından anlamlı fark 

olmaması tüketilen zeytinyağının saflığının ve kalitesinin standardize 

edilememesiyle iliĢkili olabilir. Akneli hasta ve kontrol grubu arasında katı yağ 

tüketen kiĢi sayıları ve katı yağ tüketim miktarı ortalamaları açısından anlamlı fark 

yoktu. Ancak katı yağ tüketenler arasında akne grubunda 6 kiĢi margarin tüketirken 

kontrol grubunda margarin tüketen kimse bulunmamaktaydı. Katı yağ tüketiminin 

akne üzerine olumsuz etkileri olduğu Ģu ana kadar yapılan çalıĢmalarla 

desteklenmiĢtir (261, 285). Katı yağ tüketenlerde akne grubunun kan zonulin 

düzeyleri kontrollere göre anlamlı oranda yüksekti (p: 0,0001).  DoymuĢ yağlardan 

zengin beslenme bağırsak florasını değiĢtirerek lactobacillus’ları 

azaltmakta,oscilobacter’leri artırmaktadır. Mikrobiyotadaki bu değiĢim de bağırsak 

geçirgenliğinde artıĢa neden olabilir (286). 

ÇalıĢmamızda kırmızı et tüketen ve 1 porsiyon/hafta üstü kırmızı et tüketen 

kiĢi sayısı kontrol grubuna kıyasla akne grubunda anlamlı oranda fazlaydı (p 

değerleri sırasıyla 0,0001 ve 0,001). Benzer Ģekilde kırmızı et tüketim miktarı 

ortalaması da akne grubunda anlamlı oranda yüksekti (p: 0,0001). Sonuçlarımız 

literatürdeki kırmızı et tüketimiyle akne arasında iliĢki kuran çalıĢmaların 

sonuçlarıyla uyumludur. George ve ark. 110 hintli akne hastası üzerinde yaptığı 

kesitsel bir çalıĢmada katılımcıların %20,9’ı et tüketminden sonra aknesinin arttığını 
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belirtmiĢ (287). Benzer Ģekilde Aalemi ve ark. ve Jung ve ark da da akne hastalarının 

sağlıklı kontrollere göre anlamlı oranda daha fazla kırmızı et tükettiğini 

saptamıĢlardır (268) (112). Kırmızı et lösin gibi dallı zincir amino asitlerden 

zengindir (288). Lösinin, major bir transkripsiyon faktörü olan ve sterol düzenleyici 

element bağlayıcı proteini kontrol eden mTOR1’i (Rapamisin protein kompleksinin 

memeli hedefi 1) uyararak sebase bezlerde lipogenezi artırarak akneye sebep olduğu 

belirtilmektedir (289). Kırmızı et tüketen akne hastalarının kan zonulin düzeyi 

ortalaması da anlamlı oranda yüksek olup (p:0,020) kırmızı et tüketimiyle zonulin 

arasında anlamlı derecede pozitif korelasyon bulunmaktaydı (p:0,018). Kırmızı etten 

yüksek diyet verilen farelerin mikrobiyotasının ülseratif kolit ve çölyak hastalarının 

mikrobiyotalarına benzer hale geldiği, deneysel olarak kolit meydana getirilen 

farelerde ise kırmızı etten yüksek diyetin bağırsak bütünlüğünü bozduğu saptanmıĢtır 

(290). Kırmızı etin mikrobiyatanın bozulması ve buna bağlı bağırsak geçirgenliğini 

artırarak akneyi ve zonulin düzeylerini etkileyebileceği düĢünülmüĢtür. 2 

porsiyon/gün üstü iĢlenmiĢ et tüketen kiĢi sayısı ve iĢlenmiĢ et tüketim miktarı 

ortalaması akne grubunda anlamlı oranda yüksekti (p değerleri sırasıyla 0,007 ve 

0,040). ĠĢlenmiĢ et tüketenlerde akne grubu kontrollere göre daha yüksek kan zonulin 

düzeyi ortalamasına sahipti (p: 0,033). Bağırsak mikrobiyotasında Bifidobacteria 

spp.’un azalması artmıĢ bağırsak geçirgenliği ile iliĢkili (291) olup iĢlenmiĢ etin 

bağırsak mikrobiyotasında Bifidobacteria spp.’nin azalmasına yol açtığı 

gösterilmiĢtir (292). Literatürle uyumlu Ģekilde iĢlenmiĢ et bağırsak 

geçirgenliğindeki artıĢ üzerinden akneyle iliĢkili olabilir. Akne ve diyet iliĢkisine dair 

yapılan çalıĢmalarda tavuk ve hindi eti tüketiminin akne ile iliĢkisi çeliĢkilidir. Tavuk 

tüketimiyle akne iliĢkisi arasında ters orantı bulunmuĢ olsa da (268) tavuk 

tüketiminin akneyle iliĢkili olduğu fikri de savunulmuĢtur (293). ÇalıĢmamızda akne 

ve kontrol grubu arasında 100 gr/hafta üstü beyaz et, 200 gr/hafta üstü beyaz et 

tüketenler ve beyaz et tüketim miktarı ortalamaları arasında anlamlı fark izlenmedi (p 

değerleri sırasıyla 0,857, 1 ve 0,966).  

Paleolitik diyet yaklaĢık 2.500.000 ila 10.000 yıl öncesinde paleolitik çağda 

yaĢayan insanların beslenme elementlerini içeren diyete verilen isimdir. Bu diyette 

yağsız et, balık, yumurta, sebze, meyve, kök bitkileri (tatlı patates, manyok vb.) ve 

kuruyemiĢ gibi besinlerin tüketilirken süt, süt ürünleri, yağ, tahıl ve bakliyat gibi 
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gıdalar tüketilmemektedir (294). Günümüzde bu beslenme tarzını devam ettiren 

Papua Yeni Gine'nin Kitavan Adalılarında ve Paraguay'ın Ache avcı-toplayıcılarında 

aknenin çok nadiren görüldüğü bilinmektedir (10). ÇalıĢmamızda paleolitik diyette 

önerilmeyen bir gıda olan bakliyat tüketim miktarı ortalaması akne grubunda anlamlı 

oranda yüksekti ve 100 gr/hafta üstü bakliyat tüketen kiĢi sayısı da akne grubunda 

kontrol grubuna göre anlamlı oranda fazlaydı (p değerleri sırasıyla 0,019 ve 0,030). 

Akne Ģiddetine göre bakliyat tüketim ortalamalarına bakıldığında, Ģiddetli aknesi 

olanlar anlamlı oranda daha fazla  bakliyat tüketmekteydi (p: 0,038). Ratlar üzerinde 

yapılan bir deneyde bakliyatlarda yoğun bir Ģekilde bulunan lektinin bağırsak 

geçirgenliğinde artıĢ yaptığı saptanmıĢtır (295). Sonuçlarımız da literatürle paralellik 

göstermekte olup bakliyat tüketenlerde, akne grubunun kontrollere göre bağırsak 

geçirgenlini gösteren bir belirteç olan kan zonulin düzeyi ortalamaları anlamlı oranda 

daha yüksek izlendi. Bakliyat tüketimi bağırsak geçirgenliğinde artıĢ yoluyla akneyle 

ve akne Ģiddetiyle iliĢkili olabilir. Literatürde akneli hastaların kuruyemiĢ tüketimi 

sonrası aknelerinin arttığı belirtilmekle beraber (97) akneyle kuruyemiĢin arasında 

herhangi bir iliĢkinin olmadığını (257) hatta tam tersine kuruyemiĢlerin akneli 

hastaların diyetlerinde olması gerektiği fikri de savunulmuĢtur (293). 

AraĢtırmamızda kuruyemiĢ tüketen kiĢi sayısı kontrol grubunda anlamlı oranda 

fazlayken (p:0,015) 1 porsiyon/gün üstü kuruyemiĢ tüketen kiĢi sayısı kontrol 

grubunda daha fazla olup aradaki fark anlamlılık sınırındaydı (p: 0,05). Kontrol 

grubunun kuruyemiĢ tüketim miktarı ortalaması daha yüksekti (p: 0,015). KuruyemiĢ 

tüketenler ve 1 porsiyon/gün üstü kuruyemiĢ tüketenler arasında akne grubunun kan 

zonulin düzeyi ortalaması kontrol grubuna göre anlamlı derecede  yüksekti (p:0,004). 

Literatürde kuruyemiĢlerin polifenollerden (özellikle tanen), kısa zincirli yağ asitleri 

(bütirat gibi) ve liften zengin olup bağırsak mikrobiyotasını olumlu yönde 

düzenlediği gösterilmiĢtir (296). Bütiratın bağırsakta sıkı bağlantıları ve mukusu 

artırarak bağırsak geçirgenliğini azalttığı belirtilmektedir (297). Sonuçlarımız 

literatürle uyumlu olup kuruyemiĢ tüketiminin bağırsak geçirgenliğini azaltarak 

akneden koruyucu bir etki yaptığı düĢünülmüĢtür.   

 

  

  



73 

 

6. SONUÇ ve ÖNERİLER 

1. Akne patogenezi multifaktöriyel olmakla birlikte çalıĢmamızın sonuçları 

artmıĢ bağırsak geçirgenliğinin de akne patogenezinde rol 

oynayabileceğini göstermektedir. Bununla beraber Ģu ana kadar diyette 

akne ile iliĢkisi iyi tanımlanmıĢ gıdaların bağırsak geçirgenliği üzerine 

etkilerinin daha ileri araĢtırılması, aknedeki artmıĢ bağırsak 

geçirgenliğinin daha iyi anlaĢılmasını sağlayacaktır. Aknenin diyet ile 

iliĢkisi çalıĢmamızın sonuçlarıyla bir kez daha doğrulanmakla birlikte 

daha geniĢ katılımlı ileri çalıĢmalara ihtiyaç vardır. Bu sonuçlar akne 

tedavisinde medikal tedavilere ek olarak hastaya uygun bir diyet 

programının sunulması gerektiğini ortaya koymaktadır. Gruplar arasında 

demografik özellikler, alıĢkanlıklar, uyku ve egzersiz süreleri açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıĢtır. 

2. Akne grubundaki hastalarda adölesan ve postadölesan akne alt tipleri 

arasında ve akne Ģiddeti sınıflamasında istatiksel olarak anlamlı fark 

gözlenmiĢtir. 

3. Ailede akne öyküsü, akne grubunda kontrol grubuna göre anlamlı oranda 

yüsek olarak saptanmıĢtır. 

4. Akne grubunda ailede akne öyküsü bulunması ile akne Ģiddeti, hastalık 

süresi ve akne baĢlangıç yaĢı arasında korelasyon gözlenmemiĢtir. 

5. Akne grubunda akne Ģiddeti ile sigara, alkol, egzersiz alıĢkanlıkları ve 

uyku süresi arasında anlamlı fark saptanmamıĢtır. 

6. Akne grubundaki katılımcıların kan zonulin düzeyi kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı Ģekilde yüksek olarak saptanmıĢtır. 

7. Akne grubunda akne Ģiddeti ile kan zonulin düzeyleri arasında istatiki 

açıdan anlamlı fark tespit edilmemiĢtir. 

8. Akne grubunda adölesan ve postadölesan akneli bireylerin kan zonulin 

düzeyleri arasında anlamlı fark saptanmamıĢtır. 

9. Akne grubunda vücut kitle indeksi ve kilo ile kan zonulin düzeyleri 

arasında anlamlı pozitif korelasyon gözlemlenmiĢtir. 
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10. Akne grubunda alkol kullananların ve erkeklerin kan zonulin düzeyleri 

anlamlı oranda yüksek bulunmuĢtur. 

11. Akne grubunda akne baĢlangıç yaĢı, hastalık süresi, sigara kullanım 

miktarı ve uyku süresi ile zonulin düzeyleri arasında anlamlı fark 

saptanmamıĢtır. 

12. Akne grubunda alkol kullananların ve erkeklerin kan zonulin düzeyleri 

anlamlı oranda yüksek bulunmuĢtur. 

13. Akne grubunda süt, laktozlu gıda, hazır gıda, hazır tatlı, Ģekerli meĢrubat, 

kırmızı et, Ģarküteri et, rafine tahıl ve bakliyat tüketimi anlamlı olarak 

fazla olarak gözlenirken, sağlıklı kontrollerde balık, meyve, yumurta, 

kuruyemiĢ ve zeytinyağı tüketimi anlamlı olarak yüksek olarak 

saptanmıĢtır. 

14. Akne Ģiddeti ile gıdaların tüketim miktarının ortalaması kıyaslandığında 

Ģiddetli aknesi olanların anlamlı miktarda daha fazla bakliyat tükettiği 

gözlenmiĢtir. 

15. Her iki grup gıda tüketimi ve zonulin düzeyleri açısında incelendiğinde; 

hazır gıda, hazır tatlı, Ģekerli meĢrubat, çikolata, sütlü çikolata, kırmızı et, 

beyaz et,  Ģarküteri et, 1 porsiyon / hafta üstü bakliyat ve katı yağ 

tüketenlerde kan zonulin düzeyi ortalaması akne grubunda anlamlı oranda 

yüksekken; yumurta ve kuruyemiĢ tüketenlerde kontrol grubunun kan 

zonulin düzeyi ortalaması akne grubuna göre anlamlı oranda daha düĢük 

saptanmıĢtır. 

16. Akne grubunda kırmızı et tüketim miktarı arttıkça kan zonulin 

düzeylerinin arttığı gözlenirken diğer gıdaların tüketimiyle kan zonulin 

düzeyi arasında anlamlı korelasyon saptanmamıĢtır. 

17. Akne baĢlangıç yaĢı, hastalık süresi, zonulin düzeyleri, uyku süresi ve 

akne Ģiddeti ile akne yaĢam kalitesi indeksi puanı arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢ olup; kadın cinsiyette akne yaĢam 

kalitesi indeksi puanı erkeklere göre anlamlı Ģekilde yüksek olarak 

bulunmuĢtur. 
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Özetle çalıĢmamızda akne hastalarıyla sağlıklı kontrol grubunda beslenme 

alıĢkanlıkları ve kan zonulin düzeylerini incelenmiĢ olup; akne hastalarının beslenme 

alıĢkanlıkları, genetik faktörler ve kan zonulin düzeyleri arasında önemli 

farklılıkların olduğunu ortaya koymaktadır. Akne hastalarında beslenme 

alıĢkanlıklarının gözden geçirilmesi ve sık tüketilen gıdaların tüketiminin kontrol 

altına alınması, akne tedavisinde olumlu etkiler sağlayabilir. Ailede akne öyküsü 

olan bireylerde akne Ģiddeti, hastalık süresi ve akne baĢlangıç yaĢı ile ilgili anlamlı 

korelasyon saptanmaması genetik faktörlerin tek baĢına belirleyici olmadığını, ancak 

diğer faktörlerle birlikte genetik yatkınlığın değerlendirilmesinin önemini 

göstermektedir. Zonulin düzeyinin akne hastalarında anlamlı derecede yüksek 

bulunması, artmıĢ bağırsak geçirgenliğinin akne patogenezinde rol oynayabileceğini 

düĢündürmektedir. Gıda tüketimi ile zonulin düzeyleri arasında anlamlı 

korelasyonların saptanmamıĢ olması, belirli gıdaların zonulin düzeylerini 

etkileyebileceğini ancak bu etkilerin kompleks olduğunu düĢündürmektedir. 

Beslenme alıĢkanlıkları ve belirli besin gruplarınınn zonulin düzeyleri üzerindeki 

etkilerini inceleyen daha çok çalıĢmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 
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ÖZET       

Akne Hastalarında Akne Şiddeti, Beslenme Alışkanlıkları ve Kan Zonulin 

Düzeylerinin Ölçülmesi 

Akne vulgaris, pilosebase üniteyi etkileyen, etiyolojisinde pek çok faktörün 

rol oynadığı, kronik inflamatuar bir deri hastalığıdır. Bu faktörler arasında immün, 

genetik, hormonal ve çevresel (beslenme) nedenler sayılabilir. Zonulin, 

enterositlerden salgılanan, sıkı bağlantıları geri dönüĢümlü olarak açan bir sinyal 

proteinidir. Enterotoksinlere (bakteriyel toksinler, gluten vb.) bir yanıt olarak 

salınmaktadır. Tip 1 diyabetes mellitus ve çölyak hastalığı gibi primer defektin sıkı 

bağlantılardaki disfonksiyon olduğu, artmıĢ bağırsak geçirgenliği ile karakterize 

rahatsızlıklarda kan zonulin düzeyleri artmaktadır. GeçmiĢte aknenin artmıĢ bağırsak 

geçirgenliği ile iliĢkili olduğu söylenmiĢ olsa da uzun bir süre bu fikirden 

uzaklaĢılmıĢtır. Son yıllarda aknenin artmıĢ bağırsak geçirgenliğiyle iliĢkisi yeniden 

araĢtırılmaktadır. Ayrıca literatürde aknenin beslenmeyle iliĢkili olduğu belirtilmekte 

ve bazı gıdaların bağırsak geçirgenliği üzerinden inflamatuar deri hastalıklarına yol 

açabileceği öne sürülmektedir. 

ÇalıĢmamızda akne vulgaris hastalarının kan zonulin düzeylerinin sağlıklı 

kontrollerle kıyaslanması; her iki grubun demografik verilerinin, alıĢkanlıklarının ve 

diyetlerinin karĢılaĢtırılması; akne grubunda kan zonulin düzeyinin ve beslenmenin 

hastalık Ģiddeti, hastalık baĢlangıç yaĢı ve hastalık süresiyle iliĢkisinin incelenmesi 

ve her iki grupta beslenme ile kan zonulin düzeyleri arasındaki bağlantının 

araĢtırılması amaçlandı. Bu amaçla çalıĢmamıza hastanemizin dermatoloji 

polikliniğine 2022 Ekim ile 2023 Mart ayları arasında baĢvuran 18 yaĢ üstü 75 akne 

vulgaris tanılı hasta ve 75 sağlıklı kontrol dahil edildi. Her iki grubun demografik 

verileri, alıĢkanlıkları, diyet tercihleri tespit edildi ve kan zonulin düzeyleri sandwich 

ELISA yöntemiyle çalıĢıldı. Ek olarak akne grubundaki hastaların global akne 

derecelendirme skoru ile hastalık Ģiddeti ve akne yaĢam kalitesi ölçeği ile aknenin 

psikososyal etikleri saptandı. Ayrıca her hasta için hastalık süresi, hastalık baĢlangıç 

yaĢı ve akne tipi kaydedildi. Veriler sosyal bilimler için istatistik programı SPSS 

(Statistical Package for the Social Sciences) versiyon 22 kullanılarak analiz edildi.  

Sonuçlarımızda akne grubunun kan zonulin düzeyi ortalaması kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı oranda yüksekti (Sırasıyla 195,54±49,05 

ng/ml’ye 158,45±85,07 ng/ml, p:0,001). Akneli erkeklerde akneli kadınlara göre kan 

zonulin düzeyi ortalaması anlamlı derecede daha yüksekti. Akne grubunda süt, 1 

bardak/gün üstü süt, 1 bardak/gün üstü laktozlu gıda, 1 porsiyon/gün üstü hazır gıda, 

hazır tatlı, 2 bardak/gün üstü Ģekerli meĢrubat, kırmızı et, 1 porsiyon/gün üstü rafine 

tahıl, 1 porsiyon/hafta üstü bakliyat tüketen kiĢi sayısı istatistiki olarak anlamlı 

düzeyde daha fazlaydı. Akne grubunda, bitter çikolataya kıyasla sütlü çikolata ve tam 

yağlı süte kıyasla yarım yağlı süt tüketen kiĢi sayısı da kontrol grubuna göre anlamlı 

miktarda daha çoktu. Zeytinyağı, meyve, balık, yumurta, 1 yumurta/gün üstü ve 1 

porsiyon/gün üstü kuruyemiĢ tüketen kiĢi sayısı kontrol grubunda daha yüksekti ve 

aradaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı. Benzer Ģekilde kontrol grubunda balık, 

meyve, yumurta, kuruyemiĢ ve zeytinyağı tüketim miktarı ortalaması da akne 

grubuna göre anlamlı oranda daha yüksekti. Kırmızı et, süt, laktozlu gıda, hazır tatlı, 
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rafine tahıl, bakliyat ve Ģarküteri et tüketim miktarı ortalaması da akne grubunda 

daha fazlaydı ve aradaki bu farkta istatistiksel anlamlılık mevcuttu. Akne Ģiddetine 

göre gıda tüketim miktarı ortalamaları incelendiğinde Ģiddetli aknesi olanların 

bakliyat tüketiminin anlamlı miktarda daha çok olduğu gözlendi. Hazır gıda, hazır 

tatlı, Ģekerli meĢrubat, çikolata, sütlü çikolata, kırmızı et, beyaz et, 1 porsiyon / hafta 

üstü beyaz et, 2 porsiyon / hafta üstü beyaz et, Ģarküteri et, yumurta, bakliyat, 1 

porsiyon / hafta üstü bakliyat, kuruyemiĢ ve katı yağ tüketenler ayrı ayrı 

incelendiğinde akne grubunun kan zonulin ortalamasının kontrol grubuna göre 

anlamlı derecede daha yüksek olduğu izlendi. Yumurta ve kuruyemiĢ tüketenler 

incelendiğinde kontrol grubunun kan zonulin düzeyi ortalaması akne grubuna göre 

anlamlı oranda daha düĢüktü. Akne grubunda yapılan korelasyon analizinde kırımızı 

et tüketimi arttıkça kan zonulin düzeylerinin de arttığı görüldü. Aralarındaki bu 

korelasyonda istatiksel anlamlılık bulunmaktaydı. Diğer gıdaların tüketimiyle 

zonulin arasında anlamlı korelasyon saptanmadı. Akneli kadınların akne yaĢam 

kalitesi indeksi puanı ortalaması akneli erkeklere göre anlamlı miktarda daha 

yüksekti. 

Sonuçlarımız akne vulgaris patogenezinde artmıĢ bağırsak geçirgenliği 

olabileceği hipotezini desteklemektedir. Ayrıca aknenin diyet ile iliĢkisi yaptığımız 

çalıĢmayla bir kez daha doğrulanmıĢtır. Akneyle iliĢkili ve akneden koruyucu 

gıdaların bağırsak geçirgenliği üzerinden akne patogenezinde oynadığı rolü 

anlayabilmek için ileri çalıĢmalar gerekmektedir. Ek olarak aknenin bağırsak 

geçirgenliği ve diyetle iliĢkisi daha geniĢ ölçekli çalıĢmalarla desteklenmelidir. 

 

Anahtar kelimeler: Akne vulgaris, Zonulin, Bağırsak geçirgenliği, Diyet 
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ABSTRACT 

Measurement of Acne Severity, Dietary Habits and Blood Zonulin Levels in 

Acne Patients 

Acne vulgaris is a chronic inflammatory skin disease that affects the 

pilosebaceous unit of the skin. Its etiology is multifactorial, with causative factors 

including immune, genetic, hormonal, and environmental (nutritional) influences. 

Zonulin is a signaling protein secreted by enterocytes that can open tight junctions 

reversibly. It is released in response to enterotoxins (such as bacterial toxins and 

gluten). Blood zonulin levels are elevated in disorders characterized by increased 

intestinal permeability, such as type 1 diabetes mellitus and celiac disease, where the 

primary defect is tight junction dysfunction. Previously, acne was purportedly related 

to increased intestinal permeability, but this idea was dismissed for a long time. 

Recently, the connection between acne and increased intestinal permeability has been 

re-examined. In addition, the literature suggests that acne is related to nutrition and 

that certain foods may lead to inflammatory skin diseases through intestinal 

permeability. 

The aim of our study was to compare the blood zonulin levels between acne 

vulgaris patients and healthy controls, to compare the demographic data, habits and 

diets of both groups, and to investigate the relationship between blood zonulin levels 

and diet with disease severity, age at onset and duration in the acne group, and to 

investigate the relationship between diet and blood zonulin levels in both groups. We 

conducted a study that included 75 patients with acne vulgaris over the age of 18 

years and 75 healthy controls who were admitted to the Dermatology Outpatient 

Clinic of our hospital between October 2022 and March 2023. We collected 

demographic data, habits, and dietary preferences from both groups and analyzed 

their blood zonulin levels with the sandwich ELISA method. Additionally, the 

disease severity of the patients in the acne group was assessed using the global acne 

grading system, and the psychosocial impact of acne was measured using the acne 

quality of life scale. Disease duration, age of onset, and type of acne were also 

documented for each participant. The data were analyzed using the Statistical 

Package for the Social Sciences (SPSS) version 22.  

The results showed a statistically significant increase in mean blood zonulin 

levels in the acne group compared to the control group (195.54±49.05 ng/mL vs. 

158.45±85.07 ng/mL, p: 0.001, respectively). In addition, a significantly higher mean 

blood zonulin level was measured in males with acne compared to females. In the 

acne group, the consumption of milk more than 1 cup/day, lactose foods more than 1 

cup/day, fast food more than 1 serving/day, desserts, sugary soft drinks more than 2 

cups/day, red meat, refined grains more than 1 serving/day, legumes more than 1 

serving/week was significantly higher. Additionally, the number of individuals in the 

acne group who consumed milk chocolate compared to dark chocolate, and semi-

skimmed milk compared to whole milk, was significantly higher than those in the 

control group. The control group had a significantly higher number of individuals 

who consumed olive oil, fruit, fish, eggs, nuts, over 1 egg/day, and nuts over 1 

serving/day, and the difference was statistically significant. The mean consumption 
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of fish, fruits, eggs, nuts and olive oil was also significantly higher in the control 

group than in the acne group. Furthermore, the acne group had a higher mean 

consumption of red meat, milk, lactose-containing foods, instant desserts, refined 

cereals, legumes, and deli meats, and this difference was statistically significant. 

Upon analyzing the mean food consumption in relation to the severity of acne, it was 

found that individuals with severe acne consumed a notably higher amount of 

legumes. When analyzing the consumption of various foods separately, it was 

observed that the mean blood zonulin level of the acne group was significantly 

higher than that of the control group when analyzing the consumption of fast food, 

desserts, sugary soft drinks, chocolate, milk chocolate, red meat, white meat, white 

meat more than 1 portion/week, white meat more than 2 portions/week, deli meats, 

eggs, legumes, legumes more than 1 portion/week, nuts and fats. The mean blood 

zonulin level of the control group was significantly lower than that of the acne group 

when those who consumed eggs and nuts were analyzed. Within the acne group, 

correlation analysis indicated that blood zonulin levels increased as red meat intake 

increased. This correlation had statistical significance. There was no significant 

correlation between zonulin and the consumption of other foods. The mean Acne 

Quality of Life Index score of females with acne was significantly higher than that of 

males with acne. 

Our results support the hypothesis that increased intestinal permeability may 

be involved in the pathogenesis of acne vulgaris. Moreover, our study confirms the 

relationship between diet and acne. Future studies are warranted to elucidate the 

impact of acne-promoting and acne-preventive foods on the pathogenesis of acne 

through intestinal permeability. Additionally, further research is needed on the 

correlation between diet and intestinal permeability in acne with larger study 

populations. 

 

Keywords: Acne vulgaris, Zonulin, Intestinal permeability, Diet 
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EKLER 

Ek 1. Akne Yaşam Kalitesi Ölçeği (298) 

AĢağıdaki soruları okurken son bir haftalık dönemi düĢünerek cevaplayınız. 

Eğer soru sizin durumunuzla ilgili değilse (Hiçbir zaman-Asla) seçeneğini 

iĢaretleyiniz. 

TeĢekkürler 
 

Değerlendirme(0-44): Her zaman-daima= 4 Sıklıkla-çoğunlukla= 3 Ara sıra-bazen= 

2 Nadiren=1 Hiçbir zaman-asla= 0 

 

1) Sivilcelerinizden dolayı kendinizi rahatsız, huzursuz, sinirli ve stresli hissediyor 

musunuz? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

2) Sivilcelerinizden dolayı fiziksel görünümünüzün bozulduğunu ve güzel 

olmadığınızı düĢündüğünüz, aynaya bakmaktan kaçındığınız 

oluyor mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

3) Sivilcelerinizden dolayı ev iĢleriniz, okul/iĢ hayatınız olumsuz yönde etkileniyor 

mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 
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4) Sivilcelerinizle ilgili olarak çevrenizdeki kiĢiler tarafından sorular sorularak 

hatırlatılmasından dolayı kendinizi rahatsız hissediyor musunuz? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

5) Sivilcelerinizden dolayı arkadaĢlarınızdan uzak durduğunuz, sosyal ortamlara 

giremediğiniz oluyor mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

6) Yüzünüzde ortaya çıkan sivilceler, yaralar, ağrı, kaĢıntı, leke gibi Ģikâyetleriniz 

yaĢantınızı kısıtlıyor mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

7) Sivilcelerinizden dolayı insanların sizden uzak durduğunu, el sıkıĢmak, öpüĢmek 

gibi yakın temasa girmediğini düĢünüyor musunuz? 

Bundan dolayı çevrenizdeki insanlardan uzaklaĢıyor musunuz? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 
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8) Sivilcelerinizden dolayı karĢı cins tarafından beğenilmeyeceğinizi, 

istenmeyeceğinizi düĢünüyor musunuz? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

9) Sivilcelerinizin hiç düzelmeyeceği veya tekrarlayacağını düĢünerek umutsuzluğa 

kapıldığınız oluyor mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

10) Sivilcelerinizin tedavisi için uğraĢmak veya zaman harcamak canınızı sıkıyor 

mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 

 

11) Sivilceleriniz istediğinizi yemenize, giyinmenize, makyaj yapmanıza, 

temizlemenize engel oluyor mu? 

a) Her zaman-daima 

b) Sıklıkla-çoğunlukla 

c) Ara sıra-bazen 

d) Nadiren 

e) Hiçbir zaman-asla 
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Ek 2. Diyet Anketi 

1. Haftada kaç porsiyon kırımızı et tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

2. Haftada kaç porsiyon beyaz et (tavuk, hindi vb.) tüketiyorsunuz ?           

(1 porsiyon 100 gr) 

3. Haftada kaç porsiyon balık tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

4. Günde kaç porsiyon sebze tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

5. Günde kaç porsiyon meyve tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

6. Günde kaç bardak süt tüketiyorsunuz ? (Tükettiğiniz sütün tam yağlı, 

yarım yağlı veya yağsız olduğunu belirtiniz) (1 bardak 200 ml) 

7. Günde kaç bardak süt ürünü (Ayran, kefir, yoğurt, peynir vb.) 

tüketiyorsunuz ? (Tükettiğiniz ürünün tam yağlı, yarım yağlı veya yağsız 

olduğunu belirtiniz) (1 bardak 200 ml) (1 kibrit kutusu peynir 40 gr) 

8. Günde kaç porsiyon laktoz içeren gıdalardan (Ayran, süt tozu, yoğurt, 

ekĢi krema, dondurma vb.) (1 porsiyon 100 gr) (1 bardak 200 ml) 

tüketiyorsunuz ? 

9. Günde kaç adet yumurta tüketiyorsunuz ? 

10. Günde kaç bardak Ģekerli meĢrubat (meyve suyu, kola, gazoz vb.) 

tüketiyorsunuz ? (1 bardak 200 ml) 

11. Günde kaç parça çikolata tüketiyorsunuz ? (Tükettiğiniz çikolatanın 

bitter veya sütlü olduğunu belirtiniz) (1 parça 7 gr) 

12. Günde kaç porsiyon hazır yiyecek/fast food/ yağda kızartılmıĢ gıda 

tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

13. Haftada kaç kez ve kaç porsiyon hazır tatlı veya pasta (ev yapımı 

olmayan kek, kurabiye, bisküvi vb.) tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

14. Günde kaç porsiyon rafine tahıl (buğday, çavdar, yulaf, pirinç, mısır, 

darı, arpa, karabuğday vb.) ve tahıl ürünlerinden (ekmek, makarna, eriĢte, 

bulgur, pirinç, kuskus vb.) tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 
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15. Haftada kaç kez ve kaç porsiyon bakliyat (nohut, fasülye, mercimek, 

bakla, barbunya, börülce vb.) tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 100 gr) 

16. Günde kaç dilim Ģarküteri et (salam, sucuk, sosis) tüketiyorsunuz ? (1 

dilim 40 gr) 

17. Haftada kaç kadeh alkol tüketiyorsunuz ? 

18. Günde kaç porsiyon kuruyemiĢ (Çekirdek, fıstık, kavrulmuĢ kuru 

yemiĢler vb.) tüketiyorsunuz ? (1 porsiyon 40 gr) 

19. Mutfakta en fazla kullandığınız yağ türü zeytinyağı mı ? 

20. Günde kaç yemek kaĢığı zeytinyağı tüketiyorsunuz ? (1 yk: 15 ml) 

21. Günde kaç porsiyon katı yağ (tereyağ, margarin) tüketiyorsunuz ?(1 

porsiyon: 12 gr) 

 


