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ÖZET 
Bu çalışma, rozasenin tedavisinde ketokonazol'ün 

etkinliğini göstermek İçin yapıldı. 1991-1993 yılları arasın­
da Ankara Numune Hastanesi Dermatoloji Kliniğine 
başvuran, klinik olarak rozase tanısı almış 23'ü kadın, 7'si 
erkek toplam 30 hasta çalışmaya dahil edildi. 

Hastalar 2 gruba ayrıldı. Birinci grup %2'lik ketokona-
zol krem tedavisi alırken, ikinci gruba %2'lik ketokonazol 
krem ve 400 mg/gün dozunda ora/ ketokonazol kombi­
nasyonu uygulandı. Tüm hastalar 1 ay süre ile tedavi 
edildi. Hastaların lezyonları 15 gün ara ile 2 kez klinik 
olarak değerlendirildi. Sonuç olarak ketokonazol'ün roza­
senin özellikle papüllo-püstüler lezyonlarında etkili olduğu 
görüldü. Yalnız başına topikal ketokonazol uygulanımının, 
kombine tedavi ile karşılaştırılmasında, istatistiki olarak 
anlamlı bir fark saptanmadı (p>0.05). 
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S U M M A R Y 
This study was pedormed to Impress the effective­

ness of ketoconazole in the treatment of rosacea. It was 
carried out on 30 patients clinically diagnosed as having 
rosacea, attending the Dermatology Deparatment of An­
kara Numune Hospital between the years 1991-93. 23 
female and 7 male patients were included in the study. 

The patients were put into 2 groups. The first group 
of patients used topical %2 ketoconazole cream, the 
other group had a combination of topical applied %2 ke­
toconazole cream and ketoconazole orally 400 mg/day. 
All patients were treated for 1 moth. Patients lesions 
were examined clinically twice at 15 days Intervals. As 
the result, Ketoconazole was effective especially in the 
treatment of papulopustular lesions of rosacea. When 
comparing the topical application of ketoconazole to 
combined therapy, it was observed that the difference 
between two groups wasn't statistically significant. 
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Akne rozase, sebebi kesin olarak bilinmeyen eri-
tem, telenjiektaziler, papül ve püstüllerle karakterize 
olan, genellikle orta yaş grubunda, yüzün orta kısmın­
da yerleşen kronik seyidi bir dermatozdur (1,2). 

Beslenme, gastrointestinal bozukluklar, psikolojik 
ve hormonal dengesizlikler, sebase gland anomalileri 
ve infeksiyonlar sebep olarak göster i lmişse de klinik 
çal ışmalar bunu desteklememektedir (3). Demodexler 
İnsan pilosebase foliküllerlnin zorunlu bir parazitidir. 
Yapılan bir çok ç a l ı ş m a d a rozasenin papülo-püstüler 
lezyonlarında Demodex say ıs ında artış olduğu bildiril­
miştir (Demodex foliculorum ve Demodex brevis). Fa­
kat Demodexin rozase patogenezindeki rolü kesin 
değildir (4). Demodex folllcularum yaş la birlikte artış 
gösterir ve yeni doğanlar hariç her yaş ta bulunabilir (5). 
Rozase patogenezinde substance P ve benzer nöro-
peptidlerin rolü olduğu bildirilmiştir (6). 

Hastal ığın seyri e s n a s ı n d a g r a n ü l o m a t ö z reak­
siyonlar, rinofima ve oküler tutulum görülebilir. Rozaseli 
kimselerin derileri seboreik tipte olup, seborelk dermatit 
bu hastalarda sık görülür (1,2). 

Rozase tedavisinde oral tetrasiklin en sık kulla­
nılan ilaçlar a ras ında olup, etki mekanizması tam bilin­
memektedir. Papül ve püstüller tetrasikllne hızla cevap 
vermektedir. Klinik iyileşme Demodex sayısındaki azal­
ma ile paralel değildir. Hastalık kontrol altına alındıktan 
sonra supresyon için akne vulgaristen daha düşük doz 
tetrasikllne ihtiyaç vardır. Metronidazol, Eritromisin, Am-
pisilin, Kloramfenikol gibi tedavide kullanılan diğer anti-
biotiklerin etkileri değişik derecelerdedir (1,2,3,7). 

Oral antiblotik kullanımı sonucunda barsak florası 
bozulabilir ve hepatotoksik belirtiler görülebilir. Rozase 
topikal antiblotik tedavisine cevap verdiğinden lokal te­
daviyi tercih etmek daha uygun olur. Özellikle hafif inf-
lamatuar rozasede topikal Clindamycin losyon (%1 clin-
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Tablo 1. 

Tedaviden Önce Tedaviden Sonra 
Yaş Cins Süre 

(Yıl) 
Tedavi Eritem Papül Püstül Eritem Papül Püstül 

41 E 6 2 2 0 1 1 0 
51 E 3 2 1 1 1 1 0 
64 K 1 2 2 1 3 0 0 
46 K 4 2 2 0 3 2 0 
59 E 10 3 2 2 3 1 1 
48 E 3 %2 Ketokonazol Krem 2 2 2 3 1 1 
62 K 5 3 3 0 1 0 0 
47 E 1 2 3 1 1 2 1 
60 K 3 1 3 2 1 1 0 
55 K 1 2 3 1 2 1 0 
41 K 6 2 2 0 2 0 0 
58 K 2 3 2 1 1 0 0 
45 K 5 2 2 1 2 1 1 
49 K 2 3 2 1 1 0 0 
34 K 6 2 1 1 2 1 1 

damycin phosphate) yeterli olmaktadır (7). Topikal me-
tronidazol rozase tedavisinde halen Amerika'da en ter­
cih edilen ilaçtır (8). Topikal kortikosteroidler enfla-
masyonun şiddetli olduğu durumlarda uygulanabilir, te-
lenjiektaziyi arttırdığı için florlu kortikosteroidler kulla­
nılmamalıdır. Rozasede antiinflamatuar etki için hidro-
kortizon krem tercih edilmelidir (1,2). 

Klorokin ve son yıllarda isotretinoin kullanılan ilaç­
lar a ras ında sayılabilir (9,10). 

Son yıllarda sentetik bir imidazol türevi olan Keto­
konazol mantar hastalıkları dış ında bir çok dermatolojik 
hastalıkta da kullanım alanı bulmuştur. Biz 1988 yılında 
yapılan bir ça l ı şma sonucunda Ketokanazol 'ün roza­
sede yeni bir tedavi s eçeneğ i olabileceği şeklindeki yo­
rumdan yola çıkarak rozaseli hastalarda Ketokonazol 
kullanıp sonuçlarını incelemeyi amaçladık. 

M A T E R Y E L V E M E T O D 
Materyalimizi 1991-93 yılları a ras ında Ankara Nu­

mune Hastanesine müracaa t eden, klinik olarak akne 
rozase tanısı konulmuş 30 olgu teşkil etmektedir. Olgu­
larda lezyonlar ş idde t ine göre 0-3 a r a s ı n d a değe r ­
lendirilmiştir. (0: Lezyon yok, 1:hafit derecede lezyon, 
2:orta derecede lezyon, 3:ileri derecede lezyon). Has­
talar tedaviden önce ve tedaviden sonra 15 gün arayla 
iki kez kontrol edilerek klinik olarak değerlendirilmiştir. 

Hastalar iki gruba ayrılarak tedaviye alınmış; 1. 
gruba %2 ketokonazol krem, 2. gruba 400 mg/gün oral 
ketokonazol ve lokal tedavi kombine olarak 1 ay sü­
reyle verilmiştir. Tedaviye alınan hastalarda tam kan 
sayımı, S G O T , S G P T , Alkalen fosfataz ve açlık kan 
şekeri tetkikleri yapılmıştır. 

B U L G U L A R 
Lokal ve sistemik ketokonazol verilen 30 hastanın 

23'ü kadın, 7'si erkek hasta idi. Bu olgularımız 28-64 

yaşları a ras ında olup, ortalama yaş 47.7 olarak bulun­
du. Bu gruptaki olguların hastalık süresi 1-12 yıl a ras ın­
da idi. Hastalarımızın tümü 1 ay süreyle tedaviye alın­
dı. 15 gün ara ile iki kez kontrol edilerek klinik olarak 
değerlendirildi (Tablo 1-2). 

1. grupta 7 hastada, 2. grupta 11 hastada eri-
temde düze lme görülmüştür. Tüm olgularımızda papül 
mevcut olup, 1. gruptaki 15 hastadan 11'inde, 2. grup­
taki 15 hastadan 13 ' ünde d ü z e l m e sap tanmış t ı r . 1. 
grupta 11 hastada püstül olup 8'inde düze lme görül­
m ü ş , 2. grupta püstülü olan 9 hastadan 8'inde dü­
zelme saptanmışt ır . 1. grupta 3 hastada eritemde artış 
ve deskuamasyon saptanmışt ır . Klinik olarak gözlemle­
diğimizde; topikal ve sistemik tedavi görenlerde düzel­
menin, sadece topikal tedavi görenlere nazaran daha 
belirgin olduğunu sap t anmış ancak istatistiksel değer ­
lendirmede iki grup a ra s ında anlamlı bir fark bulunma­
mıştır (p>0.05). 

Sistemik tedavi alan hastalarda tedavi sonras ı ya­
pılan laboratuar tetkiklerinde patolojik bir değişiklik gö­
rülmemiştir. 

TARTIŞMA 

Akne rozase tedavisinde daha ö n c e yapı lan bir 
ç a l ı ş m a d a (10) alternatif bir tedavi olarak göster i len 
Ketokonazol suda eriyebilen bir imidazol türevidir. 

Ketokonazol dermatolojide kandida infeksiyonları, 
derin mikozlar, dermatofitler, tinea versikolor ve oniko-
mikozlarda kullanım alanı bulmuştur (12). Deri Layş-
manyozu tedavisinde ketokonazol son yıllarda denen­
miş ve başarılı sonuçlar alınmıştır (1,11). Ketokonazo-
l'ün antiandrojenik etkisinden dolayı prostat kanserinde 
uygulandığı ve ileri derecede akne ve hirsutismusu olan 
kad ın l a rda kul lanı ldığına dair yay ın l a rda mevcuttur 
(10,13). 
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Tablo 2. 

Tedaviden Önce Tedaviden Sonra 
Yaş Cins Süre Tedavi Eritem Papül Püstül Eritem Papül Püstül 

(Yıl) 

40 K 1 3 1 0 1 0 0 
45 K 1 1 1 0 1 0 0 
40 K 3 3 3 3 3 1 0 
48 K 3 3 3 0 3 2 0 
31 K 6 %2 Ketokonazol Krem 3 2 1 1 1 0 
36 K 11 3 2 1 1 1 0 
50 K 2 3 3 3 3 1 0 
64 K 1 2 1 0 1 0 0 
50 K 10 2 1 2 1 0 0 
37 E 2 Oral Ketokonazol 2 2 0 1 0 0 
52 E 12 400 mg/gün 3 2 1 2 1 0 
37 K 1 2 1 1 2 1 1 
58 K 2 3 2 0 1 1 0 
56 K 5 2 1 1 1 0 0 
28 K 2 2 1 1 1 1 0 

Ketokonazol 'ün antigungal etkisinin yan ı s ı ra bir 
Imidazol türevi olan Levamizole yapısal benzerliği nede­
niyle immuni té güçlendir ici etkisinin de b u l u n d u ğ u 
düşünülmektedir (1). Follkülltll seboreik ekzemada ke­
tokonazol direkt follkül üzerine etkili olup, maya insi-
dansını etkilemez (14). 

Biz yaptığımız ça l ı şmada hem antiseboreik hem de 
endokrin etkilerinden dolayı rozasede etkili olabileceğini 
düşünerek 30 hastada topikal ve sistemik olarak keto­
konazol tedavisi uyguladık. 

Her iki grupta da student t test ile yaptığımız ista­
tistiksel ça l ı şmada; 1. grupta tedavi öncesi eritem ile 
tedavi sonrası eritem a ras ında kabul edilebilen anlamlı 
bir ilişki yoktur (p>0.05). Bu gruptaki papüler lezyon-
ların tedavi ö n c e s i ve s o n r a s ı istatistiksel d e ğ e r ­
lendirilmesinde %76 iyileşme (p<0.05) saptandı . Püstü-
ler lezyonlarda %90 iy i leşme bulundu (p<0.05). 2. 
grupta tedavi ö n c e s i ve s o n r a s ı eritemin d e ğ e r ­
lendirilmesinde %84 iyileşme (p<0.05), papüler lezyon­
larda %55 İyileşme (p<0.05), püstüler lezyonlarda %95 
iyileşme (p<0.05) saptandı . 

1988 yılında Soyuer ve Arkadaşları tarafından ya­
pılan bir ça l ı şmada rozasede Ketokonazol tedavisi etkili 
olarak bildirilmiştir (10). Biz de yaptığımız bu ça l ı şmada 
topikal ketonazol 'ün rozasell hastalarda papül ve püs-
tüller üzerinde etkili olduğunu, ancak eritem üzerinde 
etkili olmadığını saptadık . Sistemik ve topikal olarak 
kombine tedavi görenlerde ketokonazol ile papül ve 
püstüller üzerinde etkili olduğu gibi eritemde de belirgin 
bir düze lme sağlanmışt ır . Ketokonazol 'ün yan etkileri 
gözönüne alındığında topikal kullanımın tercih edilmesi­
nin uygun olacağı görüşündeyiz ancak eritem üzerinde 
daha etkili olarak s a p t a d ı ğ ı m ı z sistemik kul lanım 
düşünüldüğünde hasta seçimi ve takibinde özen göste­
rilmesi gerektiği kanısındayız. 
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