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Son yirmi yıl i ç i nde" re t i no id l e r i n kl inik k u l ­
l an ıma girmesiyle dermatoterapide yeni bir devir 
açı lmış ve bi l inen tedavi y ö n t e m l e r i n e cevap ver­
meyen pek çok has ta l ık ta yüz g ü l d ü r ü c ü s o n u ç l a r 
a l ınmaya baş lanmış t ı r (1). 

Re t ino id terimi, A vitamini olan re t ino lü , A 
vitamininin aldehit formu olan retinali ve asit 
formu olan retinoik asit ile A vitamininin sentetik 
ana logla r ın ı k a p s a m a k t a d ı r . Etretinat (Tigason-
Tegison) ve isotretinoin (Accutane-Roaccutane) 
dermatolojide yaygın olarak kul lanı lan retinoidler-
dir. Ac i t r e t in ( R o 10-1670) son zamanlarda k u l ­
lan ıma giren bir etretinat metabolitidir. Y i n e 3. 
jenerasyon sentetik bir ret inoid olan arot inoid etil 
ester ( R o 13-6298) in farmakokinetik özell ikleri 
tam olarak tespit e d i l m e d i ğ i n d e n h e n ü z klinik ku l ­
lan ıma g i rmemiş t i r . 

Ret inoid ler in etki m e k a n i z m a s ı h e n ü z tam 
olarak an laş ı l amamış , ancak sistemik olarak ver i l ­
d iğ inde h ü c r e proliferasyon ve diferanslasyonunu 
kontrol ettiği, deneysel olarak t ü m ö r i lerlemesini 
d u r d u r d u ğ u , i m m ü n sistem ve inflamasyon ü z e r i n e 
etki ettiği, hüc re se l b a ğ l a n m a ve e tk i l e şmede 
değiş ikl ik lere yol açtığı , çeşitl i ç a l ı şma la rda 
gös ter i lmiş t i r (2). 

1. Malign ve Premalign Deri Lezyonları ve 
Retinoidler 

Ret inoid ler in , multipotansiyel epitelyal 
hüc re l e r in spesialize fonksiyon g ö r e n h ü c r e l e r e 
d ö n ü ş m e s i n d e esansiyel ro l oynadığ ı ve ret inoid ek­
sikliğinin skuamoz metaplazi ve neoplastik transfor­
masyona yol açt ığı gös ter i lmiş t i r . Y a p ı l a n hayvan 
deneylerinde kimyasal karsinojenlerle o luş tu ru l ­

m u ş pr imer h ü c r e s e l değiş ikl ik ler i re t inoidler in 
geri d ö n d ü r d ü ğ ü , karsinojen maddelerle ver i ldik­
lerinde ise kanser o l u ş u m u n u engelledikleri b i ld i r ­
mişt i r (3). 

M u l l i p l e bazal hüc re l i kanserlerde sistemik 
ret inoid uygu lamas ın ın lezyonlar ın sadece %10 
unda iyi leşme sağladığı ancak yeni lezyonlar ın 
o l u ş u m u n u enge l led iğ i bi ldi r i lmişt i r (4). 

Y i n e i ler lemiş veya d iğe r tedavilere d i renç l i 
bulunan skuamoz h ü c r e kars inomlu 14 has t an ın 10 
unda sistemik retinoidle başar ı l ı s o n u ç al ındığı , 
akc iğer kanserl i bir grup hastada ise, ret inoid 
tedavisi ile sadece t ü m ö r ü n i lerlemesinin d u r d u ğ u , 
ancak mevcut t ü m ö r d e bir değişikl ik o lmad ığ ı 
göz lenmiş t i r (5,6). 

Metastat ik k u t a n ö z melanomada; keratoakan-
toma, aktinik keratoz, konjonktival skuamoz 
metaplazi ve korneal epitelyal defektlerde topikal 
ret inoid uygulamasıy la o l d u k ç a yüz g ü l d ü r ü c ü 
sonuç l a r al ındığı rapor edi lmiş t i r (2,3,4,6,7,8,9,10). 

Mycos i s fungoides tedavisinde 1 mg /kg /gün 
isotretinoin ile o l d u k ç a iyi s o n u ç l a r a l ın ı rken , 
Sezary sendromu ret inoid tedavisine h i ç cevap ver­
memiş t i r (11,12). 

Re t ino id le r in a n t i t ü m o r a l etki m e k a n i z m a l a r ı 
h e n ü z tam olarak açıkl ık k a z a n m a m ı ş t ı r . Spesifik 
olarak in t rase l lü le r r e s e p t ö r l e r e b a ğ l a n ı p , 
membran b ü t ü n l ü ğ ü n ü b o z d u k l a r ı , g l iko l ip id sen­
tezinde değiş ik l ik le re yol a ç a r a k h ü c r e diferan-
siasyonunu h ız l and ı rd ık la r ı bi l inmektedir . D ü ş ü k 
doz retinoik asidin sitotoksik T h ü c r e 
i n d ü k s i y o n u n d a spesifik bir adjuvan olarak etki 
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et t iği gös te r i lmiş (7), hayvan deneylerinde ise D N A 
sentezini önleyici etkileri kan ı t l anmış t ı r (2,3). 

Gelecekte o ra l retinoidler, t ü m ö r l e r ü z e r i n e 
d iğe r tedavilerin u y g u l a n a m a d ı ğ ı veya yetersiz 
kaldığı durumlarda k e m o t e r a p ö t i k ajan olarak 
yarar l ı o lab i leceğ i gibi , d iğe r tedavilerle birl ikte de 
ku l lan ı lab i lecek le rd i r . A n c a k son ça l ı şmalar , oral 
ret inoidler in yeni k u t a n ö z malignitelerin 
o luşmas ın ın ö n l e n m e s i n d e , tedaviden daha etki l i 
o lduk la r ın ı g ö s t e r m e k t e d i r (4). 

2. Papüllü-Skuamlı Hastalıklar ve 
Retinoidler 

Ret ino id le r in psör iaz i s tedavisindeki etkileri 
pek ç o k ç a l ı ş m a d a gös te r i lmiş olup özel l ikle 
etretinatla p ü s t ü l e r ve eri trodermik psör iaz i s 
tedavisinde yüz g ü l d ü r ü c ü s o n u ç l a r bi ldir i lmişt i r . 

Eksfol la t i f veya kronik plak psör iaz i s te 
etretinat 0.5-1 mg/kg /gün i k i dozda veril ir , 4-6 haf­
talık tedavi yeterlidir. P ü s t ü l e r psör iaz i s te ise, 0.5-
0.75 mg/kg /gün veri l ir , püs tü l l e r yaklaşık 1 haftada 
tamamen kurur. M a k s i m u m iy i leşmeden sonra doz 
azalt ı l ır . 

E r i t rode rmik ve plak psör iaz i s t e isotrettinoin, 
etretinattan çok daha az etkil idir . İ so t re t ino in in 
p ü s t ü l e r psör iaz i s tedavisinde daha etkili o l d u ğ u 
gös ter i lmiş t i r . P lazma y a n ö m r ü n ü n etretinattan 
daha kısa o lmas ı nedeniyle özel l ikle doğurgan l ık 
çağ ındak i kad ın l a r ın p ü s t ü l e r psör iaz i s tedavisinde 
tercih edilmektedir . 

Y a r ı ö m ü r 48 saat olan acitretin ( R o 10-1670) 
50 m g / g ü n ver i ld iğ inde 75 mg/gün etretinatla eşit 
etki ve m u k o - k ü t a n ö z toksissite g ö s t e r m e k t e d i r ve 
kronik plak psör iaz i s ve eksfoilatif psör iaz is 
tedavisinde %60-70 o r a n ı n d a başar ı l ı bulun­
m u ş t u r . 3. jenerasyon sentetik bir retinoid olan 
arot inoid etil ester ( R o 13-6298) daha d ü ş ü k doz­
larda etkil idir ancak farmakokinetik özell ikleri 
h e n ü z tespit e d i l m e d i ğ i n d e n kl inik ku l l an ıma gir­
memiş t i r (1,2,13,14,15). Re t ino id le r in psör iaz is 
tedavisinde kul lan ı lan d iğe r metodlarla kom­
binasyonunun daha iyi s o n u ç verd iğ i gös ter i lmiş t i r . 
Ret inoidler ve topikal kort ikosteroidl i kremlerin 
birl ikte ku l lan ımı tek tek ku l l an ımla r ından daha iyi 
s o n u ç vermektedir. Etretinat + P U V A 
( R e P U V A ) kombinasyonu uygu land ığ ında , lezyon-
larda iyi leşme süres i k ı sa lmak ta , daha uzun sürel i 
remisyon s a ğ l a n m a k t a ve tedavide gerekl i olan 
U V A dozu, tedavi sayısı v e sü res i a za lmak tad ı r . 

R e P U V A tedavisinde ret inoid kul lan ımı ile 
epidermiste löko taks i olmakta, ayr ıca s k u a m l a r ı n 
kaybı sonucu psör i a t ik der in in fotokemoterapiye 
duyarl ı l ığı a r t m a k t a d ı r (2,13,16). 

Re t ino id le r in U V B ile kombinasyonu 
sonucunda d a P U V A ile aynı s o n u ç a l ınmış t ı r 
(2,13,17). 

A y r ı c a retinoidler bir l ikte ku l l an ı ld ık l a r ında 
antralinin etkisi artmakta, ret inoidler in metotrek-
sat ile kombinasyonu inatç ı p ü s t ü l e r psör iaz i s 
tedavisinde yüz g ü l d ü r ü c ü s o n u ç l a r vermektedir 
(2,18,19,20). 

Re t ino id le r in yan etki lerinin çok o lmas ı 
nedeniyle, ancak jeneralize p ü s t ü l e r psör iaz i s , 
er i t rodermik psör iaz i s ve tedaviye d i renç l i 
psör iazis l i hastalarda, seç i le rek kul lan ı lmas ı öne r i l ­
mektedir. 

Psör iaz i s tek i etki m e k a n i z m a l a r ı tam olarak 
bi l inmeyen ret inoidlerin nötrofi l kemotaksisini in -
hibe ettikleri, epitelyal keratinizasyonu etkiledik­
leri , makrofaj ve dermal Langerhans hüc re l e r in i ak-
tive ettikleri u l t r a s t r ü k t ü r e l d ü z e y d e gös te r i lmiş t i r 
(2,13). 

M u k o z a l tutulumu olan ve steroid k u l ­
lan ımının kontrendike o lduğu l iken planuslu has­
talarda da retinoidler o l d u k ç a etkili alternatif 
tedavi yön temle r id i r (1,2). 

3.Akne ve Retinoidler 

A k n e tedavisinde A vitamini Avrupa 'da 
b i r k a ç d e k a d d ı r yaygın olarak ku l l an ı lmak tad ı r . 
Top ika l tretinoinin akne tedavisindeki başar ı l ı et­
kisi ilk kez K l i g m a n ve ark. t a ra f ından gös te r i lmiş , 
ancak a lkol so lüsyonu iç indeki %0.05 lik 
tretinoinin irritasyon yapıc ı etkisi nedeniyle 
ü z e r i n d e d u r u l m a m ı ş , son ra l a r ı daha az irritasyon 
g ö s t e r e n krem ve j e l şekil leri , bu tedavi model in in 
benimsenmesini sağlamış t ı r . 

O r a l isotretinoin akne tedavisinde i lk kez Stut-
tgen ve grubu t a ra f ından kul lanı lmış ve lezyonlarda 
belirgin iyileşme g ö r ü l d ü ğ ü bi ldir i lmişt i r . Y a p ı l a n 
ça l ı şma la rda istoretinoinin akne tedavisinde 
etretinata g ö r e belirgin üs tün lük sağladığı gös te r i l ­
mişt ir . 

O r t a ş i d d e t e akne tedavisinde isotret inoinin 
%0.05 lik j e l formunun g ü n d e ik i kez tatbiki i n -
flamatuar lezyonlarda 5 haftada, noninflamatuar 
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lezyonlarda 8 haftada bel irgin gerileme s a ğ l a m a k ­
tadı r . 

Ret inoid ler in akne tedavisinde hangi etki 
mekan izmas ıy la başa r ı sağ lad ık la r ı bi l inmemek­
tedir. T o p i k a l uygu land ık l a r ında folliküler epitelin 
anormal deskuamasyonu ü z e r i n e etki ettikleri 
d ü ş ü n ü l m e k t e d i r . B i r ay süreyle 1 mg/kg /gün oral 
isotretinoin kul lanımı sonucunda sebum yapımı 
durmakta, i lacın kesilmesinmi takiben sebum 
yapımı tekrar b a ş l a m a k t a ancak hasta l ık n ü k s et­
memektedir.1 Sebum yap ımın ın bask ı lanmas ıy la in-
flamasyona neden olan Propionibacter ium acnes 
hızla azalır , isotret inoinin ant imikrobial etkisi o l ­
m a m a s ı nedeniyle P.acnes'in aza lmas ı muhtemelen 
sebum iç indeki besinlerden mahrum ka lmas ın ın bir 
sonucudur. 

A k n e , psör iaz is ve d iğer genodermatozlarla 
karş ı laş t ı r ı ld ığında, y a ş a m d a geçici bir d ö n e m i 
kapsad ığ ı ve bazı vakalar d ı ş ı nda çoğu lokal 
tedaviye veya tetrasikilinler gibi yan etkisi o ldukça 
düşük preparatlara cevap verdiği için, oral retinoid­
ler akne tedavisinde rutin k u l l a n ı m d a uygun değil­
dirler (1,2,21,22). 

O r a l isotretinoin tedavisi, akne vulgarisle i lgi l i 
olan akne rozasea, Gr ( - ) follikülitis ve hidradenitis 
suppurativa gibi has t a l ık l a rda da etkil i bulun­
muş tu r , ancak bu has ta l ık la rda d iğe r tedavi metod-
ları önce l ik le tercih edilmektedir (21). 

4 .Kerat in izasyon B o z u k l u k l a r ı ve Ret inoidler 

T ü m v i t .A p r e p a r a t l a r ı kul lanı ldıklar ı sü r ece 

hiperkeratozu azalt ıcı etki gös te r i r le r , bu nedenle 

patogenetik orij ini ve t ipi ne olursa olsun, iktiyozik 

has ta l ık la rda v i t .A ve deriveleri tedavide endikedir . 

İktiyozis vulgaris tedavisinde 25-35 mg/gün 
etretinatla remisyon s a ğ l a n m a k t a d ı r . Ç o c u k l a r d a 1-
2 mg/kg /gün veri lebil i r ancak kemik b ü y ü m e s i n e ve 
gonadlar üze r ine etkisi aç ı s ından dikkatle izlen­
melidir . 

Dar i e r has ta l ığ ında tedaviye g ü n d e 50 mg. 
etretinatla baş lan ı r ve idame dozu olan 25-35 mg.a 
ini l i r . Lezyon la r ın histolojik incelenmesinde 
tedaviye cevap veren hastalarda belirgin d ü z e l m e 
göz lenmiş t i r (1,2). 

Y a p ı l a n çeşitl i ça l ı şmala r e t r e t ina t ın v e r r ü k ö z 
epidermal nevüs , Sneddon - Wi lk inson hastal ığı , 
Netherton's sendromu, herediter epidermoli t ik pal-
moplantar keratoderma, plantar verru, superfısial 

aktinik parakeratozis, M i b e l l i ' n i n dissemine 
parakeratozisi gibi h a s t a l ı k l a r d a da d ü z e l m e y e 
neden o l d u ğ u n u gös t e rmi ş t i r (1,2,21). 

5. Deri Yaşlanması ve Retinoidler 
D e r i yaş l anmas ı intrensek ve ekstrensek 

fak tör le r le o l m a k t a d ı r . İ n t r e n s e k yaş l anma , 
derinin incelmesi ve elastisitesini kaybetmesi 
sonucu olur. K r o n i k g ü n e ş e maruz kalma, sigara 
i çme, rüzgar , nem ve s ıcakl ık gibi çevrese l fak tör le r 
de ekstrensek y a ş l a n m a y a neden olur . 

B u g ü n e dek der i yaş l anmas ı tedavisinde, 
çeşitli medikal ve cerrahi y ö n t e m l e r d e n e n m i ş t i r . 
Son ça l ı şma la rda %0.05 lik topikal tretioinin 
ekstrensek ya ş l anma g ö s t e r e n deriyi , histolojik ve 
klinik olarak başar ı l ı bir şek i lde tedavi ettiği 
göster i lmiş t i r . Tret inoinle tedavi edi len deride, 
epidermal a t rof ınin hiperplaziye d ö n d ü ğ ü , atipik ve 
displastik keratinosit lerin k a y b o l d u ğ u , melanin 
g ranü l le r in in eşit olarak dağı ldığı gös ter i lmiş t i r . 
Ayr ıca , papil ler d e r m i ş t e yeni kollagen ve damar 
o l u ş u m u ve foll iküler t ı kaç l a rda d ö k ü l m e 
g ö r ü l m ü ş t ü r . Bu tedavi sonucu g ö r ü l e n en öneml i 
yan etki dermatittir ve tedavisinde topikal kor-
tikosteroidli pomatlar yeterli o l m a k t a d ı r (23). 

Y A N E T K İ L E R 

V i t . A ile karş ı laş t ı r ı ld ığ ında , retinolde bağlı 
öneml i komplikasyonlar b i ld i r i lmemiş t i r . Re t ino id 
tedavisi sonucu en sık g ö r ü l e n yan etkiler, 
m u k o k u t a n ö z -yan etkilerdir . Bun la r sıklık s ı ras ına 
g ö r e ; cheilitis, burun m u k o z a s ı n d a kuruluk, deride 
kuruluk, saç d ö k ü l m e s i , el içi ve ayak t a b a n ı n d a 
soyulma, burun k a n a m a s ı , pe teş ia l kanamalar, 
ekimoz ve t ı rnak değiş ikl ik ler idi r . Bu yan etkiler, 
tedavi b a ş l a d ı k t a n yöklaş ık 7-10 g ü n sonra 
g ö r ü l m e y e baş la r . Tedavi le r i semptomatiktir 
(1,2,13). 

1. Karaciğer Üzerine Etkileri 

U z u n sürel i yüksek doz ret inol tedavisinin 
hepatotoksik reaksiyonlara yol açt ığı bi l inmektedir . 
Bu reaksiyonlar, r e t i no lün Kupffer h ü c r e l e r i n d e 
yüksek miktar larda birikmesine bağ lanmış t ı r . 

Etretinat yapısa l olarak r e t i nó l e benzer, 
ancak k a r a c i ğ e r d e sürek l i depolanmaz. K a r a c i ğ e r , 
kandaki konsantrasyonuna g ö r e e t r e t i na t ı yaklaşık 
30 kat yüksek konsantrasyonda b u l u n d u r m a s ı n a 
r a ğ m e n , etretinat tedavisi alan ha s t a l a r ı n büyük 
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ç o ğ u n l u ğ u n d a doza bağlı hepatotoksik bulgular 
g ö r ü l m e m i ş t i r . Cunningham, yapt ığı gen i ş bir 
a r a ş t ı r m a sonucu, re t inoid tedavisi g ö r e n has­
t a la r ın yaklaşık 1/3 ü n d e anormal ka rac iğe r 
fonksiyonlar ı g ö r ü l d ü ğ ü n ü b i ld i rmiş t i r . B i r kıs ım 
hastada ise k a r a c i ğ e r biopsisi yapı lmış ve his-
topatolojik olarak kronik agressif hepatit, kronik 
aktif hepatit ve kolestatik hepatit vaka la r ı b i ld i r i l ­
mişt ir . Ş idde t l i psör iaz is i bulunan bir vakada 
methotreksat ile etretinat kombine kul lanı lmış ve 
hastada ağır toksik hepatit gel işmişt i r . Şu ana dek 
l i t e r a t ü r d e re t inoid tedavisi g ö r e n 4 hastada 
hepatite bağlı ölüm bi ldir i lmişt i r . A n c a k son 
zamanlarda yapı lan histopatolojik incelemelerde 
ret inoid tedavisi g ö r e n hastalarda, k a r a c i ğ e r d e 
bel irgin bir toksik etki s a p t a n a m a m ı ş t ı r . Tedavi 
ö n c e s i n d e has t a l a r ın a lkol kul lanımı , herhangi bir 
ka rac iğe r has ta ığ ı o lmas ı , hepatotoksik ilaç ku l ­
lanımı veya retinoide bağl ı hipersensitivite 
ge l i şmesi , histopatolojiyi etkileyen fak tör le rd i r 
(1,2,24,25,26). 

2. Lipid Metabo l i zmas ına Etkileri 
O r a l ret inoid alan hastalarda en sık gö rü l en 

laboratuvar b o z u k l u ğ u trigliseridlerin yüksel­
mesidir. G ü n d e 1 mg/kg oral isotretinoin alan has­
ta lar ın d ö r t t e bir inde plazma trigliserid düzeyler i 
%10 ve daha fazla ar t ı ş g ö s t e r m e k t e d i r . Etretinat 
a l ı nmında da benzer triglised yükse lmes i gö rü lü r . 

Ö n c e d e n diabet, ş işmanlık ve 
hipertr igliseridemisi bulunan hastalarda, ret inoid 
tedavisi sonucu trigliserid a r t ımı r iski yüksekt i r . 

P lazma trigliseridlerinde artma ve 
beraberinde H D L de azama, ka rd iovaskü le r has­
tal ıklar için risk fak tör le r id i r . 1000 mg/dl nin 
ü z e r i n d e k i trigliserid y ü k s e l m e l e r i n d e eruptif ksan-
toma ve akut hemorajik pankreatit 
ge l i şeb i l eceğ inden hastalar ç o k iyi takip edi lmel idir . 

Tedavi s ı ras ında , i laç düzeyi stabilize olana 
dek i k i haftada b i r p lazma trigliserid seviyesi 
kontrol edi lmel i , gerekirse i laç dozu azal t ı lmal ı 
veya kesi lmel idir (1,2,27). 

3. Oküler Yan Etkiler 
Ret inoid lere bağlı en sık gö rü l en okü le r yan 

etkiler blefarokonjunktivit, g ö z d e kuruluk, kontakt 
lens in to le rans ı , subepitelyal kornatl opasiteler ve 
retinal değiş ik l ik lerdi r . 

O r a l re t inoidler in göz k a p a k l a r ı n d a 
keratinizasyonu aza l t ıp Staph. aureus ü r e m e s i n e 

or tam haz ı r l aya rak blefarokonjunktivite yol açlığı 
d ü ş ü n ü l m e k t e d i r . Semptomlar yanma, kaş ınt ı , 
kızarıklık, irritasyon, kapaklarda kepeklenme, 
yapışıklık, fotofobl ve b u l a n ı k g ö r m e d i r . Tedavide 
kapak hijyenine dikkat etme, sık sık ılık nemli 
kompres uygulama ve topikal antibiyotikli pomat­
lar yeterlidir. R e t i n o i d dozunu azaltmaya gerek 
yoktur. 

İ so t re t ino in kul lananlarda sık g ö r ü l e n yan 
etki g ö z d e kuruluktur. Beraber inde blefarokon­
junktivit te bulunabil ir . O r a l ret inoidler meibomian 
bezinde l i p id yap ımın ı azal t ı r lar , bu da gözyaş ında 
l ip id in aza lmas ına ve gözyaş ın ın b u h a r l a ş m a s ı n d a 
ar t ı şa neden olur . Ayr ı ca gözyaşı y a p ı m ı n d a da 
azalma söz konusudur. Tedavide damla veya mer­
hem şek l inde okü le r yağlayıcılar kullanıl ır . 

Y a p ı l a n ça l ı şmalar , ret inol ve isotretinoinin 
lakr imal gland t a r a f ından sa lg ı landık lar ı ve göz 
yaş ında b u l u n d u k l a r ı n ı gös te rmiş t i r . Y ü k s e k doz 
isotretinoin tedavisinde g ö r ü l e n okü le r yan et­
k i ler in göz yaşı f i lminin içe r iğ inde a r tmı ş bulunan 
Isotretinoine bağlı o labi leceği , isotretinoinin direkt 
olarak konjunktiva h ü c r e l e r i n e etki edeb i l eceğ i ve 
yine direkt etkiyle meibomian bezinde l i p id sek-
resyonunu aza l tab i leceği f ikri son ç a l ı ş m a l a r d a or­
taya at ı lmışt ı r . 

Re t ino id tedavisi s ı ras ında subepitelyal kor-
neal opasiteler, retinal değiş ikl ikler , gece g ö r m e d e 
azalma ve ışığa duyarl ı l ık görü leb i l i r . Bu nedenle 
distrofik veya dejeneratif tipte retinal bozuk luğu 
bulunan k iş i le rde retinoidler ku l l an ı lmamal ıd ı r . 

Ret inoid ler in teratojen etkileri sonucu pek 
çok okü le r malformasyon bi ldir i lmişt i r . Bunla r 
mikroftalmus, orbital hipertelorizm, optik sinir 
hipoplazis i ve kor t ikal k ö r l ü k t ü r (1,2,28). 

4. Kemikler Üzerine Etkileri 
Ret ino id le r in ç o c u k l a r d a o lduğu gib i er işkin­

lerde de iskelet sistemine ait çeşitl i etkiler g ö s t e r ­
d ik le r i göz lenmiş t i r . Bu değiş ikl ikler ; servikal 
torasik ve lomber v e r t e b r a l a r ı n ön yüz l e r i nde 
hiperostozis, epifizde erken kapanma, osteoporoz, 
uzun kemiklerde incelme, sinostoz ve v e r t e b r a l a r ı n 
anterior ve posterior longitudinal l i g a m a n l a r ı n d a 
kalsifikasyon şek l inded i r (1,2,29). 

5. Diğer Yan Etkileri 
Y a p ı l a n son ça l ı şma la rda , e t r e t i n a t ı n bazı 

vakalarda deride anormal fotosensitiviteye yol 
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açlığı ; t r e t ıno ın , i s to rc t ıno ın ve e t r e t ina t ın en 
öneml i metabolit i o lan Ro io-1670 in ise fototoksik 
potansiyel taş ıd ıklar ı gös ter i lmiş t i r . Fototoksik etki 
kl inik olarak, ışığa maruz kalan deride eritem ve 
yanma hissi, laboratuar olarak da in vitro 
fotohemoliz ça l ı şmala r ı ile değer lend i r i lmiş t i r . 
A n c a k bu fototoksisiteyi ortaya ç ı k a r m a k için 
gerekli re t inoid konsantrasyonu o l d u k ç a yüksekt i r , 
bu da fototoksisitenin neden her hastada 
gö rü lmed iğ in i a ç ı k l a m a k t a d ı r . A y r ı c a i laç p lazma 
düzeyi d ı ş ında , i lacın f a rmakok ine t iğ i ve metabo­
l i zmas ındak i kişisel varyasyonlar, ultraviolenin şid­
deti, der i t ip i ve tedavinin sü res i de fototoksik et­
k inin ortaya ç ıkmas ında etkin fak tör le rd i r . 

Fotosensitivite g ö r ü l e n hastalarda, g ü n e ş t e n 
koruyucu kremler in kul lanı lması yeterli o l m a k t a d ı r 
(30). 

O r a l rc t inoidler in o l d u k ç a öneml i yan et­
ki ler inden b i r i de p s e u d o t ü m ö r serebridir. 
Semptomlar kafa içi bas ınç a r t m a s ı n a bağlı 

başağır ıs ı , bu lan t ı , kusma, d ip lop i , g ö r m e keskin­
l iğ inde azalma, geçic i g ö r m e kaybı ve g ö r m e 
a l an ında konsantrik d a r a l m a d ı r . B u sendrom 
ret inoid tedavisinin kesilme e n d i k a s y o n l a r ı n d a n 
bi r id i r (1,2,12,28). 

Ç o ğ u sentetik re t inoidin en ö n e m l i potansiyel 
toksisitesi teratojenitedir. Ret inoid lere bağ l ı krani -
ofasial anomaliler, santral sinir sistemi, kalp ve ti-
musa ait malformasyonlar bUdirilrniştir . Bu neden­
le doğu rgan l ı k çağ ındak i k a d ı n hastalara tedaviye 
b a ş l a m a d a n ö n c e gebelik testi yapı lmal ı ve tedavi 
sü res ince de güvenil i r bir kontrasepsiyon s-'J'^rsma-
lıdır. İ so t re t ino in in yarı ö m r ü o l d u k ç a kısa o ldu­
ğ u n d a n (18 saat) i lacın kesiminden bir ay sonraki 
ilk normal menstruel pe r iod son ras ı hasta hamile 
kalabil ir . A n c a k yarı ö m r ü yaklaşık 90 g ü n olan 
etretinat için gebe l iğ in serbest b ı rak ı lacağ ı etretinat 
d o ğ u r g a n ç a ğ d a k i k a d ı n l a r d a tercih edi lmemelidi r 
(1,2,13,27). 
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