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OZET

Bu c¢alismada, topikal olarak kullanilan %20 azelaik asit ve
%0.05 tretinoin kremlerin  etkinlikleri,  solar lentigolu 32 olguda
klinik olarak skorlama ydntemi, istatistiksel olarak da Wilcoxon
ikili eslestiriimis 6rnek testi ve Mann-Whitney U testi kullanilarak
degerlendirildi.

Klinik olarak solar lentigo tanisi konulan 32 olgu iki gruba
ayrildi.  Gruplardan biri %20 azelaik asit krem, digeri %0.05
tretinoin krem ile topikal olarak tedavi edildi. Tedavi éncesi ve
sonrasi lezyon renk koyulugundaki agilma skorlarinin farki, her
iki grupta istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Fakat iki
grup arasindaki  klinik iyilesme  skorlarinin  farki, istatistiksel
olarak anlamli  degildi (p>0.05).

Sonug olarak, tretinoin krem gece uygulama kolayligi ne-
deniyle azelaik asit kreme gére daha avantajliydi. Topikal uygu-
lamalarin  basarisina ragmen, solar lentigolu olgular tedavi biti-
minden sonra da devamli olarak glnesten koruyucu ajanlar kul-
lanmalidiriar.
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Solar lentigo, kronik ultraviyole (UV) etkisine bagl
olarak glinese acik alanlarda goérilen keskin kenarl,
hiperpigmente ve genellikle multipl sayidaki makuler
lezyonlardir. Solar lentigo igin literatirde; glines lekelen-
meler, yaslilik lekeleri ve karaciger lekeleri gibi isimler
kullanilmistir. Meslek, cografi bodlge ve kisisel 6zellikler
sahislari dogal veya yapay UV'nin etkisi altinda daha faz-
la birakmaktadir. Prevalans yasla baglantili gézikmekle
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SUMMARY

In this study, the efficacy of topically used 20% azelaic acid
and 0.05% tretinoin cream was assessed in 32 patients with
solar lentigo clinically by scoring and statistically by performing
Wilcoxon  Two-Related-Samples  Test and Mann-Whitney U
Test.

Thirty-two  patients clinically diagnosed as solar lentigo
were divided into two groups. One group was treated with 20%
azelaic acid cream and the other group was treated with 0.05%
tretinoin cream, topically. The difference of colour fading scores
of lesions  before and after treatment was found to be statisti-
cally significant in both groups (p<0.05), but the difference of
clinical improvement scores between these two groups was not
statistically important (p>0.05).

As a result, tretinoin cream was found to be advantageous
over azelaic acid cream, because the bedtime application was
easier. Although topical treatment modalities are satisfactory,
patients with solar lentigo should continuously use sun-protec-
tive agents after the treatment.
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birlikte acik tenli, sarisin bireylerde daha fazladir (1,2).

Tedavide daha ¢ok topikal preparatlar tercih
edilmekte olup, bu da topikal ajanlarin ekonomik olmasi,
kolay uygulanabilmesi ve ayrica yan etkilerinin de az ve
6nemsiz olmasindan kaynaklanmaktadir.

Azelaik asit tirozinaz enzimini kompetitif mekanizma
ile reversibl olarak inhibe ederek, melanin biyosen-
tezinde direkt etkili olmaktadir, ilag hiperaktivite gosteren
melanositler Uzerinde selektif olarak inhibe edici etki
gostermektedir. Bu ylzden gilinesin UV etkisine bagh
olarak hiperaktif hale gecen melanositlerin olusturdugu
hiperpigmentasyon bozukluklarinda topikal olarak kul-
lanilmaktadir (3-5).



Tretinoin (retinoik asit) epidermal hicrelerin ko-
hezyonu ile-melanositlerin aktivitesinde, sayisinda ve
icerdikleri pigment miktarlarinda azalma yapmaktadir.
ilacin etkisiyle melanositlerdeki golgi kompleksi ve endo-
plazmik retikulum hemen hemen kaybolur, ayrica
melanositlerdeki melanozomlar da azalir ve kugullrler
(6-9).

Bu calismada, ulkemizde bulunan topikal tedavi
ajanlarindan olan %20 azelaik asit ve %0.05 tretinoin
kremlerin, solar lentigodaki topikal tedavi etkinliklerini
karsilastirarak en uygun olanini segmeyi amagladik.
Topikal tedavinin uzun siUrmesi ve kadinlarin bunu
kozmetik bir problem olarak kabul ettigini dustnurek, ol-
gu uyumu ve takibi agisindan sadece kadin olgulari ¢alig-
maya aldik. Lezyon renk koyulugundaki degisikligi (renk
acilmasi) aylik kontrollerle takip ederek elde ettigimiz
sonuglar istatistiksel olarak degerlendirdik.

MATERYEL VE METOD

Arastirmamiza Ekim 1993 ile Mayis 1995 tarihleri
arasinda Gilhane Askeri Tip Akademisi Dermatoloji
Anabilim Dali poliklinigine basvuran, daha 6nce topikal
tedavi uygulanmamis, tedavi ve takibe uyum gdsterebile-
cek, yaslari 23 ile 62 arasinda degisen ve klinik olarak
solar lentigo tanisi konulmus 32 olgu alindi.

Olgular, azelaik asit krem ve tretinoin krem uygu-
layanlar olarak iki gruba ayrildi. Her iki grupta 16 olgu U-
zerInde g¢alisma yapildi. Olgular tedavi 6ncesi uygulama
hakkinda bilgilendirildi ve 10 ay devam eden tedavi
suresince de aylik kontrollere ¢agrildi. Her iki gruptaki ol-
gulara kendilerine onerilen ilaglardan baska bir topikal
ilac uygulamamalari sdylendi.

%20 azelaik asit krem formunu kullanan olgular,
sabah ve aksam olmak lzere glinde iki defa uyguladilar.
Sabah kremi surdikten en az iki saat sonra glinesten ko-
ruyucu olarak c¢inko oksit pomad kullanmalari sdylendi.

%0.05 tretinoin krem formunu kullanan olgular,
sadece gln batinimdan sonra bir defa uyguladilar.
Gundiz ise gunesten koruyucu olarak ginko asit pomad
kullandirildi.

Her iki gruptaki olgular aylik kontrollere cagrilarak
tedavi 6ncesi ve sonrasi lezyon rengi icin 0-3 arasinda
skorlama (3=koyu kahverengi, 2=kahverengi, 1=acik
kahverengi, 0=normal deri dengi), klinik degerlendirmeye
gore de 0-3 arasinda skorlama (3=degisiklik yok, 2=hafif
acilma, 1=belirgin agilma, O=tam agiima) yapildi.

Calismanin istatistiksel degerlendirilmesinde
Wilcoxon ikili eslestiriimis 6rnek testi ve Mann-Whitney U
testi kullanildi.

BULGULAR

Klinik olarak solar lentigo tanisi konulan 32 kadin ol-
gu c¢alismaya alindi. Azelaik asit krem g¢alisma grubun-
daki olgularin yaslari 23-62 arasinda olup, ortalama yas
45.31+11.56 idi. Tretinoin krem c¢alisma grubundaki olgu-
larin yaslan da 26-62 arasinda olup, ortalama yas
44.88+10.49 idi.
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Tablo 1. %20 azelaik asit krem ¢alisma grubu genel
Ozellikleri

n %
Calismaya alinan olgu sayisi 16 100
Cinsiyet dagilimi K 100
Yas (yil) AO£SS 45.31111.56
Lezyon lokalizasyonu ES:12 75
OB:4 25
Tedavi 6ncesi lezyon rengi K:6 37.5
AK:2 12.5
KK:8 50
Tedavi sonrasi lezyon rengi K:3 18.75
AK:5 31.25
NDR:8 50

ED: el sirti, OB: omuz bélgesi K: kahverengi,
AK: acik kahverengi, KK: koyu kahverengi,
NDR: normal deri rengi

Tablo 2. %0.05 tretinoin krem c¢alisma grubu genel
ozellikleri

n %
Calismaya alinan olgu 16 100
sayisi
Cinsiyet dagilimi K 100
Yas (yil) AOxSD 44.88110.49
Lezyon lokalizasyonu ES:11 68.75
0OB:5 31.25
Tedavi 6ncesi lezyon rengi K:7 43.75
KK:9 56.25
Tedavi sonrasi lezyon rengi K:1 6.25
AK:5 31.25
NDR:10 62.50

Azelaik asit krem ve tretinoin krem ¢alisma grubuna
alinan olgularin genel o6zellikleri Tablo 1 ve 2'de
g6rulmektedir.

Yasglari 23-45 arasinda olan orta ve geng¢ yas
grubundaki olgularda lezyonlar omuz ve sirtta daha fazla
idi (Tablo 1-2). Ortalama on ay siren topikal tedavi son-
rasinda azelaik asit krem kullanan olgularin %50
(8)'sinde ve tretinoin krem kullanan olgularin %62
(10)'sinde lezyon renk koyulugunda tam bir agilma
goruldu. Her iki grupta ise olgularin %31 (5)'inde lezyon
renk koyulugunda belirgin agilma goérildi. Olgularin te-
davi sonrasi klinik karsilastiriimasi Tablo 3'de gdérulmek-
tedir.

Hem azelaik asit hem de tretinoin g¢alisma grubun-
da, tedavi 6ncesi ve sonrasi lezyon rengindeki aciima
skorlari arasindaki fark, istatistiksel olarak anlamli bulun-
du (p<0.05).

Tedavi sonrasi iki grubun karsilastiriimasinda, orta-
lama skor farki istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p>0.05).

Azelaik asit topikal tedavisi sirasinda olgularin 3
(%18)'inde, tretinoin topikal tedavisi sirasinda da olgu-
larin 5 (%31)'inde irritasyon gelisti. Ancak bu yan etkiler-
den dolayi tedavi sonlandiriimadi.
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Tablo 3. %20 azelaik asit krem ve %0.05 tretinoin
krem tedavisinin klinik sonuglari

Lezyon renk Azelaik asit Tretinoin
koyulugunda agilma n (%) n (%)
Hafif agilma 3(19) 1(7)
Belirgin agiima 5(31) 5(31)
Tam acilma 8 (50) 10(62)
Toplam 16 (100) 16 (100)

TARTISMA

UV'nin kronik etkisinin rol oynadidi solar lentigonun
tedavisinde sivi nitrojen ve laser tercih edilmekle be-
raber, Ulkemizin sosyo-ekono.mik kosullari nedeni ile
yaygin kullanilamamaktadir. Ayrica bunlar maliyet agisin-
dan da pahali tedavi yéntemleri olup, bu nedenle teda-
vide daha cok topikal ajanlar uygulanmaktadir.

Calismamizda sadece kadin olgularin alinmasinin
nedeni, solar lentigonun kadinlarca ciddi bir kozmetik
problem olarak algilanmasi ve tedavinin takibi agisindan
kadin olgularin daha iyi uyum saglayabilecegini
dusundigimuzden dolay idi.

Topikal tedavide kullanacagimiz ajanlari secerken,
ucuz, kolay bulunabilen, yan etkisi az ve uygulamasi ko-
lay olma gibi 6zelliklere dikkat ettik.

Depigmentasyon yapici 6zelligi, dislik toksisite-
si, ucuz ve pratik olmasi nedeni ile hiperpigmentas-
yon bozukluklarinda tedavi amaci ile topikal olarak
azelaik asit ve tretinoin (retinoik asit) kullaniimaktadir
(10-13).

Daha oOnce yapilmis solar lentigo topikal tedavi-
lerinde tedavi suresinin uzun oldugunu gérmekteyiz (14-
18). Biz de, ortalama on ay siren bir calisma gercek-
lestirdik.

Tedavinin sirdlrilmesinde, olgularin bilgilendirilme-
si ve tekrar UV etkisinden korunmasi 6nemli bir 6zellik
olup, biz de calismamizda buna dikkat ettik. Lever ile
Kotrajaras ve arkadaslari, yapmis olduklari calismalarda
olgularina glinesten koruyucu preparatlar 6nermislerdir
(16,17).

Kotrajaras ve arkadaslari, 61 olgudan olusan calis-
ma grubunda (%60t kadin), topikal olarak %0.05
tretinoin krem kullanmislar ve 35 olguda 6 ay, 26 olguda
da 12 ay suren galismalar sonucu %65 basari elde et-
mislerdir (16).

Topikal tretinoin tedavisinde doza bagimli olarak
basari orani artmaktadir (5). Griffits ve arkadaslari,
melasmali 19 olguda, %0.1 tretinoin kullanmiglar ve 24
haftada %68 basari elde etmislerdir (19).

Rafal ve arkadaslari, %0.1 tretinoin ile 28 olguda 10
ay slren tedavi sonrasinda, olgularin %65'inde Ust ek-
stremitedeki solar lentigo lezyonlarinin renginde belirgin
bir agilma saglamislardir (9).
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Topikal %0.05 tretinoin krem calismamizda, ilacin
depigmentasyon yapici etkisi basarili bulundu. %0.05
tretinoin krem kullandigimiz grupta tedavi sonrasinda ol-
gularin %62 (10)'sinde lezyon renk koyulugunda tam bir
acilma gozlendi. Lezyon renk koyulugundaki agilma ista-
tistiksel olarak da anlaml idi (p<0.05).

Nazzaro ve arkadaslari, azelaik asiti 6zellikle UV'ye
bagh olarak gelisen hiperpigmentasyon bozukluklarinda
ilk kullanan arastirmacilardir (4,11,20-23).

Rodriguez ve arkadaslari, %20 azelaik asit ile lenti-
go malignali 2 olguda, 12 aylik tedaviden sonra klinik ve
histolojik olarak basari elde etmislerdir (18).

Balina ve arkadaslari, melasmali 164 olgu lzerinde
yapmis olduklari %20 azelaik asit ¢calismasinda 24 hafta
sliren tedavi sonrasinda %65 basari elde etmiglerdir. Yan
etki olarak sadece 18 (%10) olguda lokal irritasyon sap-
tamislardir (14).

Kamayama ve arkadaslari, el-ayak dorsalinde, yiz
bolgesinde yodunluk kazanan ve Japon kadinlarinda da-
ha sik gorilen Kitamura'nin retikiler akropigmentas-
yonunda, %20 azelaik asit ile basarili g¢alisma yap-
miglardir (15).

Bizim galismamizda %20 azelaik asit krem kullanan
olgularin tedavi sonrasinda %50 (8/16)'sinde lezyon renk
koyulugunda tam bir agilma go6zlendi. Tedavi Oncesi ve
sonrasi lezyon renk koyulugundaki acgilma istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0.05). ilaglarin depigmentasyon
yapici etkilerinin karsilastiriimasinda ise, tedavi etkinligi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ elde
edilemedi (p>0.05).

Topikal tretinoin kullanimi sirasinda bazi yan etkiler
gozlenmektedir. En sik goérilen yan etki, eritem,
kepeklenme, kasinti ve yanma hissi ile karakterize olan
irritan kontakt dermatit ve gines yanigidir (6,7,24).

Azelaik asit ile topikal tedavi sirasinda 3 (%18) ol-
guda lokal irritasyon yan etkisi gelisti. Bu olgularda te-
daviye Ug gun ara verildi ve ilag bir hafta stre ile glin asiri
kullanildiktan sonra tedaviye tekrar devam edildi.

Tedavi siresince tretinoin kullanan olgularin azelaik
asit kullanan olgulara goére tedaviye daha iyi uyum
sagladiklarini gézlemledik. Azelaik asit kullanan olgular,
gunde iki uygulama nedeni ile uzun sireli tedavide uyum
saglamakta zorlandiklarini ifade ettiler.

Sonug olarak; solar lentigonun topikal tedavisinde
kullandigimiz azelaik asit ve tretinoin kremlerin etkinlik-
lerinin ¢ok farkli olmadigi, ancak uygulama kolayligi
g6zonine alindiginda tretinoin kremin tercih edilmesi
gerektigi kanisina vardik. Ayrica olgularin tedavi son-
rasinda psikolojik yakinmalarinin da azaldigini gézlem-
ledik. Biz yapmis oldugumuz bu c¢alisma ile olgulara,
glinesin uzun slreli etkilerinin cilt Gzerinde olusturacagi
zararlarin farkina vardirilmasi ve tedavinin yanisira ko-
runmanin gerekliligi konusunda bilgilendirilmelerinin de
onemli oldugunu vurgulamaya calistik.
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