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OZET

Rozasea’ da Hastalik Siddetiyle Sosyal Fobi, Anksiyete, Benlik Saygisi, Uyku
Kalitesi ve Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi Arasindaki Iliski

Giris ve Amac: Rozasea, klinik belirtileri hastadan hastaya degismekle birlikte
siklikla yiizii etkileyen; flushing, kalici eritem, papiil, piistiil, telenjiektazi ve fimat6z
degisikliklere neden olan, tekrarlayan remisyon ve ataklarla karakterize, kronik ve
inflamatuar kutan6z bir hastalik olarak bilinmektedir. Kesin etiyolojisi tam olarak
aydinlatilamamis olsa da, emosyonel stresin ana tetikleyici etkenlerden biri oldugu
diisiniilmektedir. Bireylerdeki genel yakinma hastaligin siddetine bagli olarak
farklilik gosterir ancak bu bireylerde psikososyal yakinmalar olduk¢a yaygindir. Biz
calismamizda; rozaseali bireylerde normal popiilasyona kiyasla psikososyal
yakinmalart degerlendirmek, ayni zamanda hastalik siddetiyle bu yakinmalarin

farklilik gosterip gostermedigini saptamak istedik.

Gereg ve Yontem: Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arasgtirma ve Uygulama
Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali poliklinigi’ne basvuran 25- 60
yas araliginda 75 rozasea hastasi, yas, cinsiyet, medeni hal, gelir diizeyi, egitim
durumu, meslek ve yasanilan yer gibi sosyodemografik ozellikleri benzer, bagka
dermatolojik problemler nedeni ile bagvuran 75 kontrol grup calismaya alinmistir.
Ayni zamanda hem vaka hem de kontrol grubunda rozasea ayirici tanisina giren veya
fasyal bolgeyi tutan hastalik, uykuyu etkileyecek herhangi bir hastaligi olan,
psikiyatrik ila¢ veya psikiyatrik hastalik 6ykiisii olan kisiler calisma dis1 birakilmustir.
Hasta ve kontrol grubuna Liebowitz Sosyal Fobi Olgegi (LSFO), Beck anksiyete
skalas1 (BAS), Rosenberg Benlik Saygis1 Olgegi (RBSO), Pittsburgh Uyku Kalitesi
Indeks (PUKI) ve Dermatolojide Yasam Kalite Indeksi (DYKI) uygulanarak kontrol
grubuyla ve de hastaligin siddetiyle arada anlamli fark olup olmadig
degerlendirilmistir. Calisma sonucunda elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS

versiyon 21 yazilimi kullanilarak yapilmistir.

Bulgular: Vaka ve kontrol gruplari arasinda, vaka grubunun; performans kaygi

skorlari, sosyal kaygi skorlari, performans kaginma skorlari, sosyal kaginma skorlari,



Liebowitz Sosyal Fobi Olgegi puan ortancasi, kontrol grubuna gére anlamli derecede
yuksekti. Beck anksiyete skorlamasinda orta ve yiiksek diizeyde anksiyetesi olanlarin
cogunlugu vaka grubu iken, diisiik anksiyetesi olanlarda kontrol grubu daha fazlaydi.
Pittsburgh Uyku Kalite indeksi degerlendirmesinde, vaka grubunun uyku ilaci
kullanim1 ve giindiiz islev bozuklugu kontrol grubundan anlamli derecede yiiksekti.
Yine Rosenberg Benlik Saygi1 Olgegi’nde; kontrol grubunun benlik sayg1 6l¢egi puani
diisiik olmasi orani, hasta grubundan daha fazlaydi. Son olarak Dermatolojik Yasam
Kalite Indeksi &lgiimlerinde ise; yasam Kkalite etkilenme diizeyi fazla- ok fazla

olanlarda vaka grubu, etkilenmemis- hafif olanlarda kontrol grubu ¢ogunluktaydi.

Hastalarin hastalik siddeti ile 6l¢ek puanlari iligkisi incelendiginde; Liebowitz
Sosyal Fobi Olgegi, Beck Anksiyete Olgegi, Rosenberg Benlik Saygisi Olgegi ve
Dermatolojik Yasam Kalite indeksi Olgegi skor ve diizeyleri arasinda anlamli
korelasyon saptanmadi. Hastalik siddeti ile Pittsburg uyku kalite indeksi skoru

arasinda ise diisiik diizeyde pozitif korelasyon oldugu goriildii.

Sonug: Rozasea hala etiyoloji tespitinde ve tedavisinde zorluklar yasanan bir
hastaliktir. Calismamizin sonucunda, bu hastalikta poliklinik ortaminda kolayca
uygulanabilecek bazi psikososyal anketlerin kullanilmasinin, hastalarin tedavisinin

optimum diizeyde tutulmasina yardimci olabilecegi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Rozasea, Psikodermatoloji, Anksiyete, Benlik, Uyku



ABSTRACT

The Relationship Between Disease Severity in Rosacea and Social Phobia,

Anxiety, Self-Esteem, Sleep Quality and Dermatological Quality of Life Index

Introduction and Aim: Although the clinical symptoms of rosacea vary from
patient to patient, it often affects the face; It is known as a chronic and inflammatory
cutaneous disease that causes flushing, persistent erythema, papules, pustules,
telangiectasia and phymatous changes, characterized by remissions and attacks.
Although its exact etiology has not been fully elucidated, emotional stress is thought
to be one of the main triggering factors. General complaints in individuals vary
depending on the severity of the disease, but psychosocial problems are quite common
in these individuals. In this study; We aimed to evaluate psychosocial complaints in
individuals with rosacea compared to the normal population, and also to determine

whether these complaints differ with disease severity.

Material and Method: 75 rosacea patients, aged between 25 and 60 years,
who applied to the outpatient clinic of Atatlrk University Medical Faculty Research
and Practice Hospital, Department of Dermatology and Venereal Diseases,
participated in the study. In addition, 75 control groups who applied with similar
sociodemographic characteristics such as age, gender, marital status, income level,
education level, occupation and place of residence due to other dermatological
problems were included in the study. At the same time, individuals with a differential
diagnosis of rosacea in both the case and control groups or those with a disease
involving the facial region, any disease that may affect sleep, or a history of psychiatric
medication or psychiatric disease were excluded from the study. Liebowitz Social
Phobia Scale (LSF), Beck Anxiety Scale (BAS), Rosenberg Self-Esteem Scale (RSS),
Pittsburgh Sleep Quality Index (PUKI), and Dermatology Quality of Life Index
(DYKI) were applied to the patient and control group. And then it was evaluated
whether there was a significant difference between the control group and the severity
of the disease. The statistical analysis of the data obtained as a result of the study was
done using SPSS version 21 software.

Xi



Results: Among the case and control groups, the case group; performance
anxiety scores, social anxiety scores, performance avoidance scores, social avoidance
scores, and Liebowitz Social Phobia Scale median score were significantly higher than
the control group. In Beck anxiety scoring, the majority of those with moderate and
high anxiety were in the case group, while those with low anxiety were more in the
control group. In the Pittsburgh Sleep Quality Index, the case group's use of sleeping
pills and daytime dysfunction were significantly higher than the control group. In the
Rosenberg Self-Esteem Scale; The rate of low self-esteem scale scores of the control
group was higher than that of the patient group. Finally, in the Dermatological Quality
of Life Index; The case group was in the majority in those whose quality of life was
affected- too much, and the control group was in the majority in those who were

unaffected- mild.

When the relationship between the severity of the disease and the scale scores
of the patients was examined, There was no significant correlation between the scores
and levels of the Liebowitz Social Phobia Scale, Beck Anxiety Scale, Rosenberg Self-
Esteem Scale and Dermatological Quality of Life Index. There was a low level of
positive correlation between the severity of the disease and the Pittsburgh sleep quality

index score.

Conclusion: Rosacea is a disease whose etiology is difficult to be known and
treated. As a result of the study, we believe that the use of some psychosocial
questionnaires that can be easily applied in the outpatient setting may help to keep the

treatment of the patients at the optimum level.

Keywords: Rosacea, Psychodermatology, Anxiety, Personality, Sleep
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1. GIRIS VE AMAC

Rozasea, baslica yliziin orta hattinda (yanaklar, ¢ene, burun ve alnin orta kismi)
ortaya cikan nadiren sagh deri, kulak arkasi, boyun, gogiis v bolgesi, sirt ve
ekstremiteler gibi yiiz dis1 bolgeleri de tutabilen, siklikla tekrarlayan remisyon ve
alevlenmelerle karakterize olan, kronik ve inflamatuar, kutandz bir hastalik olarak
bilinmektedir. Rozasea, belirli demografik gruplarda daha yaygin olarak teshis edilir.
Beyaz irklarin epidemiyolojik c¢aligmalarinda, prevalanst %10 veya daha yiiksek
olmustur. Bu hastalik, kadinlarda erkeklere nazaran daha sik gorilir ve herhangi bir

yasta ortaya ¢ikabilmesine ragmen, baslangi¢ yasi tipik olarak 30 yas ve sonrasidir[1,
2].

Rozaseada siklikla, flushing (gecici eritem), gecici olmayan eritem,
papiil/piistiil, telenjiektazi ve fimatoz degisiklikler goriilmekle birlikte kasinti, yanma
veya batma, ddem, kuru gorunim gibi ikincil belirtilerde gozlenebilmektedir[3, 4].
2002'de rozasea eritematotelanjiektatik, papulopustuler, fimatoz ve okuler tip olmak
tizere dort alt tipte siiflandirilmistir.  Bu Klasik alt tiplerin yani sira graniilomat6z

rozasea, periorifisyal dermatit, pyoderma fasiyale gibi varyantlar1 da mevcuttur[3, 5].

Rozaseanin etiyopatogenezi tam olarak anlasilamamistir ancak genetik
faktorler, immin sistem aktivasyonu, emosyonel stres, ndrovaskiler duzensizlik,
mikroorganizmalar (h.pylori, demodex folliculorum) ve cevresel faktorlerin rol

oynadig1 diistiniilmektedir[6].

Rozasea hastaliginda; emosyonel stresin ana tetikleyici etkenlerden biri oldugu
diistiniilmektedir. Deri ve stres arasindaki iligki, ok uzun zamanlardan beri stresin deri
hastaligina sebep olmas1 veya hastalig1 siddetlendirmesi seklinde neden sonug iligkisi
olarak bilinmistir. Gergekte ise bu iligki karmasik ve ¢ift yonliidiir. Stres deride
algilanabilir veya goriiniir hastaliklara yol agabiliyorken; mevcut deri hastaliginin
bizzat kendisi bir stresor faktor olabilir. Yapilan ¢alismalar, deri hastaliklarinin
hastalarin yasam kalitesini, benlik saygisini, beden imgesini, giinliik yasamini, ailesini,
sosyal ¢evresini ¢esitli agilardan etkiledigini ve hastalarda, depresyon ve anksiyete gibi

sekonder psikiyatrik tablolarin goriilme sikligini arttigini ortaya koymustur[7-10].



Ayni zamanda dermatolojik hastaliklarla birlikte olan uyku bozuklugu, hastanin yasam
kalitesini anlamli diizeyde bozabilir ve ciddi bir psikopatoloji ile iliskilendirilebilir.
Ayrica uyku yoksunlugu ve uyku apnesi gibi bazi uyku ile iligkili patolojilerde altta
yatan dermatolojik hastaliklar1 siddetlendirebilir[11].

Literaturde akne, psoriazis, vitiligo gibi kronik inflamatuar dermatolojik
hastaliklar1 olan hastalarda anksiyete- depresyon gibi psikiyatrik hastaliklarin
varligina iliskin mevcut kanitlar nispeten agik olmasina ragmen, rozasea hastaligi igin
yapilan ¢alismalar halen olduk¢a sinirlidir. Rozasea hastaliginin lokalizasyonu ve
siddeti bireysel olarak degismektedir. Bireylerdeki genel yakinma hastaligin siddetine
bagli olarak farklilik gdsterir, bu bireylerde psikososyal yakinmalar oldukc¢a
yaygindir[12].

Bu ¢alismamizin amaci; dermatoloji poliklinigi ortaminda Liebowitz Sosyal
Fobi Olgegi, Beck Anksiyete Skalasi, Rosenberg Benlik Saygi Olgegi, Pittsburgh
Uyku Kalite indeksi ve Dermatolojik Yasam Kalite indeksi’ni kullanarak rozasea
hastaliginin ve hastalik siddetinin psikososyal anlamda bireyler iizerinde anlamli fark
olusturup olusturmadigini tespit ederek, etyolojiye 1s1k tutmayi, ayni zamanda
tedaviye yanitin optimum diizeyde olabilmesi icin stresor faktorler agisindan ilgili

kliniklerine yonlendirilmesi gerekliliginin olup olmadigini degerlendirmek istedik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Rozasea

2.1.1. Tanim

Rozasea, Kklinik belirtileri hastadan hastaya degismekle birlikte siklikla yiizii
etkileyen; flushing, kalic1 eritem, papiil, piistiil, telenjiektazi ve fimat6z degisikliklere
neden olan, tekrarlayan remisyon ve ataklarla karakterize, kronik ve inflamatuar
kutandz bir hastalik olarak bilinmektedir[1, 13]. Yiizde olusan kirmizi- pembemsi renk
sebebiyle halk arasinda “giilleme hastaligi” veya “gil hastaligi” olarak da

bilinmektedir.

2.1.2. Epidemiyoloji

Ulkemizde rozasea igin yapilmis olan epidemiyolojik bir ¢alisma yoktur.
Diinya ¢apinda rapor edilen rozasea prevalansi, tahminlere gore 40 milyon vaka ve
%10'a varan oranlarda degisiklik gostermektedir. Fakat bu epidemiyolojik raporlar
rozaseay1 genellikle Kelt ve Kuzey Avrupa mirasina sahip (Fitzpatrick cilt fototipleri
I ve II) agik tenli insanlarin bir hastaligi olarak konumlandirir ve bu durum rozaseanin
koyu tenli insanlarda goriilmedigine dair hatali bir algiya yol agmaktadir, oysaki
rozasea koyu tenli bireylerde (Fitzpatrick cilt fototipi 4-5) de goriilebilmektedir[14-
16].

Hastalik genellikle 30 ila 50 yaslar1 arasinda baglar ancak adolesan ve geng
erigkin yaslarda da goriilebilir. Hem erkekleri hem de kadinlar1 esit oranda etkileyen
okiiler rozasea ve neredeyse yalnizca erkeklerde meydana gelen rinofima disinda,

kadinlar erkeklerden daha sik etkilenir[2, 17].

Bununla birlikte, Cin ve Avustralya gibi buyik tlkeler de dahil olmak tzere
bircok iilkede rozaseanin prevalansi hala tam olarak arastirilmamustir. Ozellikle

eritematdz rozaseanin prevalansi belirlenirken, diger eritematoz hastaliklardan ve



yiizde kizarikliga sebep olan sistemik hastaliklardan( 6rnegin néro-endokrin timorler)

dikkatli bir ayrim yapilmasini gerektirir[18].

2.1.3. Etiyopatogenez

Rozaseanin etyopatogenezi tam olarak anlasilamamistir ancak genetik
faktorlerin, immin sistem aktivasyonunun, emosyonel stresin, norovaskiler
duzensizliklerin, mikroorganizmalarin (helicobacter pylori, demodex folliculorum),
ultraviyole [UV] maruziyetinin, sicaklik degisikliklerinin, egzersiz, baharath

yiyecekler ve alkol tiiketiminin rol oynadigi diistiniilmektedir[6, 19].

2.1.3.1. Genetik Faktorler

Rozasea hastaliginin gelismesinde ve kaliciliginda genetigin roll hala tam
olarak anlagilamamistir. Gen lokusu ve ekspresyonu arastirmalarindaki son gelismeler;
pozitif aile Oykileri, ikiz caligmalarinda saptanan genetik duyarlilik ve diger
otoimmiin hastaliklarla olan iliskiler, rozaseaya olan genetik yatkinlik hakkinda daha

fazla bilgi saglamistir[20].

Heterozigot ve monozigot ikizlerle ilgili bir kohort ¢aligmasinda; monozigot
ikizlerde heterozigot ikizlere gore klinik ve rozasea siddet skorlarmin daha yiiksek
korelasyon gosterdigi saptanmistir. Ayrica yapilan ek analizlerde, hastaligin klinigi ile
rozasea siddeti skorlarina genetik katkinin %46 oldugu tahmin edilmistir[20, 21].

Bir Amerikan c¢alismasi, butirofilin benzeri protein 2 (BTLN2) ve Insan
Lokosit Antijeni-DRalfa zinciri (HLA-DRA) genlerine karst immunohistokimyasal
antikorlar kullanarak, Kklinik oyki ve fizik muayenede rozasea fenotipi gosteren
Avrupa kokenli kisilerin yiiziinden alinan cilt biyopsilerinde tutulum saptamistir. Her
iki gen de kazanilmis bagisiklik sisteminin ana doku uyumluluk kompleksi ile
iliskilidir, bu da rozaseanin patogenezinde bagisiklik sistemi diizensizliklerinin de
merkezi bir rol oynadigini1 gosterir. Basgka bir ¢aligma, rozaseali hastalarda hticresel
oksidatif stresle ilgili bir enzimi kodlayan glutatyon S-transferaz (GST) geninde islev

kaybina yol agan bir mutasyon saptamistir[22, 23].



Granulomatodz rozaseali bir hastayla ilgili olan vaka ¢alismasinda, Nukleotid
Baglanma ve Oligomerizasyon Domain 2/ Kaspaz Alim Alani Iceren Protein 15
(NOD2/CARD15) geninde bir polimorfizm gézlenmistir. NOD2/CARD15 proteini,
kaspaz alim proteini olarak islev goriir ve Toll Like Reseptoér 2(TLR-2) gibi dogustan
gelen bagisiklik sistemi reseptorlerinin islevinde ve de inflamatuar sureclerle
iliskilidir[22, 24].

Ilging bir sekilde, yakin tarihli bir popiilasyona dayal1 vaka kontrol ¢alismast,
rozaseanin multipl skleroz, tip 1 diyabet, ¢olyak hastalig1 ve romatoid artrit gibi ¢esitli
otoimmiin hastaliklarla genetik risk lokuslarini paylastigini ortaya koymustur. Bu
g6zlem, bir otoimmiin hastalik gelistirme riski tasiyan rozasea hastaligi i¢in kapsamli
bir risk degerlendirmesinin 6neminin de altini ¢izmektedir[25]. Son olarak, TLR2
reseptor gen komsulugunda olan tasikinin reseptér geni Tasikinin Reseptor
3(TACR3)’de rs3733631 polimorfik varyanti tasiyan rozaseali hastalar
bildirilmistir[26].

2.1.3.2. Cevresel faktorler

Cesitli cevresel tetikleyicilerin rozaseayr indiikledigi veya alevlendirdigi
diisiiniilmektedir. Bu tetikleyiciler arasinda alkol, baharatl yiyecekler, sicak icecekler,
tiitiin, asetonlar, yiliksek sicakliklar, ultraviyole (UV) ve emosyonel stres
sayilabilir[24].

Siirli sayida ¢alisma rozaseada sigara igme prevalansini ve sigara igmenin
hastalik semptomlar1 tizerindeki spesifik etkisini degerlendirmistir. Alkol, rozaseaya
siklikla eslik eden gecici kizarikligin tetikleyicisi olmasina ragmen, alkol alimi ile
rozasea gelisimi ve siddeti arasindaki iliski, belirsizligini korumaktadir. Bazi hastalar
mevsim degisikliklerinin rozasea i¢in bir tetikleyici oldugunu bildirse de, belirli
mevsimler ile rozaseanin siddeti arasindaki iliski belirsizdir[24, 27-29]. Giinese maruz
kalmanin rozasea igin bir tetikleyici oldugu disiiniilmektedir ancak rosacea siddeti ile
giinese maruz kalma arasindaki iliskinin daha iyi aydinlatilmasi gerekmektedir. Blyuk
oOlgekli bir anket ¢alismasinda, giinese maruz kalma, tanimlanan en yaygin gevresel

tetikleyici olmustur[30].



Rozasea hastalarindan alinan deri biyopsi orneklerinde solar elastoz varligi ve
acik tenli bireylerde rozasea prevalansinin yiiksek olmasi rozasea patogenezinde
ultraviyolenin rolii oldugunu diisiindiirmektedir. Ozellikle UVA 15181, rozaseanin
klinik belirtilerine dogrudan veya dolayli olarak katkida bulundugu gosterilen
MMP'lerin asir1 ekspresyonuna ve kollajen denatiirasyonuna neden olur. UVB 15181,
insan ve fare epidermal keratinositlerinden FGF-2 ve VEGF-2' nin Uretimini ve
salgilanmasini arttirir, yine rozasea hastalarinin cildinde goriilen hipervaskiilariteye
katkida bulunur. UV ayrica ciltte bulunan ROS'un ¢oguna da katkida bulunur[31-33].
Rozaseal: hastalarin cildinde, saglikli kontrollere kiyasla ROS seviyelerinde artis
saptanmistir.[34] ROS, cilt Gzerinde proinflamatuar bir etkiye sahiptir ve rozasea
hastalarinin derisinde bulunan KLK5-katelisidin inflamatuar kaskadini daha da

ilerleterek TLR2 reseptorleri araciligiyla sinyal verebilir.[31-33]

Bu alanda arastirma eksikligi olmasina ragmen, diyet tetikleyicileri de hastalar
tarafindan siklikla dile getirilmektedir. Ulusal Rosacea Dernegi tarafindan 400'den
fazla hasta lizerinde yapilan bir ankette, hastalarin %78'i rozasea nedeniyle diyetlerini
degistirmisti. Bu grubun %95'i daha sonra alevlenmelerde azalma oldugunu bildirdi.
Bu grupta bildirilen tetikleyiciler kisaca; 1styla ilgili, alkolle ilgili, kapsaisinle ilgili ve
sinnamaldehitle ilgili olarak ayrilabilir. Sicak kahve (%33 oraninda tetikleyici olarak
nitelendirildi) ve sicak ¢ay (%30) dahil olmak iizere sicak igecekler bir tetikleyici
gorevi gormiistiir. Alkol; sarap(%52) ve sert likdr (%42) baska bir sik tetikleyiciydi.
Kapsaisin bazi baharatlarda ve biberlerde bulunur. Ankete katilanlar siklikla
baharatlarin (%75); ac1 sos(%54) ve kirmizi biberin(%47) tetikleyici oldugunu
bildirmistir. Son olarak, sinnamaldehit; domates, narenciye, tar¢in ve gikolata gibi
bir¢ok gidada bulunur. Bu ankette, domates (%30), ¢ikolata (%23) ve narenciye (%22)
dahil olmak {izere sinnamaldehit igeren gidalar da sik tetikleyiciler olarak

tanimlanmistir[35-37].

Hastalarin stres diizeyi ve duygusal durumu rozasea dahil olmak zere birgok
cilt hastaliginda, hastalifin baslangicini ve siddetini etkileyebilir ve kontrolsiiz stres
iyilesme siirecini engelleyebilir, fakat siklikla 6nemli olarak kabul edilmez ve bu
nedenle dermatologlar tarafindan tedavi edilmeden atlanir. Stres, hipotalamik-hipofiz-

adrenal (HPA) aksm ana rol oynadigi gesitli aracilar yoluyla cildi etkilemektedir.



Strese yanit olarak, HPA ekseni aktive olur ve inflamatuar yolu, hiicre
proliferasyonunu ve cilt bariyer fonksiyonunu degistirerek etki eden Kkortizol
salinimin1 uyarmig olur. Stres ayrica, kan akisini, bagisiklik fonksiyonunu ve
hiicrelerin islevini degistirerek cildi etkileyen; adrenal medulladan salinan

katekolaminlere de etki etmektedir.[38-40]
2.1.3.3. Mikrobiyal ajanlar

Mikrobiyotanin rozaseanin gelisiminde ve alevlenmesindeki rolii, ilgi ¢cekmeye
devam etmektedir. Demodex folliculorum akarlari, Helicobacter pylori,
Staphylococcus epidermidis, Chlamydia pneumoniae ve demodex ile iligkili bakteri
Bacillus oleronius, rozasea ile baglantili mikrobiyal ajanlar olarak bilinmektedir[41,
42].

Tespit edilen mikrobiyal ajanlarin birgogu cilt kommensalleri oldugu icin,
varliklarinin hastalikla iligkili oldugunu kanitlamak zordur. Bu nedenle yapilan
calismalar yetersiz kalmistir[43]. Bununla birlikte, mikrobiyolojik yankilanmalar cilt
ile smirli degildir, ¢linkii son c¢aligmalar gastrointestinal ~mikrobiyomdaki
degisikliklerin de potansiyel kutandz etkilerini tamimlamistir. Irritabl bagirsak
sendromu (IBS), inflamatuar bagirsak hastaligi (IBD), Helicobacter pylori

enfeksiyonlarinin rozasea ile olan iliskileri aragtirllmaya devam edilmektedir[44].

Demodex akarlari ile artan enfestasyon ilk olarak 1961'de Ayres tarafindan
rozasea patogenezine katkida bulunmak i¢in tamimlanmistir[45]. Demodex
spp(Demodex folliculorum ve Demodex brevis), kil folikiilleri ve sebase glandlar

icerisinde yasayan asemptomatik saprofitik ektoparazitlerdir[46].

Dermatoloji literatiir kaynaklarma goére, Demodex'in normal insan derisini her
yerde kolonize ettigi bulunmugstur. Ortalama olarak, Demodex popiilasyonu yetiskin
popiilasyonda yaklasik 5 adet/cm2 cilttir[47]. Demodex akarlarinin, meme ucunda
fazlaca bulunmalari nedeniyle baslangicta anneden bebege emzirme sirasinda bulastigi
diistintiliir. Proliferasyon, artan yag bezi aktivitesine yanit olarak ergenlik doneminde

artar. Demodex akarlari ile kolonize olan bireylerin ylizdesi yasla birlikte artar ve 71



yagina kadar bireylerin yaklasik %95'n etkilenmis olur. Genel populasyondaki
kolonizasyon oranlar1 %20 ila %80 arasinda degisir ve erkeklerde kadinlara gore daha

yuksek prevalans izlenir[48, 49].

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda bazi arastirmacilar demodex akarlarinin
akne rozasea, akne vulgaris, seboreik dermatit ve blefarit etiyolojisinde énemli rol
oynadigi belirtmislerdir. Folikiillerde artan sayida parazit, folikiiliin genislemesine
ve tikanmasina neden olur. Ek olarak, parazit antijenlerinin, dermal dokulara nifuz
ettiginde alerjik reaksiyonlara neden olarak bakteriyel kontaminasyon kosullarimi

olusturdugu one stirilmistiir[50].

Helicobacter pylori (H. pylori); kronik gastrit, gastrointestinal lserler ve mide
kanserinin ana nedenlerinden biri olan gram negatif bir basildir[51]. Kuzey Avrupa ve
Kuzey Amerika popiilasyonlarinin {igte biri; Glney Avrupa, Guney Amerika ve
Asya'daki insanlarin %50'ye varan kismi Helicobacter pylori ile kolonizedir. Son
yillarda yapilan ¢alismalar, Helicobacter pylori enfeksiyonunun akne rozasea olusumu
ile iligkili oldugunu saptamistir[52-54]. Bu c¢alismalarda ¢esitli mekanizmalar 6ne
stiriilmistiir, bunlardan biri H. pylori'nin sitotoksinler ve gastrin enziminin indiikledigi
flushing yoluyla bir inflamasyon tetikleyicisi olmasidir. Ayrica, sindirim antijenlerine
kars1 artan mukozal gecirgenlige, ¢apraz reaktif antikorlarin {liretimi yoluyla bir
otoimmiin mekanizmaya ve vaskiiler biitiinliigiin bozulmasina neden oldugu tahmin

edilmektedir[44, 55].

Ek olarak suglanan diger bir patojen olan Staphylococcus epidermidis, normal
floramizda bulunan bir bakteridir. Holmes tarafindan yapilan bir ¢alismada rozaseali
hastalarin piistiiler lezyonlarindan alinan bir kiiltiirde bol miktarda S. Epidermidis
bakterisine rastlanmigtir[56]. Benzer sekilde, Whitfeld ve arkadaslar1 rozaseadan
etkilenen cilt ile etkilenmemis komsu cildi karsilastirmistir ve normal cilde kiyasla
rozasea pustillerinden S. epidermidis'in  kolonizasyonunda onemli bir artis
bulunmustur[57]. S. Epidermidisin rozasea hastalig1 i¢in patojenite kazanmasinda;
hastalarin cildinde artmis deri sicakligit ve kan akimmin &nemli olabilecegi

distintilmiustir[44].



Son olarak, papiilopiistiiler rozaseal1 bir hastanin Demodex akarlarindan izole
edilen bir bakteri olan Bacillus oleronius’un, papulopustiler ve okiler rozaseada rol
oynayabilecek antijenik proteinler iirettigi gosterilmistir. Bu bakteriyel proteinlerin
Ozellikle rozasea ile iliskili eritem ve inflamasyondaki roliiniin gosterilmesi, daha etkili

ve hedefe yonelik tedavilerin gelistirilmesini kolaylastirabilir[58, 59].
2.1.3.4. Norovaskuler Duzensizlik

Norovaskiiler diizensizlik de rozaseanin patofizyolojisin de 6nemli bir
faktordiir. Etanol, 1s1, UV, mikrobiyal antijenler, travma, duygusal stres ve
inflamasyon gibi ¢esitli tetikleyiciler, noronlarda, keratinositlerde ve endotel
hicrelerinde yaygin olarak bulunan gecici reseptér potansiyel katyon kanallari
vanilloid tip 1 ve 4 (TRPV 1-4) ve TRP ankrin 1(TRPA) aktivasyonuna neden olur.
TRPV'lerin lokal bagisiklik fonksiyonu, vaskiiler diizenleme, nosisepsiyon ve
epidermal bariyer biitinligii tizerinde etkileri bulunmaktadir. TRP'nin aktivasyonu,
rozaseada yiikselmis olan P maddesi, kalsitonin geni ile iligkili peptit (CGRP),
vazoaktif intestinal peptit (VIP) ve hipofiz adenilat siklaz aktive edici polipeptit
(PACAP) gibi vazoaktif noropeptitlerin salinmasina neden olur ve rozasea
hastalarinda vazodilatasyon, flushing ve artan cilt hassasiyeti, batma, kasmnti gibi
semptomlara katkida bulunur. P maddesinin rozaseadaki ek biyolojik etkileri arasinda
mast hiicre degrantilasyonu, endotelyal hiicre proliferasyonu ve lokal akson refleksi ile
iligkili vazodilatasyon bulunur[16, 60-62]. Yakin zamanda yapilan bir ¢alisma, tim
rozasea alt tiplerinde; ndéronlarda, endotel hiicrelerinde ve immun sistem hcreleri

tizerindeki TRP iyon kanallarinin yogunlugunun arttigini géstermistir[63].
2.1.3.5. Immiin Sistem Diizensizligi
2.1.3.5.1. Katelisidin Yolag1 Aktivasyonu

Katelisidin, mikrobiyal organizmalara kars1 dogal savunma saglayan, mast
hlcreleri ve keratinositlerden sentezlenen antimikrobiyal bir peptittir ve hiicresel
inflamasyonun yan1 sira artan vaskiilarite ve anjiyogenezi indukledigi gésterilmistir.

Rosacea hastalarinda gozlenen yiiksek Kkatelisidin diizeylerinin, alisilmadik derecede



yuksek saptanan serin proteaz Kkallikrein-5 (KLKS5) diizeylerinden kaynaklandigi
distiniilmektedir. KLKS5, aktif katelisidin olan LL-37’yi olusturmak i¢in epidermiste
inaktif oncu protein hCAP18' in bolinmesinden sorumludur. LL-37 peptit
fragmanlarinin; anjiyogenezi, hiicre disi matriks bilesenlerinin ekspresyonunu ve
16kosit kemotaksisini kontrol ettigi gosterilmistir. Bu peptit parcalarinin farelerin
derisine enjeksiyonu, rozasea hastalarinin ciltlerinde goriilene benzer bir inflamatuar
fenotipe yol agmustir. Bu da, rozasea etiyopatogenezinde roliinii giiglii bir sekilde
gostermektedir[64-66].

KLK5 dretimini engelleyen veya aktivitesini bloke eden ajanlar,
katelisidinlerin ekspresyonunu 6nleyebilir ve bunun da rozasea ile iliskili inflamatuar
yolak tizerinde engelleyici etkileri olabilir. Rosacea tedavisinde kullanilan doksisiklin,
azelaik asit ve metronidazol gibi ajanlarin, inflamatuar yolak tzerinde farkli hedeflere

etki ettigi gosterilmistir[64, 67].

Keratinositlerden sentezlenen katelisidinin vitamin D tarafindan indiiklendigi
gosterilmistir. Bu durum ultraviyolenin rozaseadaki tetikleyici roliinii agiklamaktadir.
Nitekim yapilan bir ¢aligmada, rozaseal1 hastalarda serum vitamin D diizeyleri kontrol

grubuna gore artmig olarak bulunmustur[68].

MMP’ler, hiicre dis1 matriksin komponentlerine ayrismasindan sorumlu olan
endopeptidazlardir. Beraberinde 16kosit migrasyonunda ve doku remodulasyonunda
da onemli rol oynarlar. Rozaseada TLR2 tarafindan aktive olan MMP’lerin
ekspresyonunun artigt kallikrein-5 miktarini artirabilmektedir. KLK-5 inaktif olarak
salmir ve MMP-9 tarafindan boliinerek aktive olur. Rozaseali hastalarin lezyonlu
derilerinde MMP-2 ve MMP-9’un ekspresyonun normal deriye oranla artmis oldugu
gosterilmistir. Artan MMP ekspresyonu, KLK-5 miktarinin artmasina ve bunun

sonucunda da artmig LL-37 ekspresyonuna sebep olur[69, 70].

Son zamanlarda, mast hiicrelerinin (MC), aktif katelisidin LL-37 ile indiiklenen
deri inflamasyonun da anahtar tetikleyicilerden biri oldugu ortaya ¢ikmustir. Spesifik
olarak, LL-37, MC kemotaksisini, degranilasyonunu ve IL-6, IL-8 ve TNF-a gibi

sitokinlerin saliimini indiikler[71-73]. Muto ve arkadaslari, MC eksikligi olan
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farelerin LL-37 enjeksiyonundan sonra rozasea benzeri fenotipik &zellikler
gelistirmedigini  gosterdi[74]. Ayrica, MC'lerin kromolin  sodyum ile
stabilizasyonunun, hem insanlarda hem de farelerde deri inflamasyonunu ve rozasea
biyobelirteclerini azalttigi gozlemlenmistir. Bu sonuclar sadece katelisidin ile
indiiklenen inflamasyonda MC'lerin 6nemini vurgulamakla kalmamis, ayn1 zamanda

rozasea i¢in potansiyel terapotik hedefler de saglamistir[71-73].

2.1.3.5.2. inflamazom Aktivasyonu

Katelisidin aktivasyon yolagi, su anda rozasea etiyopatogenezinde en iyi
anlasilan yolak olsa da, rozaseada gelisen inflamatuar yanittan tek basma sorumlu
degildir. NLRP3 (Nod like receptor pyrin domain containing -3) inflamazomu, 1L-113
ve IL-8 gibi proinflamatuar sitokinlerin sentezine yol agan multiprotein yapida
kompleks bir molekiildiir. NLRP3 inflamazomunun uyarilmasiyla IL-8 aracili nétrofil
kemotaksisi, TNF-a aracili inflamasyon amplifikasyonu ve COX-2 aracili

prostaglandin (PG) E2 sentezi uyarilmis olur[67].

Katelisidin ve NLRP3 inflamazom yolaklar1 birbirini diglamaz. Bir mikrobiyal
saldirt sirasinda NLRP3'ln uyarilmast ve pro-IL-1B'min sentezlenmesi icin TLR
aktivasyonu gereklidir. LL-37 ayrica inflamatuar aktivasyon yoluyla IL-1f salinimini
arttirabilir. LL-37 ve IL-1B, hem NF-«kB'ye yanit verir hem de sinerjistik inflamatuar-
anjiyojenik aktivite gosterir. Bu entegre yolaklar araciligiyla aktive olan keratinositler,
makrofajlar, mast hucreleri ve notrofiller rozaseada inflamatuar bir zemin hazirlar.
Ayrica bu aktive olmus hiicre tipleri tarafindan reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) ve
MMP'nin eszamanli salinimi1 doku hasarina, damar vazodilatasyonu ve gegirgenligine

ve bazi durumlarda fibrozise katkida bulunur[67, 75].

2.1.3.5.3. Edinsel immiin Sistem Diizensizligi

Akne, psoriazis veya atopik dermatit gibi inflamatuar deri hastaliklarinda,
edinsel immin sisteminin inflamatuar siireglere katkida bulundugu yakin zamanda
gosterilmistir, fakat rozaseanin edinsel immiin sistem ile iliskisi hakkinda ¢ok az sey

bilinmektedir. Yapilan bir ¢aligmada, rozaseali hastalarin derilerinden alinan biyopsi
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orneklerinde CD4+ T hiicre yogunlugunun arttigi gosterilmistir. Aksine, rozaseali
hasta derilerinde CD8+ T hicreleri yogunlugu azalmistir. CD8+ T hiicre
aktivasyonunda anahtar rol oynayan IL-18 ekspresyonu da rozaseali hastalarda

azalmis, bulunmustur[76].

2.1.4. Klinik Ozellikler

Rosacea, baslica yiiziin orta hattinda (yanaklar, ¢ene, burun ve alnin orta kismi)
ortaya cikan nadiren sagh deri, kulak arkasi, boyun, gogiis v bolgesi, sirt ve
ekstremiteler gibi yiiz dist bolgeleri de tutabilen, flushing, persiste eritem,
telenjiektazi, papiil veya piistiillerle kendini gosteren yaygin bir kronik inflamatuar
hastaliktir. Subat 2002°de Amerikan Ulusal Rozasea Dernegi tarafindan olusturulan
bir komite, rozaseada tani1 koymayi kolaylastiracak yeni bir simflandirma sistemi
gelistirmistir. Komiteye gore; rozasea icin birincil ve ikincil olmak (zere klinik
ozellikler tanimlanmistir ve bir hastaya rozasea tanis1 koymak i¢in hem birincil hem

de ikincil 6zelliklerden en az birinin olmasi kosulu aranmistir[1, 77].

Tablo 2.1. Rozasea tan1 kriterleri[78]

Birincil 6zellikler ikincil 6zellikler
Flushing (tekrarlayan eritem) Yanma- batma hissiyati
Kalic1 eritem Plak
Papuller ve pustiller Kuru gorinim
Telenjiektazi Odem
Okdiler bulgular
Yiiz dis1 yerlesim
Fimatoz degisiklikler

Birincil 6zellikler;

1) Flushing (tekrarlayan eritem): Rozaseanin en sik rastlanan baslangi¢
klinik bulgusudur, genellikle periorbital bdlge korunur. Bir bitiin olarak
rozasea tanisi sirasinda kizarma/gegici eritemi degerlendirmek igin dikkatli

bir 6ykii alinmalidir, ¢iinkii bu 06zellik konsiiltasyon sirasinda gozle
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2)
3)

4)

gortilmeyebilir. Tekrarlayan uzun siireli flushing ataklar1 zamanla kalici
eritemin geligmesine neden olur.

Kalic1 eritem: Rozaseanin en sik goriilen klinik bulgusu olarak bilinir.
Papiller ve pustiller: Lezyonlar yavas seyirlidir ve ataklar halinde
tekrarlar, genellikle iz birakmadan iyilesirler. Zaman zaman nodiil de eslik
edebilmektedir.

Telenjiektazi: Rozaseada sik rastlanan bulgulardandir, fakat sentrofasiyal

dagilim anlamlidir.

ikincil 6zellikler;

1)

2)
3)

4)

5)

6)

7)

Yanma- batma: Yasam konforunu 6nemli derecede etkileyen bulgulardan
biridir, 6zellikle malar bolgelerde hissedilir.

Plak: Eritemli eleve plak lezyonlar saptanabilir.

Kuru gorinim: Yizde skuam ve dokunmakla sert, piruzli hissiyat
goralebilir.

Odem: Siklikla papiilopiistiiler rozaseanin bir sekeli olarak olusan, yiiziin
santraline yerlesen sert, basmakla ¢ukurlagsmayan 6dematdz degisiklikler
gorulebilir.

Okduler bulgular: Gozde batma- kasint1 hissi, konjuktivit gibi bulgularla
seyreder. Daha sonra gelisecek deri tutulumuna isaret edebilir.

Yiiz dis1 yerlesim: Nadiren de olsa saglt deri, kulak arkasi, boyun, gogiis
v bolgesi, sirt ve ekstremiteler gibi yiiz dis1 bolgeleri de tutabilmektedir.
Fimatoz degisiklikler: Ozellikle burun ve cene derisinde kalinlasma ve

kabalasma goriilebilir[79, 80].

2.1.5. Rozasea Alt Tipleri

Amerikan Ulusal Rozasea Dernegi tarafindan rozasea; eritematotelanjiektatik,

papulopastiler, fimatdz ve okuler tip olmak Gzere dort alt tipte siniflandirilmistir. Bu
Klasik alt tiplerin yani sira graniilomat6z rozasea, periorifisyal dermatit, pyoderma
fasiyale gibi varyantlar1 da mevcuttur. Hastalarda siklikla birden fazla alt tip ayn1 anda
gorilebilmektedir[81].
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2.1.5.1. Eritematotelenjiektatik Tip (ET)

Eritematotelenjiektatik rozasea (ETR); telenjiektazili veya telenjiektazisiz,
gecici eritem (flushing), persiste eritem ve hassas cilt ile karakterizedir. En sik goriilen
rozasea alt tipidir. YUzde i¢ veya dis uyaranlara tepki olarak gorulen eritem, genellikle
belirgin ve rahatsiz edicidir. Hastalik ilerledik¢e kizarma ataklari daha sik ve uzun
gorulebilir. ETR'li hastalarin derisi tipik olarak kuru ve parizIi gérindr; bu bulgulara
ETR'de diger rozasea alt tiplerine gore daha sik rastlanir. ETR'nin eritemi igin ¢esitli
tedaviler gelistirilmis olmasina ragmen, topikal uygulamalarin cilt tahrisine baglh
intoleransi, uyumu zorlastirir. Nazal tutulum gergeklesirse, daha siddetli rozaseaya

ilerlemeyi 6ngdrmede bir belirteg olarak gortlebilir[82].

2.1.5.2. Papulopustuler Tip (PP)

Yiiziin santraline yerlesim gosteren, izole ve gruplanmis eritemli zemin
Uzerinde simetrik papiiller, daha az siklikla normal flora igeren pistiiller, agir
tutulumda ise ¢ok fazla papiil, pistiil ve infiltratif plaklari bir arada igeren rozasea alt
tipidir. Papiil ve piistiil ¢ogunlukla sebase bezlerden koken alir. Lezyonlar siklikla
burun, yanaklar, ¢ene ve alinda goriiliir. Genellikle periorifisyal ve periorbital alanlar
korunur. ET tipten daha az siklikla olsa da yanma, batma ve kasint1 hissi olabilir.
Papulopustiiler rozasea klinik olarak akne vulgarise benzeyebilir, ancak akne igin tipik
olan komedonlar1 yoktur. Bazi hastalarda haftalarca suren ozellikle alin, glabella,
burun, yanaklar ve iist g6z kapaklarinda sert, basmakla ¢ukurlagsmayan 6dem meydana

gelir ve bu Kklinik durum “Morbihan hastalig1” olarak isimlendirilmistir[83].

2.1.5.3. Fimatoz Tip

Bu rozasea formu, sebase bezlerin ve bag dokusunun hiperplazisi, smirh
nodiiler degisiklikler (fimata) ve derinin yaygin kalinlagmasi ile karakterizedir.
Agirlikl olarak erkeklerde gortiliir. Deride kalinlasma diger rozasea semptomlariyla
birlikte ortaya cikabilir. Lezyonlar genellikle hasta i¢in ¢ok rahatsiz edicidir ve burnu
(rinofima), ¢eneyi (gnatofima), aln1 (metofima), kulag1 (otofima) veya goz kapagini

(blefarofimi) etkileyebilir. Dilate porlarla beraber inflamasyonlu ve kalinlagmis
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odemli deride, portakal kabugu goriiniimii (peau d’orange) gelisir. Bu portakal kabugu
gibi goriiniim bag doku hipertrofisi ve diffiiz sebase bez hiperplazisi ile ilgilidir[84].

Rinofima ad1, burun anlamina gelen Yunanca "rhis" ve biliylime anlamina gelen
"phyma" kelimesinden tiiremistir. Hebra, rinofima terimini ilk kez 1845'te kullanmistir
ancak ilk rinofima ameliyati 1629'da Daniel Sennert tarafindan yapilmistir.
Rinofimanin en erken klinik bulgusu, burnun distal yiiziinde genislemis gézeneklerin
ortaya ¢ikmasidir. Siddetli vakalarda, distal burunda biiyiik nodiiller olusturan sebase
bez ve bag dokusunun hipertrofisi gorilir. Rinofimanin bilinen 4 formu mevcuttur.
Bunlar pilosebase dnitelerin yerini sklerotik bantlarin aldigi fibroz form, sebum
salgisinin arttig1 glandiiler form, foto harabiyete sekonder elastik doku nodiilleri iceren
aktinik form ve genis ektatik venoz yapilarin ve pistiillerin izlendigi fibroanjiyomatoz
formdur[84, 85].

Rinofimatéz dokuda bazal hiicreli karsinom insidansi %3 ile %10 arasinda
bildirilmistir; bununla birlikte, rinofimanin cilt kanseri i¢in tek basina bir risk faktor
olduguna dair 6nemli bir kanit yoktur. Bir¢ok hasta burun tikanikligi veya kozmetik
kaygilar gibi islevsel bozukluklar nedeniyle tedavi olmak ister. Genel olarak rinofima
tedavisi, ¢esitli ablatif ve ablatif olmayan lazerleri ve kombinasyon tedavilerini
icerir[84, 85].

2.1.5.4. Okuler Tip

Kutandz rozasea hastalarinin %50'sinden fazlasinda okiiler rozasea da vardir.
Kadin ve erkekleri esit oranda etkiler. Rozaseanin okiiler belirtileri, oftalmologlar
tarafindan siklikla gozden kagirilir ancak bu hastalik hastalar iizerinde 6nemli
psikososyal etkilere sahip olabilir ve tedavi edilmezse kérlikle sonuclanabilir. Okdler
rozasea hafif- siddetli kutantz rozasea ve hatta cilt bulgularinin olmadig: durumlarda
ortaya cikabilir ve aralarinda herhangi bir korelasyon yoktur. Fakat okiiler rozaseanin

siddetli oldugu hastalarin flushing ataklarina daha yatkin oldugu 6ne stirtilmiistiir[86].

Klinikte; g6z kapagi kenari ve konjuktivalarda telenjiektaziler, yanma-batma,

kuruluk, kasinti goriilebilir. Meibomian bezinde fonksiyon kaybina bagli olarak,
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salazyon, diizensiz konturlu g0z kapag: kenar kalinlagmasi (tilozis) ve goz kapagi
kenart boyunca Marx ¢izgisinin 6ne dogru yer degistirmesi yaygin belirtilerdir.
Sklerokeratit ve sikatrisyel konjunktivit de gelisebilir ve bu bozukluklar gérme

kaybinin baslica nedenleridir[86].

2.1.6. Rozaseanin Varyantlar

2.1.6.1. Rozasea Fulminans

Rozasea fulminans (RF), yuzde orta hatti tutan yaygin eritem ve 6dem ile
birlikte biiyiik birlesmeye egilimli piistiiller, nodiiller ve kistik yapilarin ani olarak
ortaya ¢ikmasiyla karakterize nadir bir durumdur. Ekstrafasiyal tutulum ve sistemik
semptomlar tipik olarak yoktur. Genellikle 20-40 yas arast kadinlari etkiler.
Cocuklarda veya erkeklerde sadece birkag¢ vaka tanimlanmistir. Hastalarin ¢gogunda
onceden bir rozasea 6ykisu yoktur. RF'nin klinik belirtileri hakkinda genis bilgiye

ragmen etiyopatogenezi ginimuzde belirsizdir[87].

Bu varyant literatiirde "pyoderma fasiale", "rozasea konglobata" ve "rozasea
fulminans" olarak degisken isimlerde rapor edilmistir. Baslangigta bir akne cesidi
olarak smiflandirilan bu varyant, komedon yapisi gostermemesi nedeniyle bu
simiflamadan ¢ikarilip O'Leary ve Kierland tarafindan 1940'ta ‘pyoderma fasiale'
olarak tanimlandi. 1992'de Plewig, bu durumun gergek bir pyoderma olmadigini
savundu ve "rozasea fulminans" olarak yeniden adlandirilmasini 6nerdi. Birkag rapor,
bu hastaligi tanimlamak i¢in "rosacea konglobata" terimini de kullanmistir. Literattrde
nadiren bildirilmesi nedeniyle bu durumun patofizyolojisi ve 0zellikle tedavisi

acisindan belirsizlikler devam etmektedir[87, 88].

2.1.6.2. Granulomattz Rozasea

Granulomatoz rozasea (GR), 0zellikle orta yash kadinlarda bildirilen, nadir
gorulen kronik inflamatuar bir dermatozdur. Graniilomlarin benzersiz klinik ve
histolojik bulgulari temelinde rozaseanin 6zel bir formu oldugunu diisiindirmektedir;

en sik olarak yiizii etkileyen monomorfik, sert, sari, kirmizi, kahverengi, ten rengi
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papuller veya nodullerle karakterizedir ve kronik bir seyir gosterme egilimindedir.
1896'da Darier ilk kez, uzak bir aktif tiiberkiiloid enfeksiyonu odagiyla iligkili cilt
bulgular olarak tanimlanan tiiberkiilit kavramini tanimladi. 1917'de Lewandowsky,
Klinik olarak papuler rozasea gérinimuni taklit eden rozasea benzeri tuberkilid
graniilomlu bir hastayr tanimladi. Bunun akabinde, 1949'da Snapp, rozasea benzeri
tiiberkiilitli 20 hastayr sunmus; biri hari¢ diger hastalar diisiik derecede tiiberkiilin
duyarliligi sergilemistir. Bu nedenle, tliberkllid rozaseanin var olmadigi sonucuna
varmis ve bunun ayri bir rozasea formu oldugunu one stirmiistiir. Baz1 arastirmacilar

ise bu hastalik igin grantilomattz ylz dermatiti terimini uygun gérmiistiir[89, 90].

Graniilomlarin, antijen varligina bir yanit oldugu diistintildiigiinden, tetikleyici
antijenik faktorler arastirilmistir. Demodex folliculorum, GR'li bir hastadan alinan yiiz
papulinin histopatolojik incelemesinde yabanci cisim graniilomlar1 gosterdiginden
beri bu arasgtirmalarin merkezinde yer almaktadir. Bazi arastirmacilar, sadece
Demodex folliculorum akarlarimin varligi degil, akarlarin yerlesimi, yogunlugu ve
konak duyarliligit kombinasyonunun GR patogenezinde rol oynayabilecegini One
stirmektedir. Yakin zamanda yapilan bir baska g¢alisma; ultraviyolenin matriks
metalloproteinaz (MMP)-2 ve MMP-9 artisina neden olarak, dokunun yeniden
sekillenmesine ve bu nedenle de graniillom olusumuna katkida bulunan inflamatuar
hlcrelerin iiretimine neden oldugunu 6ne surmiistiir. Ayrica, Helicobacter pylori ve
GR'nin neden oldugu gastrointestinal rahatsizliklar arasindaki iliskiye dair yapilan
birkag ¢alismada, H. pylori eradike edildikten sonra GR'nin duzeldigi gosterilmistir
ancak bu verileri destekleyen biiyiik bir ¢alisma yoktur. Su andaki fikir birligi, GR'nin
rozaseanin bir alt tipi degil, histopatolojik bir varyanti oldugu ve rozaseadan farkls,

cok faktorlii nedenlere sahip olabilecegi yoniindedir[89, 90].

2.1.6.3. Periorifisyal Dermatit

Perioral bdlge en yaygin dagilim alani olmasina ragmen, periokiler ve
paranazal cildi de etkileyebilen, kuguk, inflamatuar, zaman zaman pullu papdl ve
pustullerle karakterize hastaliktir. En yaygin olarak gen¢ yetiskin kadinlar
etkilemektedir. Yiize topikal steroid kullanimi veya inhale steroid bunu tetikleyebilir

ve bu nedenle tedavi i¢in birincil Oneri hasta tarafindan steroid uygulamasinin
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kesilmesi olacaktir. Diger tedavi secenekleri arasinda topikal kalsinorin inhibitorleri,
topikal metronidazol ve oral tetrasiklin antibiyotikleri bulunur. Periorifisyal dermatit

genellikle tedaviye kolayca yanit verir ancak kronik ve tekrarlayici olabilir[91].

2.1.6.4. Morbihan Hastalhigi

Morbihan hastaligi, yiiziin malar bolgeleri, burun, glabella, goz kapaklar ve
alinda kronik ve tekrarlayan simetrik yliz 6demi ve eritem paterniyle karakterizedir.
Patogenezi blyuk o6lcide bilinmemektedir ancak klinik belirtiler muhtemelen lokal
kutandz vaskilaritedeki diizensizliklerden ve lenf tretimi ile drenaj arasindaki
dengesizlikten kaynaklanmaktadir. Bazi arastirmacilara gore ise bu hastalik,
rozaseanin tekrarlayan vazodilatasyon ve kronik inflamasyon ataklari sonrasi,
muhtemel bir tezahUridur. Morbihan hastaligi ilk olarak 1957'de Fransiz dermatolog
Robert Degos tarafindan tanimlanmistir. Bu hastalik ilk olarak Fransa'min Morbihan
bolgesinden (kuzeybati Fransa) bildirilmistir; dolayisiyla Morbihan hastaligi adin
almigtir. Tanimlanmasindan bu yana, kalic1 yiiz 6demi, rozasedz lenfédem ve morbus

Morbihan dahil olmak Uzere baska isimlerle anilmistir[92].

Morbihan hastaligiin histopatolojik 6zellikleri arasinda dilate kan damarlari,
dermal 6dem, perivaskuler ve perifolikiler lenfohistiyositik infiltrat ve perifolikiler
fibroz gorullr. Literatirde bildirilen tedavi segenekleri arasinda izotretinoin, sistemik
antibiyotikler (tetrasiklinler, metronidazol), antihistaminikler (ketotifen), diisikk doz
sistemik kortikosteroidler, klofazimin ve talidomid bulunur ve bu tedavilerin ¢ogu

rozasea tedavisinde de kullanilmaktadir[92, 93].

2.1.6.5. Pitriyazis folikiiLorum

Pityriasis  folliculorum, derinin pilosebase follikillerinde Demodex
folliculorum'un ¢ok genis proliferasyonu ile olusan bir rozasea tipi olarak
tamimlanmistir. Malar bolgelerde ve c¢enede eritem ve telenjektazisiz sert, beyaz

folikiiler ¢ikintilar olarak goriiliir. Tedavide siklikla permetrin tercih edilmektedir[94].
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2.1.7. Rozaseada Klinik Siddetin Degerlendirilmesi

2004 yilinda, Wilkin ve arkadaslari tarafindan, rozasea hastaligi igin standart
bir derecelendirme sistemi tanimlanmustir. Bu derecelendirme sistemi 3 baslik altinda
incelenebilir: primer 6zellikler, sekonder 6zellikler ve global degerlendirme (Tablo
2.2).

Primer ozellikler; gegici eritem(flushing), kalici eritem, papiil ve pustiller ile
telenjiektaziden olusmaktadir. Siddetleri O ile 3 arasinda derecelendirilmektedir. (O:
yok, 1: hafif, 2: orta, 3: siddetli).

Sekonder ozellikler; yanma, batma, kuruluk, 6dem, periferal lokalizasyon ve
fimatoz degisikliklerdir. Siddet skorlamas1 6dem ve periferal lokalizasyon haricinde
primer ozelliklere benzer sekilde 0 ile 3 arasinda derecelendirilebilmektedir (0: yok,
1: hafif, 2: orta, 3: siddetli). Odemi tanimlanirken ilk olarak akut ya da kronik olusu
not edilir. Eger kronik ise, gode birakip birakmamasina dikkat edilir Periferal
tutulumlar rozaseada yiiz disinda tutulan alanlardir. Yiiz disinda en sik gévdenin (st
kism1 nadiren de ekstremiteler tutulmaktadir. Periferal tutulum ‘var’ ya da ‘yok’

seklinde not edilir. Periferal tutulum varsa yeri belirtilir.

Global degerlendirmede ise hasta ve hekimin degerlendirmelerine yer verilir.
Hekim rozasea alt tipinin siddetini O ile 3 arasinda derecelendirir. (0: yok, 1: hafif, 2:
orta, 3: siddetli). Hastanin genel degerlendirmesi kisminda ise hastanin kisisel

fikirlerine yer verilmektedir[95]
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Tablo 2.2. Rozasea klinik siddet skorlama[95]

Primer Ozellikler
Gegici eritem (Flushing) Yok Hafif Orta Siddetli
Kalic1 Eritem Yok Hafif Orta Siddetli
Papiil ve Piistiiller Yok Hafif Orta Siddetli
Telenjiektaziler Yok Hafif Orta Siddetli
Sekonder Ozellikler
Yanma/ Batma Yok Hafif Orta Siddetli
Plaklar Yok Hafif Orta Siddetli
Kuruluk Yok Hafif Orta Siddetli
Odem Yok Hafif Orta Siddetli
Odem Varsa Akut Kronik
Kronik ise Gode Gode
birakan birakmayan
Periferal Lokalizasyon Yok Var
Varsa Yeri
Fimatoz Degisiklikler Yok Hafif Orta Siddetli
Global Degerlendirme
Hekimin Alt Tip
Derecelendirmesi
Tipl: ET Yok Hafif Orta Siddetli
Tip 11: PP Yok Hafif Orta Siddetli
Tip I11: Fimatoz Yok Hafif Orta Siddetli
Tip 1V: Okiiler Yok Hafif Orta Siddetli
Hastanin Genel Degerlendirmesi | Yok Hafif Orta Siddetli

2.1.8. Tam

Bir hastaya rozasea tanisi koyabilmek i¢in, Amerikan Ulusal Rozasea Dernegi
tarafindan standartlastirllmis tani kriterleri siniflamasinda hem birincil ve hem de
ikincil 6zelliklerinden en az birer tane bulunmasi gerekmektedir. Nadiren klinik olarak

tan1 koymakta giicliik ¢ekilen hastalarda deri biyopsisine bagvurulabilmektedir[77].

2.1.9. Histopatoloji

Rozaseanin birincil kabul edilen tanisal 6zellikleri klinikle iligkili oldugundan,
rutinde rozasea igin biyopsi nadiren yapilir. Yine de biyopsi, semptomlarin atipik

seyrettigi veya ayirict taninin belirsiz kaldig1 durumlarda yardimci olabilir.

20



ETR, santral fasiyal eritem ve telenjiektazilerle seyreden yaygin bir rozasea alt
tipidir. ETR biyopsilerinin mikroskobik incelemesi tipik olarak spesifik olmayan
dermal 6dem, perivaskiiler ve perifolikiiler lenfohistiyositik infiltrasyon, solar elastoz
gibi 6zellikler icerir. Bu 6zellikler hemen her tipte gorulebilmektedir ancak énemli bir
karakteristik degisiklik, papiller dermiste yer alan genislemis kilcal damar ve venlerin
varligidir. Vakalarin ¢gogunda, her ne kadar papul veya pustul formasyonu olmasa da,
folikiiler infundibulum i¢inde Demodex'in belirgin varligi gorunir. Ektazik damarlar,
¢ogunlukla kilcal damarlar, genellikle birkag goriiniir endotel hiicresi ile anormal bir

sekil sergiler.

PPR’ de, santral fasiyal eritemle beraber gecici papuller, pistuller veya her ikisi
gorilebilmektedir. Histopatolojik olarak, ¢ok sayida plazma hiicresi, nétrofil ve bazen
eozinofil ile karisik inflamatuar infiltrat ile karakterize edilir. Papuler veya pustiler
lezyonlar mevcut oldugunda, diger rozasea alt tiplerine kiyasla histolojide inflamasyon
cok daha belirgindir; inflamasyon tipik olarak derinin hem yiizeysel hem de derin
katmanlarinda gorilir. Demodex, PPR'li bireylerden alinan histolojik Orneklerde

hemen her zaman gorilebilmektedir.

Granulomatoz rozaseada ise yiizeyel ve orta dermiste lenfositlerle beraber bir
notrofil tabakasi, ¢ok sayida periferik histiyosit ile ¢evrili genis buyiik non-kazeifiye
graniilom yapilar1 goriliir. Seri kesitler genellikle histiyosit koleksiyonlarinin

merkezinde D. akarlarin1 veya Demodex'in eozinofilik kalintilarini gosterir.

Fimatoz rozaseada histopatolojik olarak, artan sebase bez hacmi ve fibrozis ile
karakterizedir. SebasOz lobuller, senil sebase hiperplazide oldugu gibi son derece
biyiiktiir ancak bezin yapist normaldir. infundibul genisler ve lameller keratin,
eozinofilik artiklari ve mikroorganizmalar ile doludur. Demodex akarlari
yaygindir[96, 97].

2.1.10. Ayirict Tam
Rozasea Klinik olarak akne vulgaris, seboreik dermatit, kontakt dermatit,

polimorf 11k eriipsiyonu, demodikozis, lupus eritematozus, dermatomiyozit, miks
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konnektif bag doku hastaliklari, lupus miliaris disseminatus facie, sarkoidozis,
polisitemia vera, mastositoz, kutandz T hicreli lenfoma, karsinoid sendrom ve haber

sendromu gibi gesitli hastaliklarla ayirici taniya girebilmektedir[98].

2.1.11. Tedavi

Rozasea tedavisindeki en son gelismeler; cilt bakimi ve cildi korumaya dair
genel onlemleri, kozmetik tedavileri, topikal tedavileri, oral tedavileri, lazer ve 151k
bazli tedavileri, enjeksiyon tedavilerini, belirli rozasea tirleri icin spesifik tedavileri,

sistemik komorbiditeye yonelik tedavileri ve kombinasyon tedavilerini icerir[3].

2.1.11.1. Genel Onlemler

Rozasea hastaligi multifaktoryel bir hastaliktir. Bu ¢esitli faktorler hastaligin
semptomlarmin alevlenmesine neden olabilir. Ozellikle rozasea da sik gordiigiimiiz
yanma, batma ve sicak basmasi gibi semptomlar genel dnlemlere dikkat edildiginde
anlamli derecede gerilemektedir. Bu nedenle hastalara; hastalik hakkinda egitim ve
bilgi verilmesi, giinliik hayatinda tetikleyici faktorleri saptayarak iyilestirmeye yonelik

stratejiler gelistirmesini soylemek son derece 6nemlidir[99].
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Tablo 2.3. Rozaseay tetikledigi diigiiniilen faktorler ve korunma yollari[100]

Tetikleyici faktor

Korunma yolu

Yiyecekler:

Et: karaciger

Sebzeler: domates, 1spanak, patlican, bezelye
Siit diriinleri: eksi krema, peynirler (siizme
peynir harig), yogurt

Aromalar: vanilya, ¢ikolata ve soya sosu, sirke

Meyveler: avokado, muz, incir ve turuncgiller,
kirmizi erik, kuru tiziim

Diger: baharatli ve sicak yiyecekler

Hasta, hastaligin1 siddetlendiren besinleri
saptamali ve mimkiin oldugunca giinliik
hayatindan ¢ikarmalidir.

Icecekler:
Sicak igecekler ve alkol

Hasta, sicak (¢ay, kahve, sicak ¢ikolata) ve
alkollii icecekleri tilketmekten kaginmalidir.

Emosyonel:
Anksiyete, stres, depresyon

Hasta nefes egzersizleri veya meditasyon
yontemleri yardimiyla stresle basa c¢ikmayi
Ogrenmelidir.

Hava durumu:
Glines, soguk, siddetli riizgarlar

Hasta, soguk ve riizgarli hava kosullarinda
maske, atki, esarp kullanmalidir, ayn1 zamanda

Sicak banyolar, sauna, hamam gibi ortamlar

giines koruyucu kullanimima 0zen
gostermelidir.
Is1 artisi: Hasta, miimkiin oldugunca fazla sicak

ortamlarda bulunmamalidir.

Cilt bakimu iiriinleri:
Ozellikle alkol, aseton veya parfim igeren
kozmetik Grlinler ve sag spreyleri

Yanma, batma, tahris ve kizarikliga neden
olan Grlnler

Hasta, kizarik ve hassas cildini iyi tanimali ve
irritasyona sebep olabilecek cilt bakim
iriinlerinden kaginmalidir.

Tibbi sebepler:
Sik oksilirme, menopoz

Bu durumdan kac¢inilamaz.

Fiziksel giic:
Egzersiz, agirlik kaldirma

Hasta uzun sireli yorucu egzersizlerden ve
agir kaldirmaktan kaginmalidir.

Tlaclar:
Topikal steroidler ve vazodilatatorler

Hasta bu ilaglart miimkiinse kullanmamali,
kullanmak mecburiyetinde ise uzun sire
kullanimdan ka¢inmalidir.

2.1.11.2. Cilt Bakim Uriinleri

Temizleyiciler, nemlendiriciler, giines kremleri ve antiinflamatuar etkinlik
gosteren bitkisel kozmetik Grlnler dahil olmak Uzere cilt bakim tiriinleri, geleneksel
tedavilerle birlikte adjuvan tedaviler olarak kullanilabilir. Rozasea, demodex
kolonizasyonundan kaynaklansin ya da kaynaklanmasin, bu hastalikta saglikli cilt
biyofilmini korumak cok énemlidir. Bir rozasea hastasinin temizleme Urlnlerinden

ihtiyaglart; cilt bariyerini korurken asiri sebumu, gevresel-kozmetik kalintilari,
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dokiilen korneositleri, istenmeyen organizmalar1 uzaklastirmasidir. Bu hastalikta cilt
saglikli popiilasyona oranla fazlaca hassas oldugu i¢in, temizleyicilerin cilt bariyerini
korumasi ve irritasyona yol agmamasi 6nemlidir. Rozasea hastalar1 i¢in sabah ve
aksam temizligi onerilir. Yiiz travmasini en aza indirmek icin eller disinda baska bir
alet kullanilmamalidir. Y0z temizlenirken su sicakligi ilik olmali, ¢ok sicak veya
soguk olmamalidir. Strtinmeden kaynaklanan kizarikligi en aza indirmek igin cilt

yumusak bir havluyla nazikg¢e kurulanmalidir[101].

Temizlemeyi takiben, normal veya kuru cilde sahip rozasea hastalarinin
nemlendirici slirmesi faydali olabilir. Nemlendiriciler, bariyer onarimi i¢in en uygun
ortami saglamak acisindan Onemlidir. YUz nemlendiricileri, suyun ciltten
buharlagmasini engelleyerek sebumun cilt {izerindeki etkisini taklit etmektedir ancak
bakteri kolonizasyonuna sebebiyet vermemelidir. Bu nedenle, bakteri Gremesine sebep
olacak bitkisel veya hayvansal maddelerden elde edilen yaglar (hindistancevizi, zeytin,
kenevir, argan ve aygicek yagi) iceren nemlendiricileri kullanmak uygun degildir. Bu
baglamda silikon bazli (dimetikon-siklometikon), mineral yag, petrolatum ve gliserin
icerikli nemlendiriciler kullanilmalidir. Rozasea i¢in gelistirilen nemlendiricilere ayni
zamanda antiinflamatuar 6zelligi sayesinde yiizdeki kizariklig1 azaltmaya yardimei
ginkgo biloba, yesil c¢ay, aloe vera, allantoin gibi bitkisel iceriklerde
eklenmektedir[102, 103].

UV’nin rozasea etyopatogenezinde Onemli rol oynadigr bilinmektedir.
Rozaseal1 hastalar, hem UVB ve hem de UVA dan korunmak i¢in 30+ SPF'li genis
spektrumlu korumaya ihtiyac¢ duyarlar. Hastalarin ¢ogu, yapiskan olduklar1 ve ciltte
sicak bir his biraktigi igin giines kremlerini kullanmak istemezler. Bu sicaklik hissi
zaman zaman giines koruyucu igindeki UV radyasyonunu 1siya doniistiiren aktif
ajanlardan kaynaklanabilmektedir. Bu durum, tiim organik giines kremlerinin islev
gordiigli mekanizmadir. Yiizdeki sicaklik, bir¢ok rozasea hastasi igin kizariklik
tetikleyicisi oldugundan, 1s1 degisimlerinden mimkiin oldugunca kagmilmalidir.
Cinko oksit ve titanyum dioksit gibi maddeler i¢eren inorganik giines koruyucular, UV
radyasyonuna maruz kaldiklarinda 1s1 yaymazlar, aksine biiyiik Ol¢lide enerjiyi
yansitirlar. Bu nedenle en iyi sonug i¢in siklikla bu maddeleri igeren giines koruyucular
tercih edilmelidir[101-103].
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2.1.11.3. Topikal Tedaviler

Topikal tedaviler rozasea tedavisinin temelini olusturur, monoterapi olarak
veya bir kombinasyon rejiminin pargasi olarak kullanilabilmektedir. Bu amagla topikal
brimonidin, oksimetazolin, ivermektin, metronidazol ve azelaik asit, permetrin,
sodyum sulfasetamid- stlfir, benzoil peroksit, topikal makrolidler, topikal retinoidler
ve imminomodulator ajanlar (kalsinorin inhibitorleri takrolimus/pimekrolimus),
topikal C vitamini dahil olmak tizere bir dizi topikal ajan kullanilmaktadir. Bunlardan
sodyum sulfasetamid- sulfir, azelaik asit, metronidazol, brimonidin ve
oksimetazolinin rozasea tedavisinde topikal olarak kullanilmasi FDA tarafindan

onaylanmustir. [104, 105].

Brimonidin; oldukca secici olan bir alfa2-adrenerjik reseptor agonistidir ve
eriskin hastalarda rozaseanin fasiyal eriteminde kullanilmasi FDA tarafindan
onaylanmis tek topikal semptomatik tedavidir. Uzun zamandir, brimonidin tartrat
%0,2 g6z damlas1 agik agili glokom tedavisi i¢in kullanilmaktadir. Rozasea
hastalarinda, brimonidin dogrudan kutanéz damarlanmalarda vazokonstruksiyon
yaparak eritemi azaltir, ayn1 zamanda az da olsa anti-inflamatuar etki de gosterir.
Etkinliginin degerlendirilmesi igin yapilan ¢alismalarda, brimonidin tartrat 3 mg/g jel
kullanim1 hem Klinisyen Eritem Degerlendirmesi (CEA) 6lgeginde hem de Hasta Oz
Degerlendirme (PSA) 6l¢eginde anlamli derecede iyilesmeler saglamistir[106].

Brimonidin tedavisinin yan etkileri ile ilgili yapilan bir ¢alismada en sik
gozlenen yan etkiler kizarma (%9.1), eritemde kotiilesme (%6.5), ciltte yanma hissi
(%3.3) gibi etkiler olmustur. Olas1 yan etkilerini en aza indirgemek igin Once
enflamasyonun tedavisi, hasta egitimi, yeterli cilt bakimi, ayrica brimonidin
uygulamasinin optimizasyonu (6rn. doz titrasyonu) gibi genel onlemler dikkatlice

anlatilmalidir[104, 106, 107].

Metronidazol; sentetik bir nitroimidazol tirevidir. Rozaseadaki etki sekli
heniz net olarak bilinmemektedir ancak ajanin hem antiinflamatuar hem de
antioksidan etkileri ile iligkili oldugu disiiniilmektedir. ~Metronidazolin

papulopustuler rozasea tedavisindeki etkinligi, ¢oklu c¢ift kor plasebo kontrolll
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calismalarda kanitlanmustir. Yine farkli metronidazol titrasyonlarinin etkinlik
oranlarini karsilastiran bir meta-analiz, %0.75 ve %1'lik konsantrasyonlar veya jel,

krem ve losyon formlar1 arasinda 6nemli bir farkliliklar olmadigimni gostermistir[105].

Azeleik asit; dogal olarak olusan, diiz zincirli, doymus, 9 karbon atomlu bir
dikarboksilik asit tlirevidir. Fare veya insan derisi kullanilarak gergeklestirilen in vitro
caligmalar, azeleik asidin Kkeratinositlerde KLK5 gen ekspresyonunu, TLR2
ekspresyonunu, katelisidin ve LL-37 olusumunu dogrudan inhibe ettigini géstermistir.
Ayrica bilinen antimikrobiyal, anti-keratinizasyon ve antioksidan etkilerine de
sahiptir. Dogal olusumu ve mutajenik- teratojenik olmayan potansiyeli, hamilelikte
kullanim i¢in diisiik bir giivenlik riski oldugunu gostermektedir. Bu farmakolojik
Ozellikler sonucu gebelik kategorisi B’ dir. Hem %15 hem de %20 azeleik asit
formulasyonunun monoterapi olarak papiilopiistiiler rozasea tedavisinde etkinligi
kanitlanmistir[104, 108].

Ivermektin; hem anti-inflamatuar 6zellikler hem de genis spektrumlu anti-
paraziter aktivite gosteren yari sentetik bir makrosiklik lakton tiirevidir ivermektinin,
cesitli preklinik caligmalarda TNF-a, interlokin (IL)-1b ve IL-6 dahil olmak Uzere
lipopolisakarit (LPS) kaynakli proinflamatuar sitokinlerin tiretimini inhibe ettigi
gosterilmistir. Ayrica ivermektin, demodex akarlar1 dahil olmak iizere gesitli endo ve
ektoparazitlere kars: aktiviteye sahip genis spektrumlu bir antiparaziterdir. Ivermektin
%31 krem, su anda ABD, Kanada ve AB iilkeleri dahil olmak iizere bir¢ok iilkede
rozaseanin inflamatuar lezyonlar1 i¢in giinde bir kez olacak sekilde kullanilmaktadir.
Ivermektin hammadde olarak uzun QT araliklari, Torsades de pointes gibi yasami
tehdit eden aritmilere yol acabilir fakat terapotik dozlarda ivermektin kreminin QT

araliginin uzamasina neden olmasi beklenmemektedir[109].

Sodyum sulfasetamid- Sulfur; Sodyum silfasetamid, ¢esitli inflamatuar deri
hastaliklarinin tedavisinde etkili bulunmustur, sinerjik bir etki icin kikrt ile birlikte
kullanilir. Sodyum siilfasetamidden kaynaklanan yan etkiler oldukga nadirdir ve
genellikle uygulama yerindeki hafif reaksiyonlarla smurlidir. Bu  ajanin,
stilfonamidlere kars1 bilinen asir1 duyarliligi olan veya bobrek hastaligi olan hastalarda
kullanim1 kontrendikedir, gebelik kategorisi C” dir[110].
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Permetrin; pediculosis ve skabies tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir
insektisittir. Antiparaziter etkileri ve rosacea patogenezinde demodex akarlarinin
merkezi rolii goz Oniline alindiginda, rozasea hastalarinda permetrin %5 krem
kullanilmistir. 63 hasta ile yapilan bir ¢alismada, iki ay boyunca ginde iki kez
kullanilan permetrin %5 kremin demodeksi azaltmada metronidazol %0.75 jel ve
plaseboya gore daha iistiin oldugu, papul ve eritem tedavisinde metronidazol %0.75
jel kadar etkinlik gosterdigi gosterilmistir[111]. Bununla birlikte, eritemdeki iyilesme
muhtemelen arka plandaki eritemde iyilesmeye degil, eritematdz papiillerin ve
perilezyonel kizarikligin azalmasina baglanabilir; telenjiektazi, rinofima ve

pustullerde etkisiz bulunmustur[99, 104].

Topikal retinoidler; bag dokunun yeniden sekillenmesini uyaran ve TLR-2
ekspresyonunu inhibe eden ilaglardir. Bu ilaglarin bag dokusunun yeniden
sekillenmesini tesvik ederek fotohasarli cildi onardigi gosterilmistir. Bu nedenle,
topikal retinoidlerin, UV radyasyonunun rozasea belirtilerine olumsuz etkisini tersine
cevirerek rozasea semptomlarini azaltmada etkili olabilecegi distiniilmistiir.
Monoterapi olarak veya diger ajanlarla kombinasyon halinde topikal tretinoinin
eritem, papul, pustil ve telenjiektazileri klinik olarak azalttig1 birgok ¢alismada rapor
edilmistir[105, 112]. Yine bir ¢alismada metronidazol %0.75 jel ile topikal adapalen
%0.1 jel karsilastirildiginda, adapalen inflamatuar lezyonlarin tedavisinde daha etkili
olmustur, ancak eritem veya telenjiektazi iyilesmesi acisindan anlamli bir fark

gostermemistir[113].

Kalsinorin inhibitorleri; %0.1 takrolimus pomad, %1 pimekrolimus krem
gibi topikal kalsinrin inhibitorleri, antiinflamatuar Ozelliklerinden  6tiru
papulopustuler rozaseada kullanilmistir. Dért hafta boyunca %1 pimekrolimus kremle
yapilan randomize bir ¢alismada, pimekrolimus tedavisinin sonunda rozasea klinik
skorlarinda 6nemli bir azalma oldugu goriilmiistiir[114]. ilaveten, on iki hafta boyunca
%0.1 takrolimus pomadla yapilan bir c¢alismada, eritematotelanjiektatik veya
paplilopiistiiler rozasea alt tipleri olan hastalarda papiilopiistiiler lezyon sayisinda
azalma olmamasina ragmen eritemi 6nemli 6l¢iide iyilestirdigi goriilmiistiir[115]. On
iki hafta boyunca % 1 metronidazol krem ile pimekrolimus %1 kremi karsilastiran bir

baska rozasea ¢aligmasinda benzer etkiler gosterdigi gOriilmiistiir[116]. Aksine, dort
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hafta boyunca % 1 pimekrolimus kremle yapilan tek kor, plasebo kontrolll, yarim yiize
uygulanan bir ¢aligmada eritemdeki 6nemli iyilesme disinda hig¢bir anlamli farklilik
gOriilmemistir. Bu durum, baska bir randomize kontrolli ¢ift koér c¢alisma ile de
desteklenmistir. Ayrica, pimekrolimus’un kendisinin rozasea benzeri dokintdleri
indiikledigi rapor edilmistir. Topikal kalsinérin inhibitorleri rozasea igin
onaylanmadigindan ve ¢ok maliyetli oldugundan, kullanimlari tedaviye direncli
hastalarla sinirlandirilmalidir[104, 117].

Topikal C vitamini; rozasea tedavisinde topikal C vitamini preparatlar1 da
denenmistir. Yapilan bir ¢alismada, recetesiz satilan kozmetik %5 C vitamini (L-
askorbik asit) preparati gUlnlik olarak kullandirilmistir, 12 katilimecinin 9'unda
eritemde iyilesme goriilmistiir. Bu durumun L-askorbik asidin antioksidan etkisine

bagli oldugu 6ne siiriilmiistiir[118].

Topikal oksimetazolin; oksimetazolin %1 krem, yetiskinlerde rozaseanin
persiste eritem tedavisi icin Amerika Birlesik Devletleri Gida ve Ila¢ Dairesi (FDA)
tarafindan onaylanmis bir topikal alfal-agonisttir. Yiizdeki kizarikliklarin giin i¢inde
azalmasi i¢in sabah uygulanmasi onerilmektedir; gozle goriiliir bir etki baglangici
genellikle uygulamadan 1 ile 3 saat sonra baslar, etki stresi ise 8 ila 10 saat arasinda
degisir. Yapilan c¢alismalarda % 0,5 ve % 1,5'e kiyasla %1 orani optimal dozlama
gostermistir[119]. Baslica vazokonstruksiyon yoluyla eritemi azalttigi diistiniilse de
oksimetazolin ve ksilometazolin, nétrofil fagositozunu ve oksidatif stresi inhibe
ederek proinflamatuar sitokinlerin {iretimini azaltir ve inflamasyonu azaltir. Ayrica
oksimetazolin 5-lipoksijenazi inhibe ederek, LTB4 gibi proinflamatuar sitokinlerin
uretimini de azaltmaktadir. Bu antiinflamatuar aktivite, papiil ve piistiil olusumunu

azaltmada ve dolayisiyla perilezyonel eritemi azaltmada rol oynayabilir[120].
2.1.11.4. Sistemik Tedaviler

Orta- siddetli rozaseas1 olan veya topikal tedavilere yanit vermeyen rozasea
tirlerinde sistemik tedavi Onerilmistir. Bu baglamda en sik kullanilan ilaglar;
tetrasiklinler, makrolidler, metranidazol ve izotretinoindir. Baz1 ¢alismalarda dapson,

B-blokerler, ivermektin, glukokortikoidler ve oral ¢ginkonun kullanimiyla da faydal
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sonuclar bildirilmistir. Bu oral tedavilerden rozasea tedavinde tek onaylanmis olan

tetrasiklinler grubundan doksisiklindir[121].

Tetrasiklinler; rozasea tedavisinin temel taslarindandir. Oral tetrasiklinlerden;
Doksisiklin (40-100 mg/giin), tetrasiklin (250-1000 mg /giin) ve minosiklin (50-100
mg/giin) rozasea tedavisinde kullanilabilen antibiyotiklerdendir. ~Tetrasiklinlerin;
anjiyogenezi, nétrofil kemotaksisini, proinflamatuar sitokin ve MMP’lerin salinimim inhibe
ederek, dolayisiyla antiinflamatuar etkisini gostererek faydali oldugu diisiiniilmektedir.
Rozasea patogenezinin biiyiik olgiide inflamatuar temele dayanmasi nedeniyle ve de uzun
stireli antibiyoterapi etkisinin getirdigi bakteriyel direng nedeniyle, tetrasiklinlerin
antibiyotik etkisi gerekli degildir ve istenmeyen bir durumdur[121, 122].

Birinci kusak tetrasiklinlere kiyasla, doksisiklin 6zellikle gida-ilag etkilesimine
daha az sebep olmasi nedeniyle Ustin farmakokinetik ozellikler gosterir. Bu durum
sayesinde ¢ok daha diisiik dozlarda bile fayda gosterebilmektedir. Doksisiklin ayn1
zamanda reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) seviyelerini azaltir ve nitrik oksit aracili
vazodilatasyonu engeller. Yeni ¢alismalar ayrica doksisiklinin, kallikrein 5' (KLK5)
inhibe ederek katelisidin salinimini azalttigini gostermistir[122]. Doksisiklinin,
rozasea lezyonlarinin tedavisinde tek basina veya diger tedavilerle kombinasyon
halinde 100-200 mg/giin geleneksel antibiyotik dozunda kullaniminin etkinligi bir¢ok
calisma ile gosterilmistir. Ayrica doksisiklinin subantimikrobiyal dozlarda da (40
mg/gln) etkinligi gosterilmistir. Bu dozlama sayesinde bakteriyel direng ve yan etki

gelisimi daha az goriilmektedir[122, 123].

Yapilan ¢aligmalar, 8 ila 12 hafta boyunca oral tetrasiklinler ile topikal tedavi
kombinasyonunun basarili sonuglar verdigini gozlemlemistir. Bu tedavi periyodundan
sonra hastanin yanit1 degerlendirilmeli, diizelirse oral tedavi durdurulmali ve topikal
idame tedavisine devam edilmelidir. Tetrasiklinlerin kullanimi; bobrek yetmezligi ve
siddetli karaciger fonksiyon bozuklugunda, hamilelik, emzirme déneminde ve 8 yasin
altindaki ¢ocuklarda kontrendikedir[124].

Makrolidler; tetrasiklin grubu antibiyotiklere bagl belirgin yan etki veya

kontrendikasyon (Gebelik doneminde veya 8 yas altindaki ¢ocuklarda) durumlarinda
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tercih edilebilir. Azitromisin ve klaritromisin, eski kusak makrolid olan eritromisinden
kimyasal olarak daha stabildir ve genellikle daha iyi tolere edilir. N6trofil gogunu
azaltarak, notrofil ve eozinofil aktivasyonunu inhibe ederek ve reaktif oksijen
tiirlerinin  salinimin1  ve proinflamatuar sitokinlerin olusumunu baskilayarak

antiinflamatuar etkilerini gosterirler[121].

Azalan dozlarda azitromisinin (1. ayda haftada 3 kez 500 mg, 2. ayda haftada
3 kez 250 mg ve ardindan haftada 2 kez 250 mg), doksisiklin (100 mg / hafta) ile
karsilastirildigi bir ¢alismada, 3 ay sonra inflamatuar lezyonlarin azalmasina iliskin
benzer etkiler gosterdikleri goriilmiistiir[121]. Baska bir ¢alismada, okuler rozasea
hastalari, azitromisin (haftada 3 kez 500 mg) ile 4 haftalik bir tedavi periyodundan

sonra okiiler semptomlarda 6nemli bir iyilesme gostermistir[125].

Metronidazol; rozasea tedavisinde sadece topikal olarak degil ayn1 zamanda
sistemik olarak da etkilidir. 12 hafta boyunca giinde iki kez 200 mg metronidazol,
tetrasiklin grubu antibiyotiklerin kullanilamadigi veya etkili olmadigi durumlarda
tercih edilebilir[126].

Izotretinoin; A vitamininin dogal bir metabolitidir. Bu madde akne vulgaris
icin 30 yili askin siiredir kullanilmaktadir ve farmakolojik dozajda, siddetli akne
vulgarisin uzun siireli remisyonunu veya iyilesmesini saglayan tek oral ilagtir.
Izotretinoin, rozasea igin onaylanmus bir ila¢ degildir ancak gucli antiinflamatuar
etkisiyle, tedaviye direncli papulopustiler rozasealarda iyi sonuclar elde
edilmistir[127].

Rozasea tedavisinde farkli dozlarda izotretinoini doksisiklin ve plasebo ile
karsilagtiran 12 haftalik bir ¢alismada, izotretinoin 0,3 mg/kg dozu doksisiklin ile
benzer etkiler gostermistir[128]. Ayrica, oral izotretinoinin, se¢ilmis hastalarda
cerrahiye alternatif bir tedavi sunarak rinofimadaki nazal hacmi azalttigi da
gosterilmistir. < 18 hafta boyunca gunde 1mg/kg dozunda monoterapi olarak verilen
izotretinoin, nazal hacimde %9-23 oraninda bir azalmaya yol agmistir. Bu etkinin, oral
izotretinoinin, sebase bezleri boyut ve sayr olarak belirgin sekilde kiigiiltme

ozellikleriyle iligkili oldugu diigiiniilmektedir[122]. Bir baska ¢aligmada, diisiik doz
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izotretinoin rejimi (<85 kg olan hastalarda 10 mg/giin, >85 kg olan hastalarda 20
mg/giin) siddetli ekstrafasyal rozaseali hastalarda etkili olmustur[129]. Rozasea igin
izotretinoin tedavisinin akne vulgaris tedavisine gore daha uzun siireli olmasi
muhtemel oldugundan, ¢ocuk dogurma potansiyeli olan kadinlarda kullanimina dikkat

edilmelidir[122].

2.1.11.5. Lazer ve Isik Bazh Tedaviler

Rozaseanin patogenezinin multifaktoryel olmasi sebebiyle, tek basina tim
sorunlar1 ¢ozemese de, Ozellikle vaskiiler lezyonlarin yok edilmesinde lazer ve 151k
bazli tedaviler ile miikemmel sonuglar bildirilmistir[130]. Onerilen cihazlarn rozasea

Ozelliklerine gore Ozeti Tablo 2.4’de belirtilmistir.

Tablo 2.4. Rozasea'nin 6zelliklerine gore 6nerilen cihazlar[131]

Cihaz inceve Kalin ve derin Eritem Papilve Cilt tipi
ylzeyel telenjektaziler pusttller >3
telenjektaziler

Pulsed dye lazer ++ + + + +
Neodymiyum:yttyum-— + ot ” N N
aluminyum-garnet lazer
Potasyum titanil fosfat

+ - + - -
lazer
Intense pulsed 151k ++ + + 2 -
Flash lamp pumped dye + - - - ?
Yellow lazer ? - ? 2 2
Fotodinamik terapi ? - ? ? ?
Radyofrekans ? - ? ? 2

(++): Onerilir, (+): yeterli, (?): yeterli veri yok, (-): énerilmez

2.1.11.6. Enjeksiyon Tedavileri

Norojenik vaskler disfonksiyon, rozaseada ¢ok Onemli bir etiyopatojenik
adimdir. Asetilkolinin kutan6z vazodilatasyon (zerinde etkili bir mediyator oldugu
diisiiniilmektedir. Botulinum toksin-A, presinaptik asetilkolin salinimin1  ve
devaminda kutan6z kan dolasimi kontroliinii bloke eder[132]. Yapilan bazi ¢alismalar,

etkilenen cildin her cm2'sinde 1- 6 IU arasinda degisen botulinum toksin-A
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tedavisinin, plaseboya (salin soliisyonu) kiyasla eritemi anlamli derecede azalttigini
gostermistir[133]. Fakat optimal dozu ve aktivite suresini belirlemek icin daha buyuk

randomize kontrollii ¢alismalar gerekmektedir[133].

2.1.11.7. Cerrahi Tedaviler

Cerrahi tedaviler, rozaseanin rinofima alt tipinde tercih edilmektedir. Bu alt
tipte bisturi eksizyon, dermabrazyon, kriyocerrahi, argon lazer, karbon dioksit lazer,

elektrokoter gibi gesitli yontemlerle cerrahi rezeksiyon yapilabilmektedir[134].

2.2. Psikodermatoloji

Deri viicudun en biiyilik organidir ve bireyin diinya ile iletisiminde 6nemli bir
islev goriir. Normal saglikli bir cilt, bireylerin fiziksel, zihinsel ve sosyal iyilik halinin
korunmasinda 6nemli bir rol oynar. Yiiz, insanin kars1 cinse olan ¢ekiciligi a¢isindan
viicudun 6nemli bir pargasidir. Cogu cilt hastaligi, 6zellikle ylz tutulumu olanlar,
kozmetik sekil bozukluguna neden olur ve bu gorundr cilt rahatsizliklarindan mustarip
hastalarda depresyon, kaygi, diisikk benlik saygisi, sosyal etkilesimlerde zorlanma,

damgalanma hissi ve kendine zarar verme diisiincesi riski artar[135, 136].

Psikiyatrik hastaliklar dermatolojik sorunlarla iligkili bulunmustur ve bunun
tersi de gegerlidir. Ancak psikiyatrik hastaliklarin m1 dermatolojik hastaliklara neden
oldugu yoksa dermatolojik hastaliklarin m1 psikiyatrik hastaliklara neden oldugu bir
ikilem ve ¢aligma konusudur. Psikiyatrik hastaliklarin somatik hastaliklardan tamamen
farkli oldugu ve birbiriyle higbir baglantis1 yokmus gibi goriinse de kapsamli bir
calisma ve modern arastirmalar psikiyatri ve dermatoloji arasinda derin bir iliski

oldugunu kanitlamaktadir[137].

2.3. Sosyal fobi- Anksiyete

Sosyal fobi, giincel ismiyle sosyal anksiyete bozuklugu (SAD), sosyal
etkilesimlerde bulunma, gézlemlenme ve bagkalarmin yaninda performans gésterme

dahil olmak tizere sosyal durumlardan asir1 korkma ve kaginma ile karakterizedir.
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Sosyal anksiyete bozuklugunun yasam boyu goriilme oran1 %13 olup, en sik rastlanan
ruhsal bozukluklardan biridir. Ortalama baslangi¢ yas1 13 diir ve siklikla kronik
seyreder[138]. SAD etiyolojisinde bireysel faktorler (genetik, biyolojik surecler,
bilissel siiregler ve sosyal beceriler) ile ¢cevresel faktorlerin (ebeveyn etkileri, rahatsiz
edici sosyal deneyimler ve olumsuz yasam olaylar1 gibi) karmasik iligkisinin rol
oynadigr disiiniilir[139]. SAD'lh insanlar, baskalar1 tarafindan olumsuz
degerlendirilmekten ¢ok korkarlar ve sosyal faaliyetlere; kaginarak, fiziksel
semptomlar (6rnegin korku, terleme, titreme, kizarma) vererek veya asir1 kaygi
yasayip bunlara katlanarak yanit verirler. Anksiyete, diger adiyla asir1 ve siiregen
kaygi hali, cildi daha hassas ve gegirgen hale getirmenin yani sira, tek basina herhangi
bir cilt hastaligina neden olmaz ancak stres nedeniyle zaten var olan bir cilt problemini
daha da kotiilestirir[136, 137, 140, 141].

Sosyal anksiyete bozuklugu olan kisiler, diger ruhsal bozuklugu olan hastalara
gore birinci basamak hekimine daha az siklikta bagvururlar. Ayrica psikolojik sorunlar
icin doktora danigsmaktan da kaginirlar. Bu hastaligi sorgulamak i¢in hastalara iki soru
sorulabilir; birincisi, “sosyal durumlardan veya etkinliklerden kaginiyor musunuz?”
ikincisi, “sosyal durumlardan korkar mismiz yoksa utanir misiniz?”. Klinik

deneyimler, bu sorularin taramada ¢ok yararli oldugunu gostermektedir[138, 142].

Sosyal fobi ve anksiyete, kroniklestikge yeni psikiyatrik hastaliklara zemin
hazirlamaktadir. Bu nedenle dermatologlarin; dermatolojik hastaliklar1 etkileyen
psikopatolojinin ele alinmasi agisindan uyanik olmasi, hastayr biitiinsel olarak

degerlendirmesi biiyiik onem arz etmektedir[143].

2.4. Benlik Saygisi

Benlik saygisi, kendine giiven ve kendinden tatmin olma olarak tanimlanabilir.
Esanlamlilar1 6zsaygi, gurur ve egodur. Benlik saygisi insanlara, diisiinme ve hayatin
zorluklariyla basa ¢ikma konusunda giiven verir. Ayrica insanlarin mutlu, basarili,
degerli ve hayatin armaganlarini hak etmeye layik biri oldugunu diisiinmelerini saglar.
Dolayisiyla yliksek benlik saygisi genellikle saglikli bir senaryo olarak goriiliirken,
diisiik benlik saygisi genellikle birey icin sagliksiz olarak goriiliir[144]. Rosenberg’e
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gore benlik saygisi diisiik olan bireylerin incinme, digerlerine ve genel olarak diinyaya
kars1 diigmanca bir tutuma sahip olma olasiligi daha yiiksektir. GOrinur deri
hastaliklari, klinik belirtilerin varhigi ve hastaligin toplumsal farkindaliginin zayif
olmasi itibariyle kisiyi damgalanmis hissettirir. Bu durumda kisiye, 0Ofke
kontrolsiizliigii, sosyal iliskilerde zayiflama ve depresif bir ruh hali olarak geri

donmektedir[145].

2.5. Uyku Kalitesi

Uyku, hayatimizin yaklagik {igte birini kaplayan temel, onarici, fizyolojik,
ndrobiyolojik bir durumdur. Dermatolojik hastaliklarin semptomlarindan olan kasinti,
yanma-batma, agr1 gibi durumlar hastalarin uyku kalitesini 6nemli 6lgiide azaltabilir.
Yapilan caligsmalar uyku bozuklugu yasayan kisilerin bildirdigi stres ve kaygi durumu
arasinda dogrudan bir iliski oldugunu 6ne siirmektedir. Ayrica yetersiz uyku kalitesi

beraberinde duygusal diizensizlik ve bozulmus diirtii kontroliinii de getirir[146, 147].

2.6. Dermatolojide Yasam Kalitesi

Finlay ve arkadaslarinin ufuk agict makalelerinde ortaya konuldugu gibi,
yasam kalitesi dermatoloji i¢in temel parametrelerdendir. Deri hastaliklari 6nemli
psikososyal morbidite ile iligskilendirilebilir. Basta hastaligin semptomlar1 olmak tizere
cesitli nedenlerle yasam kalitesi bozulabilir. Bu nedenle, ¢esitli deri hastaliklarinin
etkisini degerlendirmek i¢in Yyasam Kkalite arastirmasi giderek daha fazla
kullanilmaktadir. Dermatoloji ile ilgili olarak yasam kalitesi, hastaligin ve hastalig
yonetiminin fiziksel, psikolojik ve sosyal islevsellik acisindan giinliik yasam

uzerindeki etkisini igerir[148, 149].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurul

17.12.2020 tarihinde (Toplant1 Sayis1:10, Karar No:10) Atatiirk Universitesi
Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan B.30.2.ATA.0.01.00/109

numarali etik kurul onayi alindiktan sonra ¢alismaya baglanmaistir.

3.2. Calisma Dizaym ve Olgu Secimi

Calisma, Ocak 2021- Eyliil 2021 tarihleri arasinda Atatiirk Universitesi Tip
Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 poliklinigi’nde yapilmistir. Calismaya vaka
grubu olarak, Amerikan Ulusal Rozasea Dernegi Rozasea tani kriterlerince klinik
ve/veya histopatolojik olarak rozasea tanisi almis, dahil edilme ve diglanma kriterlerini
tastyan, 25-60 yas araliginda toplam 75 hasta dahil edilmistir. Kontrol grubuna ise,
yine dahil edilme ve dislanma kriterlerini tasiyan; yas, cinsiyet, medeni hal, gelir
diizeyi ve egitim durumu vaka grubuna benzer, poliklinikte rozasea disi tanilar almig

(Tinea pedis, onikomikoz, seboreik keratoz, verruka vulgaris) 75 hasta dahil edilmistir.

Calismaya dahil edilme kriterleri:

- Rozasea hastas1 olmak
- 25- 60 yas araliginda olmak

- Bilgilendirilmis goniillii onam formunu kabul edip imzalamak

Calismadan dislanma Kkriterleri:

- Uykuyu etkileyebilecek fiziksel ya da psikolojik rahatsizlig1 olan hastalar

- Rozasea ayirici tanisina giren ya da fasyal bolgeyi etkileyen hastaliklara sahip
olan hastalar

- Psikiyatrik hastaligi olan veya psikiyatrik ilag¢ kullanan hastalar

- Caligmanin yonergesini anlayabilecek biligsel yetinin bulunmamasi
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Calismaya dahil edilecek kisilere poliklinik muayeneleri sirasinda ¢alisma
hakkinda sozlii ve yazili olarak bilgi verilerek “Bilgilendirilmig Gonulld™ Onam
Formu” imzalatilmistir. S6zIi’ ve yazili onaylarin alinmasi sonrasi hastalarin kisisel
bilgileri sosyodemografik veri formlarina kaydedilmistir. Veri formlarinin
doldurulmasinin ardindan hastalara; Rozasea Klinik Siddet Skorlamasi, Liebowitz
Sosyal Fobi Belirtileri Olgegi, Beck Anksiyete Olgegi, Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi,
Rosenberg Benlik Saygis1 Olgegi, Dermatolojik Yasam Kalite indeksi uygulanmustir.
Daha sonra dlgeklerden elde edilen veriler ve skorlar vaka ve kontrol gruplar1 arasinda
kargilastirilmig, aynt zamanda rozasea siddetiyle skorlar arasindaki iliski

karsilastirilmistir.
Sosyodemografik Veri Formu:

Hastalarin tespiti sonrasi ¢aligmaya katilan goniilliilerin Turkiye Cumhuriyeti
kimlik numaralarini, admni, soyadini, cinsiyetini, yasini, mesleki bilgilerini, medeni
durumunu, egitim diizeyini, maddi gelirini, telefon numarasini, adres bilgilerini igeren
sosyodemografik veri formlart doldurulmustur. Bu veri formlarinda ayrica alkol ve
sigara kullanim OyKkiisii, Fitzpatrick cilt tipi, rozasea tipi- lokalizasyonu, rozasea
sliresi- siddeti, rozasea ilag Oykiisii, sistemik ve dermatolojik muayene bulgulari, ek
hastalig1 ve/veya ila¢ Oykiisii, uykuyu etkileyecek herhangi bir hastaligimin olup
olmadigl, rozasea ayirici tanisina giren veya fasyal bolgeyi tutan hastalik olup
olmadigi, bilinen psikiyatrik hastalik- psikiyatrik ila¢ Oykusl olup olmadig
kaydedilmistir.

Rozasea Klinik Siddet Skorlamasi:

2004 yilinda, Wilkin ve arkadaslari tarafindan, rozasea hastaligi igin standart
bir derecelendirme sistemi tanimlanmustir. Bu derecelendirme sistemi 3 baslik altinda

incelenebilir: primer 6zellikler, sekonder 6zellikler ve global degerlendirme.

Primer o6zellikler; gecici eritem(flushing), kalic1 eritem, papiil ve pistiiller ile
telenjiektaziden olusmaktadir. Siddetleri 0 ile 3 arasinda derecelendirilmektedir. (O:
yok, 1: hafif, 2: orta, 3: siddetli).
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Sekonder ozellikler; yanma, batma, kuruluk, 6dem, periferal lokalizasyon ve
fimatoz degisikliklerdir. Siddet skorlamas1 6dem ve periferal lokalizasyon haricinde
primer 6zelliklere benzer sekilde 0 ile 3 arasinda derecelendirilebilmektedir (0: yok,
1: hafif, 2: orta, 3: siddetli). Odemi tanimlanirken ilk olarak akut ya da kronik olusu
not edilir. Eger kronik ise, gode birakip birakmamasimna dikkat edilir Periferal
tutulumlar rozaseada yiiz disinda tutulan alanlardir. Yiiz disinda en sik gévdenin (st
kismi nadiren de ekstremiteler tutulmaktadir. Periferal tutulum ‘var’ ya da ‘yok’

seklinde not edilir. Periferal tutulum varsa yeri belirtilir.

Global degerlendirmede ise hasta ve hekimin degerlendirmelerine yer verilir.
Hekim rozasea alt tipinin siddetini O ile 3 arasinda derecelendirir. (0: yok, 1: hafif, 2:
orta, 3: siddetli). Hastanin genel degerlendirmesi kisminda ise hastanin kisisel

fikirlerine yer verilmektedir[95].
Liebowitz Sosyal Fobi Belirtileri Olcegi:

Bu 0lgek 1987 yilinda Liebowitz ve arkadaglari tarafindan sosyal anksiyete
bozuklugu olan hastalarin korku ve/veya kaginma diizeylerini belirlemek igin
gelistirilmis likert tipinde bir 6z-degerlendirme 6lgegidir. Olgek, goriismeyi yapan kisi
tarafindan yonetilir. Sosyal ortamlarda yasanilan kaygi dizeyini ve kaginma
davraniginin siddetini Olgen 2 alt Olgege ayrilmis, 11't sosyal etkilesime ve 131
performans durumuna odaklanan 24’ er maddeden olusur. Her bir alt 6lgekten
alinabilecek puanlar 0 ve 72 arasinda degisebilmekte ve toplam 6l¢ek puani 0 ile 144
arasinda olmaktadir. Alinan puanin yiikselmesi sosyal kaygi ve kaginma davraniginin
siddetlendigini gostermektedir[150]. Olgegin tiirkgeye uyarlama ¢alismalar1 Dilbaz
(2001) ve Soykan (2003) tarafindan gergeklestirilmistir[151].

Beck Anksiyete Olgegi:

1988 yilinda Beck ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilmis bir 6lgektir[152].
Tiirkge gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismasi, Ulusoy ve arkadaslari tarafindan 1998
yilinda yapilmistir (test- tekrar test giivenilirlik katsayis1 r=0,57). Olgek, bireyin

yasadig1 anksiyete belirtilerinin sikligim1 degerlendirmektedir. Yirmi bir maddeden
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olusan, 0-3 arasi puanlanan (0: hig, 1: hafif derecede, 2: orta derecede, 3: ciddi
derecede) bir 6z degerlendirme 6lgegidir. Hastaya sorulan sorularla, mevcut hissin onu
son bir haftadir ne kadar rahatsiz ettigi sorgulanir. Beck anksiyete Ol¢eginde puan
aralig1 0-63 olup, toplam puanin yiiksekligi bireyin yasadigi anksiyetenin siddetini
gosterir. Beck Anksiyete Olgegin’den elde edilen toplam puana goére anksiyete
belirtileri dort diizeyde degerlendirilir: 0-7 puan: minimal diizeyde anksiyete
belirtileri, 8-15: hafif diizeyde anksiyete belirtileri, 16-25: orta diizeyde anksiyete
belirtileri, 26-63: Siddetli diizeyde anksiyete belirtileri olarak degerlendirilir[153,
154].

Pittsburgh Uyku Kalite indeksi (PUKI):

PUKI, Buysse ve arkadaslar tarafindan 1989 yilinda gelistirilmis, yeterli ic
tutarliliga, test-tekrar test giivenilirligine sahip oldugu gosterilmistir[155]. Ulkemizde
olgegin givenilirligi ve gegerliligi 1996 yilinda Agargiin ve arkadaslar1 tarafindan
yapilmig, Cronbach Alfa ig tutarlilik katsayisi 0.804 olarak saptanmistir. Sorular, uyku
kalitesi ile ilgili degisik bilesenleri icermektedir. Puanlamaya katilan 18 madde, 7
bilesen puani seklinde gruplandirilmaktadir. Bu bilesenler; 6znel uyku kalitesi (bilesen
1), uyku latans: (bilesen 2), uyku siiresi (bilesen 3), alisilmis uyku etkinligi (bilesen
4), uyku bozuklugu (bilesen 5), uyku ilact kullanim1 (bilesen 6) ve giindiiz uyku islev
bozuklugu (bilesen 7) hakkinda bilgi saglamaktadir. Her bir soru 0’dan 3’e kadar sayi
ile degerlendirilmektedir. Yedi bilesene ait skorlarm toplami ise toplam PUKI skorunu
vermektedir. Toplam PUKI skoru 0- 21 arasinda bir deger almaktadir. Toplam skoru
5 ve altinda olanlarin uyku kalitesi “iyi”’; 5’in tlizerinde olanlarin ise uyku kalitesi
“kotii” olarak degerlendirilmektedir. PUKI skorunun 5’in iizerinde olmasi o kisinin
uykusu ile ilgili en az iki alanda ciddi sikint1 ¢ektigini veya ii¢ alandan daha fazla

alanda hafif ya da orta siddette sikinti ¢ektigini gostermektedir[155, 156].

Rosenberg Benlik Saygis1 Ol¢egi:

Sosyolog Morris Rosenberg tarafindan tasarlanan Rosenberg Benlik Saygisi
Olgegi, bilimsel calismalarda yaygin olarak kullanilan bir benlik saygis1 6lgegidir.

Fisun Cetin Cuhadaroglu ve arkadaslar tarafindan tiirkgeye uyarlanmis ve gegerlilik-
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givenirlik c¢alismalar1 yapilarak Tiirkiye’de uygulanabilmesi igin hazirlanmistir.
Benlik saygisi, insanlara giivenme, elestiriye duyarlilik, psikosomatik belirtiler,
tartismalara  katilabilme  derecesi ve  psisik izolasyon alt  6lgeklerin
degerlendirilmesinde de kullanilir. Rosenberg Benlik Saygist Oleegi 10 sorudan
olusmaktadir. Olgekte bulunan sorular ‘cok dogru’, ‘dogru’, ‘yanlis’ ve ‘¢ok yanls’
siklarindan olusmaktadir. 1., 2., 4., 6. ve 7. maddeler olumlu; 3., 5., 8., 9. ve 10.
maddeler olumsuz yiikliidiir. Her soru i¢in puan alacak yanitlar bellidir. Ol¢egin kendi
icindeki degerlendirme sistemine gore 0-6 arasinda puan alinmaktadirlar. Sayisal
Ol¢timlerle yapilan karsilagtirmalarda benlik saygisi yiiksek (0-1 puan), orta (2-4 puan)
ve diisiik (5- 6 puan) olarak degerlendirilmektedir. Olgekten alinan toplam puanin
diisiik olmasi yiiksek benlik saygisini, puanin yiiksek olmasi ise diisiik benlik saygisini
ifade etmektedir[157, 158].

Dermatolojik Yasam Kalite indeksi (DYKI):

Deri hastaliklariin hastalarin yagam kalitesi Uzerindeki etkisinin ¢lgtlmesi
onem arz etmektedir. Hastalarin yasamlarinin neredeyse tiim asamalar1 cilt
hastaligindan etkilenebilir. Bu etkiyi potansiyel olarak klinik ve terapotik kararlart
dogru alabilmek icin 6lgmek 6nemlidir. On soruluk bir anket olan DYKI; basit, hastaya
yonelik, anlagilir bir anket formudur. DYKI’nde her sorunun 5 olasi cevab: vardir;
cevaplar oldukgca fazla, ¢ok, hafif, hi¢ yok, ilgisi yok seklinde siralanmaktadir. Sorular
hastanin son bir haftadaki bos zamanlarin1 degerlendirme sekilleri, giinliik aktiviteleri
ve Kisisel iliskileriyle ilgilidir. Puanlama “olduk¢a fazla=3 puan”, “cok=2 puan”,
“hafif=1 puan”, “hi¢ yok=0 puan” ve “ilgisi yok=0 puan” seklinde olup her sorunun
puaninin toplanmasiyla 6lgegin 0 ile 30 arasinda degisebilen total skoru elde edilir.
Total skor; 0-1 puan: etkilenmemis, 2-5 puan: hafif etkilenmis, 6-10 puan: orta
etkilenmis, 11-20 puan: fazla etkilenmis, 21-30 puan: ¢ok fazla etkilenmis olarak
degerlendirilir. Testin Tiirkge formunun gegerlilik ve giivenilirlik galismasi1 2006

yilinda Oztiirkcan ve arkadaslari tarafindan yapilmistir[159, 160].
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istatistiksel Analiz:

Veriler Excel programinda toplanip, Spss v.21 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
kullanilarak analiz edilmistir. Siirekli verilerin normalitesi Kolmogrov Smirnov testi,
Q-Q plot ve histogram grafikleri ile degerlendirilmistir. Siirekli veriler normal
dagiliyor ise ortalama + standart sapma, normal dagilmiyorsa ortanca (minimum-
maksimum) olarak, kategorik veriler ise frekans ve ylizde olarak gosterilmistir. Stirekli
verilerin iki grup karsilastirilmasinda Bagimsiz gruplarda t testi ve Mann Whitney U
testinden uygun olan kullanilmistir. Kategorik verilerin karsilastiritlmasinda Ki-kare
testi ve Fisher exact testi kullanilmistir. Rozasea siddeti ile 6lgek puanlarinin iliskisi
Spearman korelasyon testi ile incelendi. Tum testler ¢ift yonlu idi ve istatiksel
anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR
4.1. Demografik ve Klinik Ozellikler

Calismaya Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari
poliklinigine bagvuran 150 hasta dahil edildi. 75 kisi rozasea hastasi olarak vaka grubu,
75 kisi de rozasea dis1 nedenlerle poliklinige bagvuran kontrol grubu olarak alindi.
Vaka grubundaki hastalarin yas ortalamasi 42,2 + 9,9, kontrol grubundakilerin 42,1 +
9,8 idi. ki grubun yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,987).

Vaka grubunun %66,7°si (n=50) kadin, %33,3’ti (n=25) erkekti. Kontrol
grubunun %70,7’si (n=53) kadin, %29,3’ii (n=22) erkekti. Iki grubun cinsiyet oranlari
arasinda fark yoktu (p=0,991).

Vaka ve kontrol grubunun egitim durumu ve medeni durumu
karsilastirildiginda, iki grup arasinda istatistiksel fark olmadigi goriildii (sirasiyla

p=0,991, p=0,964).

Rozasea hastalari ile kontrol grubunun meslekleri ve yasadiklari yer arasinda

istatistiksel anlaml1 fark yoktu (sirasiyla p=1,00, p=0,850).

Vaka grubunun %36’sinin (n=27) maddi geliri 5000 TL’den fazla iken, kontrol
grubunun %30,7’inin (n=23) 5000 TL’den fazlaydi. Hasta ve kontrol grubunun maddi
gelirleri arasinda fark bulunamadi (p=0,887).

Vaka grubunun %61,3’i (n=46), kontrol grubunun %50,7°si (n=38) sigara
kullantyordu. iki grubun sigara kullanma durumlar1 ve sigara kullanim miktarlari

arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu (sirasiyla p=0,378, p=0,282).

Vaka grubunun 9%10,7’si (n=8), kontrollerin %10,7’si (n=8) alkol
kullaniyordu. iki grup arasinda alkol kullanimi ve miktar1 arasinda istatistiksel fark
bulunamadi (sirasiyla p=1,00, p=1,00). Vaka ve kontrol gruplarmin demografik

ozelliklerinin karsilastirilmasi Tablo 4.1°de gosterilmistir.
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Tablo 4.1. Katilimcilarin demografik 6zelliklerinin karsilastiriimasi

Kategoriler Vaka (75) Kontrol (75) p
Yas Ortalama + Sd 42,2+99 42,1+98 0,987
Cinsiyet n(%)
Kadin 50 (66,7) 53 (70,7) 0,5972
Erkek 25 (33,3) 22 (29,3)
Egitim durumu n(%)
Okur Yazar Degil 6 (8) 8 (10,7) 0,9913
Okur Yazar 1(1,3) 1(1,3)
flkokul (<5 Yil) 21 (28) 19 (25,3)
Ortaokul (6-8 Yil) 10 (13,3) 9(12)
Lise (9-11) 18 (24) 19 (25,3)
Universite (>11y1l) 19 (25,3) 19 (25,3)
Medeni Durum n(%)
Bekar 18 (24) 18 (24) 0,9643
Evli 50 (66,7) 52 (69,3)
Dul 6 (8) 5(6,7)
Bosanmig/Ayri 1(1,3) 0(0)
Meslek n(%)
Ev Hanim 35 (46,7) 36 (48) 1,00
Memur 16 (21,3) 17 (22,7)
Isci 6 (8) 5(6,7)
Emekli 5(6,7) 4 (4,3)
Serbest 10 (13,3) 10 (13,3)
Diger 3(4) 3(4)
Yaganan yer n(%)
Sehir 57 (76) 56 (74,7) 0,850
Kirsal 18 (24) 19 (25,3)
Maddi Gelir n(%)
<2000 4 (5,3) 4 (5,3) 0,8873
2000-5000 44 (58,7) 48 (64)
>5000 27 (36) 23 (30,7)
Sigara kullanimi n(%)
Var 46 (61,3) 38 (50,7) 0,3782
Yok 15 (20) 17 (22,7)
Birakmig 14 (18,7) 20 (26,7)
Sigara kullanim miktar1 n(%)
Yarim paketten az 7(24,1) 14 (37,8) 0,282?
Yarim paket- Bir paket 13 (44,8) 17 (45,9)
Bir paketten fazla 9 (31) 6 (16,2)
Alkol kullanimi n(%)
Var 8 (10,7) 8 (10,7) 1,00?
Yok 67 (89,3) 67 (89,3)
Alkol kullanim miktar1 n(%)
Sosyal icici 6 (75) 7 (87,5) 1,008
Bagimli 2 (25) 1(12,5)

1Bagimsiz gruplar t testi, 2Ki kare test, 3Fisher exact test
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Vaka grubunun %9,3’linlin (n=7) cilt tipi 1, %42,7’sinin (n=32) cilt tipi 2,
%41,3’tinlin (n=31) cilt tipi 3, %6,7’sinin (n=5) cilt tipi 4’tii. Kontrol grubunun ise
%9,3’1linilin (n=7) cilt tipi 1, %32’sinin (n=24) cilt tipi 2, %48 inin (n=36) cilt tipi 3,
%10,7’sinin (n=8) cilt tipi 4°tii. Iki grubun cilt tipi oranlari arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark yoktu (p=0,530).

Vaka grubunun %77,3’i rutin ilag kullanmazken, kontrol grubunun %76’s1
rutin ila¢ kullanmiyordu. Hasta ve kontrol grubunun ilag kullanma durumlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p=0,089).

Rozasea hastalarinin %24,7’sinin (n=20) ek hastalig1 varken, kontrol grubunun
%27 sinin (n=21) ek hastalig1 bulunmaktayd. iki grubunun ek hastaliga sahip olma
oranlar1 arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0,855).

Vaka ve kontrol grubunda uykuyu etkileyen hastalik, rozasea ayirici tanisina
giren veya fasyal bolgeyi tutan hastalik, bilinen psikiyatrik hastalik ve psikiyatrik ilag
Oykiisii bulunmamaktaydi. Vaka ve kontrol grubunun cilt tipi, ilag oyklsu ve ek

hastaliklarinin karsilastirilmasi Tablo 4.2’de verilmistir.

Tablo 4.2. VVaka ve kontrol grubunun cilt tipi, ila¢ 6ykiisii ve ek hastaliklarinin karsilastirilmasi

Kategoriler Vaka Kontrol p

Cilt Tipi
1 7(9,3) 7(9,3) 0,530
2 32 (42,7) 24 (32)
3 31 (41,3) 36 (48)
4 5(6,7) 8 (10,7)

Rutin ilag 6ykisi
Var 6 (8) 13 (17,3) 0,089
Yok 58 (77,3) 57 (76)
Coklu ilag kullanimi 11 (14,7) 5(6,7)

Ek hastalik
Var 20 (24,7) 21 (27) 0,8551
Yok 55 (75,3) 54 (73)
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Tablo 4.2. (Devami)

Uykuyu etkileyen hastalik
Var - - -
Yok 75 (100) 75 (100)

Rozasea ayirici tanisina giren veya fasyal
bolgeyi tutan hastalik

Var - - -
Yok 75 (100) 75 (100)
Bilinen psikiyatrik hastalik
Var - - -
Yok 75 (100) 75 (100)
Psikiyatrik ilag 6ykisu
Var - - -
Yok 75 (100) 75 (100)

IKi kare test

Rozasea hastalarinin %40’1 (n=30) eritematelenjektatik, %37,3’si (n=16)
paptilopiistiiler, %16’s1 (n=12) fimatdz, %8’i (n=6) okiiler tipti. %76’smnin (n=57)
malar bolgede, %21,3’linlin (n=16) alin bolgesinde, %22,7’sinin (n=17) ¢enede,

%8’inin (n=6) gdzde, %7,3’liniin (n=11) burunda rozasea bulgusu bulunmaktaydi.

Hastalarin rozasea siiresi %14,7’sinin (n=11) <12 ay, %50,7’sinin (n=38) 12-

60 ay, %30,7’sinin (n=23) 61-120 ay, %4’ liniin (n=3) >120 aydu.

Rozasea hastalarinin hastalik siddeti %20’si (n=15) hafif, %49,3’i (n=37) orta,
%30,7’sinin (n=23) yiiksekti. %26,7°si (n=20) rozasea i¢in tek ila¢ kullanirken
%22,7’s1 (n=17) ¢oklu ila¢ kullantyor, %50,7’s1 (n=38) ila¢ kullanmiyordu. Hastalarin

rozasea Ozellikleri Tablo 4.3’te verilmistir.
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Tablo 4.3. Hastalarin rozasea 6zellikleri

Kategoriler

Rozasea tipi*

Eritematelenjektatik 30 (40)
Papulopustiler 28 (37,3)
Fimatoz 12 (16)
Okdler 6 (8)
Rozasea lokalizasyon*
Malar bolge 57 (76)
Alin 16 (21,3)
Cene 17 (22,7)
Goz 6 (8)
Burun 11 (7,3)
Rozasea suresi
0-12 ay 11 (14,7)
12-60 ay 38 (50,7)
61-120 ay 23 (30,7)
>120 ay 34
Rozasea siddeti
Hafif 15 (20)
Orta 37 (49,3)
Y iksek 23 (30,7)
Rozasea ilag dykusu
Var 20 (26,7)
Yok 38 (50,7)
Coklu ilag¢ kullanimi 17 (22,7)

*Katilimcilarin birden fazla tutulumu vardir

4.2. Vaka ve Kontrol Grubunun Ol¢ek Puanlariin Karsilastirilmasi

Vaka grubunun liebowitz sosyal fobi dl¢ceginde performans kaygi skorlar

kontrol grubuna nazaran istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi(p<0,001).

Vaka grubunun liebowitz sosyal fobi 6l¢eginde sosyal kaygt skorlar1 kontrol

grubuna nazaran istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi(p<0,001).
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Vaka grubunun liebowitz sosyal fobi dlgeginde performans kaginma skorlari

kontrol grubuna nazaran istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi(p<0,001).

Vaka grubunun liebowitz sosyal fobi 6l¢eginde sosyal kaginma skorlar1 kontrol

grubuna nazaran istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi(p<0,001).

Vaka grubunun liebowitz sosyal fobi 6lgegi total puani ortancasi 97 olup 64 ile
144 arasinda degigmekte iken, kontrol grubunun ortancast 74 olup 48 ile 120 arasinda
degismekteydi. Vaka liebowitz sosyal fobi Glgegi total puani ortancasi, kontrol

grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi (p<0,001) (Grafik 4.1).
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Liebowitz Sosyal Fobi Olgedi Puanlarn

50,00 — —

Hasta Kontrol

Grafik 4.1. Liebowitz Sosyal Fobi Olgegi Puanlarinin karsilastirilmasi

Vaka grubunun Beck Anksiyete Olgegi puani ortancasi 18 olup 3 ile 38
arasinda degismekte iken, kontrol grubunun puan ortancasi 8 olup O ile 23 arasinda
degismekteydi. Vaka Beck Olgegi puani ortancasi, kontrol grubundan istatistiksel
olarak anlamli derecede fazlaydi(p<0,001).

Vaka grubunun Beck anksiyete diizeyi %8’inin diislik, %30,7’sinin hafif,

%41,3’lniin orta, %20’sinin yiiksekti; kontrol grubunun ise %49,3’liniin diisiik,

%38,7’sinin hafif, %12’sinin orta idi. Orta ve yiiksek diizeyde anksiyetesi olanlarin
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cogunlugu vaka grubu iken, diisiik anksiyetesi olanlarda kontrol grubu daha
fazlaydi(p<0,001). (Grafik 4.2)

0%
Hasta Kontrol

m Disik wHafif wOrta o Yikssk

Grafik 4.2. Beck anksiyete diizeylerinin karsilastirilmasi

Vaka ve kontrol grubunun Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi puanlari
karsilastirildiginda;

Oznel uyku Kalitesinde; vaka grubu ile kontrol grubu puanlar arasinda anlaml
farklilik bulunamadi(p=0,317).

Uyku siiresinde; vaka grubu ile kontrol grubu puanlari arasinda anlamh

farklilik bulunamadi(p=0,446).

Alisilmis uyku etkinliginde; vaka grubu ile kontrol grubu puanlar1 arasinda

anlamli farklilik bulunamadi(p=0, 188).

Uyku bozuklugunda; vaka grubu ile kontrol grubu puanlari arasinda anlaml

farklilik bulunamadi(p=0,165).
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Uyku latansi; vaka grubunda, kontrol grubuna gore anlamli derecede daha

diisiiktii(p=0,001).

Uyku ilac1 kullanimi; vaka grubunda, kontrol grubuna gére anlamli derecede

daha yuksekti(p=0,001).

Giindiiz islev bozuklugu; vaka grubunda, kontrol grubuna gore anlamli

derecede daha yiksekti(p=0,001).

Global puki skoru ortancasi vaka grubunun: 6(1-11), kontrol grubunun: 4(0-
16) idi. Vaka grubunun global puki skoru, kontrol grubundan daha yuksekti(p=0,005).
Kontrol grubunun Pittsburgh uyku kalitesinin iyi olmasi (%73,3), vaka grubundan
(%48) daha fazlaydi (p<0,001). (Grafik 4.3)
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Grafik 4.3. Pittsburgh Uyku Kalite diizeylerinin karsilagtiriimasi

Rosenberg benlik saygisi 6lgegi skoru puanlari karsilastirildiginda; hastalarin
6l¢ek puani, kontrol grubundan daha fazlayd: (p<0,001). Kontrol grubunun benlik
saygl Olcegi puani diisiik olmasi orani, hasta grubundan daha fazlaydi (p<0,001)
(Grafik 4.4)
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Grafik 4.4. Rosenberg Benlik Saygis1 Olgegi diizeylerinin karsilastiriimast

Hastalarin dermatolojik yagam kalite indeksi skoru ortancasi:9(1-30), kontrol
grubundan:2 (0-13) daha fazlaydi(p<0,001). Dermatolojik yasam kalitesi indeksi
fazla-¢ok fazla olanlarda hastalarin orani daha fazla iken, etkilenmemis-hafif olanlarin

cogunlugu kontrol grubuydu(p<0,001)(Grafik 4.5.)

Vaka ve kontrol gruplarinin 6lgek puanlarinin karsilastirilmasi Tablo 4.4’te

verilmistir.

X

Hasta Kontrol
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Grafik 4.5. Dermatolojik Yasam kalite indekslerinin karsilagtirilmasi
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Tablo 4.4. Vaka ve kontrol gruplarinin 6l¢ek puanlarinin karsilagtirilmasi

Kategoriler Vaka (75) Kontrol (75) p
Liebowitz Sosyal Fobi Olgegi Puanlart
*Performans kaygi 28 (17-44) 20 (13-38) <0,001!
#Sosyal kayg1 22 (11-34) 15 (11-23) <0,001*
#Performans kaginma 28 (13-44) 20 (13-31) <0,001*
#Sosyal kaginma 21 (11-35) 15 (11-32) <0,001*
*Total puan 97 (64-144) 74 (48-120) <0,001*
Beck Anksiyete
*Puan 18 (3-38) 8 (0-23) <0,001
Diisiik @ 6(8) 37 (49,3) <0,0012
Hafif ® 23 (30,7) 29 (38,7)
Orta ® 31 (41,3) 9(12)
Yiiksek © 15 (20) 0(0)
Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi
#Oznel uyku Kalitesi 1(0-2) 1(0-3) 0,317"
#Uyku latansi 0(0-2) 1(0-3) <0,001*
#Uyku suresi 0 (0-3) 0 (0-3) 0,446!
#Aligilmis uyku etkinligi 0(0-2) 0(0-3) 0,188!
Uyku bozuklugu 1(0-3) 1(0-3) 0,165
*Uyku ilaci 1(0-3) 0 (0-1) <0,001*
*Giindiiz islev bozuklugu 1(0-3) 1(0-3) <0,001*
Pittsburgh Uyku Kalite
*Global puki skoru 6 (1-11) 4 (0-16) 0,005!
K6t 39 (52) 20 (26,7) 0,0012
iyi 36 (48) 55 (73,3)
Rosenberg Benlik Saygisi Olgegi
“Skor 3 (1-6) 2 (0-9) <0,001*
Diisiik @ 6(8) 33 (44) <0,0012
Orta® 53 (70,7) 35 (45,7)
Yiiksek ® 16 (21,3) 7(9.3)
Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi
“Skor 9 (1-30) 2 (0-13) <0,001
Etkilenmemis-Hafif 2 19 (25,3) 58 (77,3) <0,0012
Orta® 26 (34,7) 15 (20)
Fazla-Cok fazla ¢ 30 (40) 2(2,7)

IMann Whitney U test, 2Ki kare test
*Ayn1 harfle gosterilen satirlar birbirinden farkli degildir.
#Ortanca (min-maks), digerleri n (%) ile gosterilmistir.
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Hastalarin hastalik siddeti ile 6l¢ek puanlar iligkisi incelendiginde; Liebowitz
Sosyal Fobi Olcegi, Beck Anksiyete Olgegi, Rosenberg Benlik Saygis1 Olgegi ve
Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi Olgegi skor ve diizeyleri arasinda anlamli

korelasyon saptanmadi.

Hastalik siddeti ile Pittsburg uyku kalite indeksi skoru arasinda diisiik diizeyde
pozitif korelasyon oldugu goriildii (r=0,277, p=0,016) (Grafik 4.6.).

Hastalik siddeti ile Pittsburg uyku kalite indeksi diizeyi arasinda korelasyon
bulunamadi (r=-0,191, p=0,101). Hastalik siddeti ile 6lgek skor ve diizeylerinin

korelasyonu Tablo 4.5’ te verilmistir.

12,00
=]
o
L ]
W
= .
< 100
o
= [ ] [ ] [ ]
S
@ B8m L * .
7]
x . * [
3 |
£ &m . ° e !
r 1 o
- L ] .
= - L] L ]
] I
3 4m * ] 'Y
-_
>
] [ ® ]
=
2 '3 3
5 20
o
g * ® r=0,277,
o p=0016

00

2,00 250 300 3,50 4,00

Rozasea hastalk siddeti

Grafik 4.6. Rozasea hastalik siddeti ile Pittsburg uyku kalite indeksi global puki skoru sagihim grafigi
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Tablo 4.5. Hastalik siddeti ile 6l¢ek skorlarinin korelasyonu

Kategoriler Rozasea Siddeti
r p*

Liebowitz Sosyal Fobi Olgegi Diizeyi

Skor 0,175 0,132

Diizey 0,191 0,100
Beck Anksiyete

Skor -0,131 0,264

Diizey -0,052 0,658
Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi

Skor 0,277 0,016

Dlzey -0,191 0,101
Rosenberg Benlik Saygisi Olgegi

Skor 0,021 0,858

Dlzey 0,063 0,589
Dermatolojik Yasam Kalite indeksi

Skor 0,167 0,152

Diizey 0,208 0,074

*Spearman korelasyon
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5. TARTISMA

Rozasea, baslica yiiziin orta hattinda (yanaklar, ¢ene, g6z, burun ve alnin orta
kismi) ortaya ¢ikan nadiren sagh deri, kulak arkasi, boyun, gégiis v bolgesi, sirt ve
ekstremiteler gibi yiiz dis1 bolgeleri de tutabilen, siklikla tekrarlayan remisyon ve
alevlenmelerle karakterize olan, kronik ve inflamatuar, kutandz bir hastalik olarak
bilinmektedir. Ulkemizde rozasea igin yapilmis olan epidemiyolojik bir ¢alisma
yoktur. Diinya ¢apinda rapor edilen rozasea prevalansi, tahminlere gére 40 milyon

vaka ve %10'a varan oranlarda degisiklik gostermektedir. [1, 2, 14]

Hastalik genellikle 30 ila 50 yaslar1 arasinda baglar ancak adolesan ve geng
erigkin yaslarda da goriilebilir. Hem erkekleri hem de kadinlar1 esit oranda etkileyen
okiiler rozasea ve neredeyse yalnizca erkeklerde meydana gelen rinofima disinda,
kadinlar erkeklerden daha sik etkilenir[2, 17]. Calismamizda, literatiire paralel olarak
kadin grubu erkek grubundan fazlaydi. Rozasea grubundaki bireylerin %66,7’si
(n=50) kadmlar, %33,3* 0nl (n=25) erkekler olusturmus olup, bu grupta yas

ortalamasi 42,2 olarak saptanmustir.

Gether ve arkadaglarinin 2018 yilinda yayinladig: bir ¢alismada ise kadinlar ve
erkekler arasinda rozasea prevalansi agisindan anlamli bir fark bulunamamus,
rozaseanin kadinlarda daha sik bildirilmesinin  kadmlarin giizellik kaygisinin
erkeklerden daha fazla olmasi ve bu sikayetler igin klinige basvurma ihtimalinin daha

fazla olmasi olarak degerlendirmislerdir[161].

Calismamizda rozasea grubunun %9,3’linlin (n=7) Fitzpatrick cilt tipi 1,
%42,7’sinin (n=32) cilt tipi 2, %41,3’ilinilin (n=31) cilt tipi 3, %6,7 sinin (n=5) cilt tipi
4 olarak saptanmistir. Rozasea, agik tenli kisilerde(Fitzpatrick cilt tipi 1-2-3) nispeten
yaygin bir inflamatuar dermatozken, deri rengi koyu (Fitzpatrick cilt tipleri 4,5 veya
6) olan kisilerde nadiren bildirilmistir[162]. Estonya'da 348 isci lizerinde yapilan bir
analizde, beklenildigi gibi, rozasea vakalarin %55'inin Fitzpatrick cilt fototipleri | ve
I1, %38 inin Fitzpatrick cilt fototip 111 ve %7'sinin de fototip IV oldugu goriildii[163].
Benzer sekilde, Kolombiya'daki bir epidemiyolojik ¢alisma rozasea prevalansinin %3

oldugunu bildirmis, ancak rozaseali hastalarin yalnizca %12'sinde Fitzpatrick cilt
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fototipi IV veya V oldugunu bildirmistir[164]. Bu bilgiler 1s1g8inda ¢caligmamizda elde

edilen epidemiyolojik veriler ile literatiir uyumlu olarak izlenmistir.

Uysal ve arkadaslarinin rozasea hastalarim1 degerlendirdigi bir ¢alismada,
calismaya katilan rozasea hastalariin = %5,1’inin(n=10) {iniversite mezunu,
%23,7’sinin(n=46)  lise = mezunu, %]12,3’linlin(n=24) ortaokul = mezunu,
%350’sinin(n=97) ilkokul mezunu oldugu, %8,7’sinin (n=17) herhangi bir egitiminin
olmadigi belirtildi[12]. Bizim ¢alismamizda ise rozasea grubunun egitim durumuna
bakildiginda %8’1 (n=6) okuyazar degil, %1,3’li(n=1) okuryazar, %28’1(n=21) ilkokul
mezunu, %13,3’1(n=10) ortaokul mezunu, %24’ti(n=18) lise mezunu, %25,3’1i(n=19)
tiniversite mezunu olarak degerlendirilmistir. Bu bilgiler 1s1¢inda rozaseada ilkokul

mezunu poplilasyon yogunlukta goriilmektedir.

Rozaseanin etyopatogenezi tam olarak anlasilamamistir ancak genetik
faktorlerin, immin sistem aktivasyonunun, emosyonel stresin, norovaskuler
dizensizliklerin, mikroorganizmalarin (helicobacter pylori, demodex folliculorum),
ultraviyole [UV] maruziyetinin, sicaklik degisikliklerinin, egzersiz, baharath

yiyecekler ve alkol tiiketiminin rol oynadigi diisiiniilmektedir[6, 19]

Sigara, nikotinin anjiogenik etkisi ve kollajen ve elastik liflerin
degradasyonuna sebep olmasi nedeniyle rozasea igin énemli bir tetikleyici faktor
olarak bilinip literatiirde rozasea ile sigara i¢imi arasindaki iliskiye ait veriler tutarl
degildir[28]. Duman ve arkadaglarinin bir ¢caligmasinda sigara kullanim 6ykusi vaka
grubunda kontrol grubuna oranla anlamli derecede yaygindi[165]. Fakat Breton ve
arkadaslarinin Fransa’ da yaptig1 bir calismada vakalar ve kontroller arasinda sigara
icmede anlamli bir fark bulunamadi[166]. Bizim ¢alismamizda ise vaka grubunun
%61,3’{i (n=46), kontrol grubunun %50,7’si (n=38) sigara kullaniyordu. Iki grubun
sigara kullanma durumlari ve sigara kullanim miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu. Tiim calismalarin verileri dikkate alindiginda sigara kullanimu ile
rozasea gelisimi arasindaki korelasyonun netlige kavusmasi igin gelecekte daha genis

hasta gruplari ile yapilacak ¢aligmalara ihtiyag vardir.

54



Alkol tiiketimi tiim Avrupa lilkelerinde ve yetiskinlerin %52'sinin diizenli igici
oldugu Amerika Birlesik Devletleri'nde yaygindir. Alkol proinflamatuar ve
vazadilatator etkileri nedeniyle rozaseaya siklikla eslik eden gegici kizarikligin
tetikleyicisi olmasina ragmen, alkol alimi ile rozasea gelisimi ve arasindaki iliski
belirsizligini korumaktadir[24, 167]. Li ve arkadaslarinin 2017 yilinda yayimlanan bir
caligmasinda alkol alimi, 6nemli dlgilide yiiksek rozasea riski ile iligskilendirildi[168].
Bir Amerikan anket ¢alismasinda, alkolizm tedavisi goren hastalarin %2'sinden azinda
rozasea vardi[169]. Bir Fransiz anket ¢alismasinda, alkolizm tedavisi géren hastalarin
yalnizca %35.6'sinda rozasea vardi ve %35'1 rozasea alevlenmelerini alkol tiikketimine
bagladi[170]. Bizim ¢alismamizda vaka grubunun %10,7’si (n=8), kontrol grubunun
ise %10,7’si (n=8) alkol kullaniyordu. Iki grup arasinda alkol kullanim1 ve miktar

arasinda istatistiksel fark bulunamadi.

Calismamizda rozasea tiplerine gore degerlendirme yapildiginda %40°1 (n=30)
eritematelenjektatik, %37,3’si (n=16) papiilopiistiiler, %16’s1 (n=12) fimatoz, %8’i
(n=6) okiiler tipti. %76’sinin (n=57) malar bdlgede, %21,3’linlin (n=16) alin
bolgesinde, %22,7’sinin (n=17) g¢enede, %8’inin (n=6) godzde, %7,3’linlin (n=11)
burunda rozasea bulgusu bulunmaktaydi. Literatiirde de ¢alismamizdaki bulgulara
parelel olarak, eritematotelenjiektatik tip rozaseanin en sik goriilen subtip oldugunu
bildiren ¢alismalar mevcutken tam tersine PP rozaseanin, ET rozaseadan daha sik
izlendigini soyleyen calismalar da vardir[82, 165]. %22'sinde rozasea bulunan
Estonyali iscilerle yapilan c¢aligmada, sadece 1'i (%1) fimatéz tip olarak
degerlendirilmistir[163]. Okdiler rozasea tanisin1 kutanoz kriterlerin varliginda okiiler
ozelliklerin varligi olarak belirleyen yakin tarihli bir ¢alisma, rosacea'li 100 hasta

arasinda okiiler hastalik prevalansinin %33'iinti belirlemistir[171].

Egitim durumu, medeni durum, meslek, gelir diizeyi, yasanilan yer gibi sosyo-
ekonomik-demografik faktorlerin anksiyete ve depresyonla iliskisi literatiirde birgok
arastirmada dogrulanmistir. Yapilan ¢alismalarda diisiik sosyoekonomik diizeyi olan
bireylerde, yiiksek sosyoekonomik diizeyi olan bireylere kiyasla kaygi, benlik
saygisinin yitirilmesi, umutsuzluk diizeyi ve diger ruhsal bozukluklarin goériilme
sikliginda artis gozlenmektedir[172, 173]. Bizim g¢aligmamizda vaka ve kontrol

gruplart arasinda egitim durumu, medeni durum, mesleki diizey, gelir dizeyi ve
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yasanilan yer anlaminda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar yoktu. Bu durum
caligmamizin sonucunda elde edilen psikiyatrik analiz verilerinin rozaseadan

kaynaklanip kaynaklanmadiginin daha net degerlendirilmesine katki saglamaktadir.

Deri viicudun en biiyiik organidir ve bireyin diinya ile iletisiminde 6nemli bir
islev goriir. Yiiz, insanin karsi cinse olan ¢ekiciligi acisindan viicudun 6nemli bir
pargasidir. Cogu cilt hastaligi, ozellikle yiiz tutulumu olanlar, kozmetik sekil
bozukluguna neden olur ve bu gorinir cilt rahatsizliklarindan mustarip hastalarda
depresyon, kaygi, diisiik benlik saygisi, sosyal etkilesimlerde zorlanma, damgalanma
hissi ve kendine zarar verme diislincesi riski artar. Tam tersi sekilde psikiyatrik
hastaliklarin, cesitli deri hastaliklarinin etiyopatogenezinde dnemli bir rol oynadigi
kapsamli ve modern aragtirmalarda gosterilmistir. Bu nedenle son galismalar, sinir
sistemi ile cilt arasindaki karmasik bir etkilesim olan “beyin-cilt” aksini anlamaya
odaklanmistir[135-137, 174]. Tohid ve arkadaslarinin bir ¢aligmasina gore deri ve
insan beyni pre- embriyonik donemde ortak bir kokene sahiptir. Bu nedenle
dermatolojinin noroloji, sinirbilim ve psikiyatri ile bir iliskisi vardir. Yine aym
caligmada baz1 psikiyatrik bozukluklarin herhangi bir ikincil neden olmaksizin kendi
basina dermatolojik bozukluga neden oldugunu dile getirmislerdir[137]. Chen ve
arkadaslarinin  bir makalesinde, derinin yalmizca psikolojik stres sinyal
modiilasyonunun bir hedefi olmadigini, ayn1 zamanda yerel bir hipotalamik- hipofizer-
adrenal (HPA) ekseni, periferik sinir uglar1 ve keratinositler, mast hiicreleri, immin
sistem hucreleri dahil olmak birgok mekanizma tarafindan stres tepkisine aktif olarak
katildigindan bahsedilmistir[175].

Guo ve arkadaslarinin 2020 yilinda yayinlanan bir ¢aligmasinda psoriazis,
atopik dermatit, akne, steroid iliskili dermatit ve alopesi gibi dermatolojik hastaliklara
sahip bireylerde yasam kalitesi, anksiyete ve depresyon dizeylerini inceledi ve
hastalarin ¢ogunda yasam kalitesinin etkilendigi, hastaliklarin farkli derecelerde
anksiyete ve depresyona neden oldugu gosterildi[176]. Salman ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢aligmada vitiligo ve akne hastalarinda, saglikli deneklerine kiyasla ve
hastalik siddetinden bagimsiz olarak daha yuksek diizeyde sosyal kaygi ve depresyon
goruldi[136]. Jafferany ve arkadaslarmin bir c¢alismasinda bazi dermatolojik
hastaliklarin tedavisinde dermatolog, psikiyatrist, psikolog ve sosyal hizmetlerden
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olusan multidisipliner bir ekip ile buttincul bir tedavinin ¢ok énemli oldugundan s6z
edilmistir[177]. Literatiire baktigimizda akne, atopik dermatit ve sedef hastalig1 gibi
diger kronik inflamatuar deri hastaliklar1 ile Kkarsilastirildiginda, rozaseanin
psikososyal yonleri az oranda arastirilmistir ve rozaseada psikolojik yUk riskini uygun

sekilde degerlendirmek i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyac oldugu goriilmistiir[178].

Son c¢alismalar, rozaseanin kardiyovaskiiler, gastrointestinal, ndrolojik ve
psikiyatrik komorbiditelerle iliskili oldugunu géstermektedir. Bu kosullarin taranmasi,
taninmasi ve ele alinmasi hasta yonetiminin kritik yonleridir. Rozaseal1 hastalarda
sosyal anksiyete, depresyon ve diisiik yasam kalitesi insidansi daha yiiksektir. Blyuk
strese yol acan yasam olaylari, anksiydz ve olgunlasmamis kisilik bozukluklari ve
sosyal kayg1 gibi psikolojik faktorlerin de rozaseanin alevlenmesinde ve muhtemelen
baslangicinda O6nemli bir rol oynadigi bulunmustur[178, 179]. Halioua ve
arkadaglarinin 2016 yilinda yaymlanan bir ¢aligmasinda 807 rozaseali bireyde
algilanan damgalanma hissi 6l¢lilmeye calisilmig, ¢alisma sonucunda hastalarin tigte
birinin ciltleri nedeniyle kirli/¢irkin hissettiklerini, kendilerine bakildig1 veya yanlis
anlamalara, kaba yorumlara veya sakalara maruz kaldiklarini algiladiklarini bildirdi.
Bu ¢alismada erkekler, muhtemelen rozaseanin daha siddetli formlarindan muzdarip
olduklar igin, kadmnlara gore daha sik damgalanma duygularimi bildirdiler[180].
Egeberg ve arkadaslari, rozaseali hastalarda, 6zellikle de sosyoekonomik durumu
diisiik olan bireylerde, yeni baslayan anksiyete ve depresyon riskinin ve siddetinin
arttigin1 bulmuslardir[8]. Yine Hung ve arkadaslarinin 2019 yilinda yayinlanan bir
calismasinda basta fobik bozukluk ve obsesif kompulsif bozukluk olmak Uzere, major
depresif bozukluk, bipolar bozukluk, anksiyete bozuklugu ve sizofreni gibi ¢esitli
psikiyatrik tanili hastaliklarin, rozasea hastalarinda goriilme sikligt normal
popiilasyona gore artmusti[7]. Ilging bir sekilde Spoendlin ve arkadaslarinin 2014
yilinda yayinlanan bir ¢alismasinda sizofreni tanist konan hastalarda antipsikotik ilag¢
kullanimindan bagimsiz olarak rozasea riskinde azalma saptanmustir. Fakat bu durum
sizofreni hastalarinda, hastalik algisinin degismesiyle ve dolayisiyla hekim adina
degisen tanisal davranis nedeniyle cilt hastaligmin eksik teshisine bagli da
olabilir[181]. Bizim ¢alismamizda, elde edilecek psikiyatrik analiz verilerinin rozasea

hastaligina spesifitesini artirmak adina, vaka ve kontrol grup hastalar1 segilirken
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onceden tani almis herhangi bir psikiyatrik hastalik- psikiyatrik ilag Oykuisu

olmamasina dikkat edilmistir.

Rozasea’nin psikososyal komorbiditeler arasinda en sik iligkili oldugu
hastaliklar arasinda anksiyete ve sosyal fobi bulunur. Anksiyete ve sosyal fobi gibi
cevresel stresorler, matriks metaloproteinazlari, reaktif oksijen turlerini, kemokin ve
sitokinlerin ekspresyonunu modiile eden ve bagisiklik sistemini daha da aktive eden
noropeptitleri indikler ve Uretir. Bu durumda yiizdeki kizarikligi fizyolojik olarak
daha da siddetlendirir[182]. Kronik hastaliklar sonrasi uzun siiren anksiyete seviyeleri
depresyona donisebilir. Bu nedenle giintimiize kadar aralarinda rozaseanin da
bulundugu cesitli kronik deri hastaliklari ile anksiyete- depresyon arasindaki iligkiyi
inceleyen galigmalar yapilmistir. Mento ve arkadaslarinin 2020 yilinda yayinlanan deri
hastaliklarinda negatif duygusal tepkileri inceledikleri bir makalede bugiine kadar
yapilan caligmalarda sadece anksiyetenin dermatolojik patolojinin  seyrini
kotiilestirdigini veya genellikle kronik olan deri hastaliklarinin  sonucunu ve
yonetimini  olumsuz etkileyebilecegini bildirmis, dermatolojinin somatizasyon
mekanizmalarii ve zihin-beden iliskisini anlamak i¢in ilging bir arastirma alani ve
tercih edilen bir gézlem noktasi olduguna dikkat ¢ekmek istemislerdir[183]. Uysal ve
arkadaslarinin yaptig1 bir ¢calismada rozasea’da anksiyete bozuklugu riskinin arttig1 ve
bu durumun kadin hastalarda erkeklere nazaran daha fazla oldugu 6ne siirtilmiistiir.
Fakat bu calismada rozasea siddetiyle anksiyete diizeyi arasinda bir iliski
saptanmamustir. Yine ayni calismada rozasea hastalarinin kontrol grubuna gore
gecmiste veya yakin zamanda psikiyatrik hastalik 6ykiisii ve psikiyatrik ila¢ kullanimi
uc ila dort kat daha yuiksekti[12]. Alinia ve arkadaslarinin 2018 yilinda yayinlanan bir
derlemesinde rozasea siddeti ile depresyon derecesi arasinda dogrudan bir iligki
oldugu bildirilmistir[184]. Oussedik ve arkadaglarinin 2018 yilinda yaymladigi bir
caligmada ise rozaseanin klinik siddetinin psikososyal siddeti ile iliskili olmadigi,
clinkli ¢ok hafif vakalara bazen siddetli psikososyal etkiler eslik edebildigini ifade
etti[182]. Bizim calismamizda rozasea ve anksiyete iliskisi Beck Anksiyete Olcegi
(BAS) kullanilarak degerlendirilmis, vaka grubunun Beck Anksiyete Olgegi puani
ortancasi 18 olup 3 ile 38 arasinda degigsmekte iken, kontrol grubunun puan ortancasi

8 olup 0 ile 23 arasinda degismekteydi. Vaka Beck Olgegi puani ortancasi, kontrol
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grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi(p<0,001). Vaka grubunun
Beck anksiyete diizeyi %8’inin diisiik, %30,7’sinin hafif, %41,3’{iniin orta, %20’sinin
yiiksekti; kontrol grubunun ise %49,3 liniin diisiik, %38,7’sinin hafif, %12’sinin orta
idi. Orta ve yiiksek diizeyde anksiyetesi olanlarin ¢ogunlugu vaka grubu iken, diisiik
anksiyetesi olanlarda kontrol grubu daha fazlaydi(p<0,001). Bu sonug¢ rozaseanin
anksiyete duzeyini etkiledigini tespit eden literatiirdeki c¢alismalarla uyumludur.
Ayrica ¢alismamizda rozasea hastaliginin siddeti ile BAS skorlari1 arasindaki iligki
incelenmis, hastalik siddeti ile BAS skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iligki saptanamamustir.

Literatiirde akne, vitiligo, verruka vulgaris gibi hastaliklarda sosyal fobi ile
ilgili calismalar olmakla birlikte; rozaseanin sosyal fobi ile iliskisi iizerine ¢alisma
bulunmamaktadir. Unal ve arkadaslarmin 2019 yilinda yaymladigi bir derlemede
verruka vulgarisli adolesan bireylerde sosyal kaygi diizeyi kontrol grubuyla
karsilastirilmis ve anlamli bir fark bulunamamuistir. Yine ayni ¢alisma lezyon yerlesimi
ve sayist gibi klinik degiskenlerin de verruka vulgarisli ergenlerin sosyal kaygi
diizeyleri lizerinde anlamli bir etkisinin olmadigini tespit etmistir[185]. Salman ve
arkadaglar1 vitiligo hastalarinda yaptiklart bir calismada sosyal kaygi skorunu
16,7£5,6; performans kaygi skorunu 20,00+6,8, toplam kaygi skorunu 36,7+12,05
olarak; sosyal ka¢inma skorunu 14,1+3,9, performans ka¢inma skorunu 16,4445,
toplam kaginma skorunu ise 30,5+8,0 olarak tespit etmislerdir. Yine ayni ¢alismada
akneli bireylerdeki skorlar: ise sosyal kaygi skoru 16,6+4,8, performans kaygi skoru
20,745,8, toplam kaygi skoru 37,3+10,0; sosyal kaginma skorunu 13,142,7,
performans kaginma skorunu 15,6+3,3, toplam kaginma skorunu ise 28,7+5,5 olarak
bildirmiglerdir. Bu ¢alismada akne ve vitiligo hastalarmin her ikisi de Liebowitz
Sosyal Kaygi Olgegi (LSKO)’ nin tiim alt dlceklerinde saglikli bireylere oranla daha
yiiksek derecede skorlar elde etmislerdir. Bu durumda akne ve vitiligolu bireylerde
sosyal fobi diizeyninin arttigi soylenebilir[136]. Oztirk ve arkadaslarmnm bir
calismasinda da akne hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla daha yiiksek kaygi ve
kaginma puanlar1 elde edilmistir; ancak LSKO alt Slceklerine iliskin ayrintili bilgi
verilmemistir[186]. Bizim ¢alismamizda vaka grubunda LSKO alt parametre skorlar

sirasiyla sosyal kaygi skoru ortancasi 22 puan (17-44), performans kaygi skoru
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ortancast 28 puan (17-44), sosyal kagmmma skoru ortancasi 21 puan (11-35),
performans kaginma skoru ortancasi 28 puan (13-44), 6l¢ek total puan ortancasi ise 97
puan (64-144) olarak degerlendirildi. Vaka grubunun liebowitz sosyal fobi dlgeginde
sosyal kaygi skoru, performans kaygi skoru, sosyal kagcinma skoru, performans
kacinma skoru kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti
(p<0,001, p<0,001, p<0,001, p<0,001). Yine vaka grubu licbowitz sosyal fobi dlgegi
total puan1 ortancasi, kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi
(p<0,001). Bu analiz, rozasea hastalarinda sosyal fobi diizeyinin arttiginin
gostergesidir. Ayrica ¢alismamizda hastalik siddeti ile liebowitz sosyal kaygi olgegi
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki olup olmadigini tespit etmek igin
yapilan analize gore; sosyal kaygi skoru, performans kaygi skoru, sosyal ka¢inma
skoru, performans kac¢inma skoru ve total skor arasinda hastalik siddetiyle herhangi

bir korelasyon tespit edilemedi.

Uyku bozuklugu, anksiy6z ve depresif hastalarda en belirgin semptomlardan
biridir ve eskiden beri depresyonun ana ikincil belirtisi olarak kabul edilirdi. Bununla
birlikte bircok kapsamli ¢alisma, uyku kalitesinin diismesini, geng, orta ve ileri yash
yetiskinler arasinda ortaya ¢ikan veya tekrarlayan depresyon gelisimi i¢in bagimsiz bir
risk faktorii olarak tanimlamistir[187]. Psikiyatrik hastaliklar haricinde uyku Kalitesi,
basta solunum sistemini etkileyen hastaliklar olmak {izere bir¢ok sistemik hastaliktan
etkilenmektedir[188]. Bizim ¢alismamizda vaka ve kontrol grup hastalar1 segilirken
uyku kalitesini etkileyebilecek herhangi bir sistemik hastaliga sahip olanlar
calismadan diglanmistir. Bu durumun, c¢alismadan elde edilecek uyku kalitesi
verilerinin rozaseayla olan iliskisinin daha net anlasilmasina katki sagladig

diistiniilmektedir.

Literatiirii inceledigimizde uyku kalitesiyle dermatolojik hastaliklar arasindaki
iliskiyi degerlendiren nispeten az sayida g¢alisma bulunmaktadir. Dermatolojik
hastaliklarla tetiklenen uyku bozuklugu, hastanin yasam kalitesini ciddi sekilde
bozabilir ve artan intihar riski de dahil olmak Uzere ciddi psikopatolojiler ile
iliskilendirilebilir. ikinci olarak, uyku yoksunlugu ve uyku apnesi gibi uykuyla ilgili
bazi patolojiler, altta yatan dermatolojik durumu siddetlendirebilir[189]. Cavic ve

arkadaslarinin bir ¢alismasinda trikotilomani ve deri yolma bozuklugu olan hastalarin
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uyku kalite diizeyleri kontrol gruplariyla kiyaslanmistir. Calisma sonucunda vaka
gruplarinin ikisinde de uyku kalitesi kontrol grubuna nazaran anlamli derecede
kotiiydii. Ayrica trikotilomaninin siddetiyle PUKI skorlarinin korelasyon gdsterdigi
fakat deri yolma bozuklugu siddetiyle PUKI korelasyonunun gosterilemedigi
bildirilmistir[147]. Yine Kaaz ve arkadaslarinin 2019 yilinda yayinlanan bir
calismasinda, atopik dermatit ve psoriazis hastalarina eslik eden subjektif
semptomlarin (kasint1, agr1) uyku kalitesine etkisini degerlendirmek iizere PUKI
skorlar1 kullanildi. Calisma sonucunda Atopik dermatitli hastalarin PUKI skorlar
8,3+4,2, psoriazis hastalarmin 8,1+4,8 puan olarak degerlendirildi ve vaka grubunun
%80'inde kotii uyku kalitesi gézlemlendi, ayrica bu durum kontrol grubuna kiyasla
anlamli derecede yiksekti (3.1+1.9). Bununla birlikte, atopik dermatiti olan hastalarin,
psoriazisi olan hastalara kiyasla daha fazla uykusuzluk ve uyku kalitesi sorunlari
yagsadigr ifade edildi[146]. Literatiirde rozasea ile uyku kalitesindeki iliskiyi
degerlendiren tek calisma olarak karsimiza ¢ikan Wang ve arkadaslarinin bir
calismasinda 608 rozasea hastasinin uyku kalite diizeyi 608 saglikli kontrol grubuyla
PUKI kullanilarak karsilastirildi. Rozasea hastalarinin; 6znel uyku Kkalitesi, uyku
latansi, uyku sdresi, alisilmis uyku etkinligi, uyku bozuklugu ve giindiiz islev
bozuklugu dahil olmak Uizere PUKI’nin alti bileseninde kontrol grubuna nazaran
anlamli derecede daha ylksek bir skor gosterdigi tespit edildi. Ayrica rozasea
siddetiyle bu uyku bilesenlerin iligkisi degerlendirildiginde siddetli diizeyde rozaseast
olanlarda; 6znel uyku kalitesi, uyku bozuklugu ve giindiiz islev bozuklugu dahil olmak
tizere PUKI’nin 3 bileseninin hafif- orta rozasea hastalarindan anlamli derecede daha
yiiksek skor gosterdigi saptandi. Dolayisiyla kotii uyku kalitesinin siddetli rosacea ile
iligkili oldugu kanisina varildi[11]. Bizim ¢alismamizda vaka ve kontrol gruplarnin
Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi puanlari karsilastirldiginda; global puki skoru
ortancast vaka grubunun: 6 (1-11), kontrol grubunun: 4(0-16) idi. Vaka grubunun
global puki skoru, kontrol grubundan daha yiiksekti(p=0,005). Kontrol grubunun
Pittsburgh uyku kalitesinin iyi olmas1 (%73,3), vaka grubundan (%48) daha fazlaydi
(p<0,001). PUKI bilesenleri ayr1 ayr1 degerlendirildiginde ise vaka grubunun; uyku
ilac1 kullanimi ve giindiiz islev bozuklugu olmak iizere 2 bileseni kontrol grubuna gére
anlamli derecede yiiksekti(p<0,001). Rozasea hastalik siddetiyle PUKI skorlari
kiyaslandiginda ise; hastalik siddeti ile PUKI skoru arasinda diisiik diizeyde pozitif
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korelasyon goriildii fakat PUKI diizeyi arasinda korelasyon bulunamadi. Bu analizler
sonucunda rozasea hastalarinda hastalik siddeti ile uyku kalitesi iliskisinin daha fazla

calismayla agikca gdsterilmesi gereksiniminin oldugu anlasilmistir.

Kronik deri hastaliklarinda bireylerdeki viicut imaji degisimleri, bireyin beden
algisii ve dolayistyla da benlik saygisini etkileyebilmektedir. Ozellikle geng hastalar
beden imaj1 bozukluklar1 ve bunun sonucunda benlik saygist kaybi icin yiiksek risk
altindadir[135]. Yapilan ¢alismalarda deri hastaliklarindan akne vulgaris, psoriasis,
vitiligo, atopik dermatit, melazma, alopesi gibi hastaliklarda benlik saygisinin
arastirildigi calismalar bulunmakta iken; rozasea ile ilgili benlik saygisinin arastirildigt
bir ¢alismanin olmamas1 dikkat ¢ekmektedir. Rozasea ile ilgili yapilan ¢alismalarda
psikolojik olarak incelenen alt kategorilerde genellikle depresyon, kaygi, stres
kavramlar1 bulunmaktadir ve bu ¢alismalarda oldukga sinirlidir. 2016° da yayinlanan,
akne vulgaris ile yasam kalitesi ve benlik saygisi arasindaki iligkiyi inceleyen bir
calismada akne siddetinin yasam kalitesi ve benlik saygisi iizerinde Onemli bir
olumsuz etkiye sahip olabilecegini gosterdi[190]. Aksine Vilar ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢alismada akne vulgarisle veya akne vulgaris siddetiyle benlik saygisi
arasinda anlamli bir iliski bulunamamisti[191]. Jiang ve arkadaslarinin 2018 yilinda
yayinladiklar: bir ¢aligmada melazma hastalarinin benlik saygist degerlendirilmis ve
hastalarin ¢ogu melazmanin fark edilebilirligi nedeniyle kendine giiven ve benlik
saygisinin azaldigini ifade etmistir. Hastalarin bir¢ogu, melazmanin viicutlarinin
baska, kolayca gizlenebilen bir bolgesinde degil de yiizlerinde meydana gelmesi
gercegiyle oOzellikle hayal kirikligini dile getirmislerdir[192]. Slomian ve
arkadaglarinin 2018’ de psoriasis hastalarinda yaptiklart bir ¢alismada, benlik
saygisinin anksiyete ile giiglii bir sekilde iliskili oldugunu ortaya koymus ve benlik
saygisinin ilerde yapilacak tibbi miidahalelerde benimsenmesi gereken énemli bir
hedef oldugunu vurgulamislardir[193]. Literatiir incelendiginde rozasea hastalarinda
benlik saygisi iliskisi ile ilgili yapilmis herhangi bir ¢alisma olmamasi nedeniyle;
bizim calismamizda bu kategorideki bulgular oldukga degerlidir. Calismamizda
rozasea grubunun RBSO skorlar1 %21,3’ iiniin yilksek (n=16), %70,7’sinin (n=53)
orta, %8’ inin (N=6) diisiik benlik saygisina sahip oldugu tespit edilmistir. Kontrol
grubunda ise %9,3 Unde (n=7) yuksek, %45,7 sinde (n=35) orta , %44 (inde (n=33)
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diisiik benlik saygis1 tespit edilmistir. Rosenberg benlik saygisi dl¢egi skoru puanlari
karsilastirildiginda; hastalarin  6lgek puani, kontrol grubundan daha fazlaydi
(p<0,001). Kontrol grubunun benlik saygi 6l¢cegi puani diisiik olmasi orani, hasta
grubundan daha fazlaydi (p<0,001). Bu analize gore, rozasea hastalarinda RBSO
ortanca skorlar1 kontrol grubuna gore daha yiiksekti fakat rozasea grubunda yiksek
benlik saygisi diizeyi, kontrol grubunda ise disiik benlik saygisi duizeyi daha fazlaydi.
Ayrica ¢alismamizda rozasea hastaliginin siddeti ile RBSO skorlar: arasindaki iliski
incelenmistir. Calismamizda hastalik siddeti ile RSBO skorlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski olup olmadigini tespit etmek i¢in yapilan analize gore: benlik
saygisi ve hastalik siddeti arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamustir.
Bu veriler literatiirde bu konuda yapilan ilk ¢alisma olmasi nedeniyle degerlidir. Ancak
yine de ilerleyen calismalarda rozasea’li bireylerde RBSO skorlarinin kontrol grubu

ile kiyaslandig1 daha fazla sayida ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.

Rozasea siklikla goriinebilir bir dermatoz olmasi sebebiyle uzun vadede bireyin
duygu durumunu ve yasam Kalitesini etkileyen bir dermatolojik hastaliktir. Bu
bakimdan bireyin dermatolojik yasam kalitesinin degerlendirilmesi tedavinin gidisati
icin oldukga onemlidir. Yasam kalite indeksleri, bireyin esenligine odaklanan, temel
olarak fiziksel, psikolojik, sosyal, cinsel ve mesleki bir bakis agisin1 kapsayan ¢ok
sayida alami igerir[182]. Wu ve arkadaslarimin yaptigi bir c¢alismada rozaseali
hastalarin kontrol grubuna gore dermatolojik yasam kalitesi indeks puanlari ve hastane
anksiyete ve depresyon Olgegi puanlarinda anlamli derecede artis gosterdigi
saptanmistir[194]. Yine Shim ve arkadaglarmin yaptigt bir c¢alismada
eritematotelenjiektatik rozaseanin dermatolojik yasam kalite indeksi Olgilimlerini
anlamli derecede bozdugu, hastalara uygulanan lazer tedavisi sonrast DYKI
Olgtimlerinde anlamli bir iyilesme oldugu gosterilmistir[195]. Bizim g¢aligmamizda
rozasea hastalarin dermatolojik yasam kalite indeksi skoru ortancasi:9(1-30), kontrol
grubundan:2(0-13) daha fazlaydi(p<0,001). Dermatolojik yasam kalitesi indeksi fazla-
¢ok fazla olanlarda hastalarin orani1 daha fazla iken, etkilenmemis-hafif olanlarin
cogunlugu kontrol grubuydu(p<0,001). Bu sonug, rozaseanin dermatolojik yasam
kalitesini anlamli derecede etkilediginin gostergesidir ve literatiirdeki ¢alismalarla

uyumludur. Literatiirdeki ¢alismalar tarandiginda dermatolojik hastaliklarinin
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siddetinin DYKI iizerine etkisini arastiran ¢alismalarda mevcuttur. Bizim
calismamizda rozasea hastalik siddetiyle DYKI iliskisi kiyaslandiginda &lgek
skorlarinda anlamli bir korelasyon saptanmadi. Bu analizden, baz1 vakalarda hafif
diizeyde rozasea gozlemlense bile, hastalifin yasam kalitesini etkileme yiikiiniin ¢ok
daha siddetli olabilecegi kanisini ¢ikarabiliriz. Bu durumda hastaligin etkilenim
bolgesinin bireysel olarak farkli 6nem arz etmesi, bazi toplumlarin gorsellik algisina
olan farkli bakis acis1i sebepleriyle aciklanabilir. Yasam kalite yiikseltiminin
dermatolojik hastalik remisyonuna olumlu etkisi géz 6niinde bulunduruldugunda,
hastalara uygulanacak tedavi stratejileri konusunda bireysel dermatolojik yasam kalite

indeksi dl¢timlerinin degerli oldugunu disiinmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Rozasea, klinik belirtileri hastadan hastaya degismekle birlikte siklikla yiizii
etkileyen; flushing, kalic1 eritem, papiil, piistiil, telenjiektazi ve fimat6z degisikliklere
neden olan, tekrarlayan remisyon ve ataklarla karakterize, kronik ve inflamatuar
kutandz bir hastalik olarak bilinmektedir.  Kesin etiyolojisi tam olarak
aydinlatilamamis olsa da, emosyonel stresin ana tetikleyici etkenlerden biri oldugu
diistiniilmektedir. Hastaligin lokalizasyonu ve siddeti bireysel olarak degismektedir.
Bireylerdeki genel yakinma hastaligin siddetine baglh olarak farklilik gosterir ancak
bu bireylerde psikososyal yakinmalar oldukca yaygindir. Biz ¢aligmamizda; rozaseali
bireylerde normal popiilasyona kiyasla psikososyal yakinmalar1 degerlendirmek, ayni
zamanda hastalik siddetiyle bu yakinmalarin farkhilik gosterip gostermedigini

saptanmak istedik.

75 rozaseal hasta grubu, 75 goéniillii kontrol grubu ile yapilan bu ¢alismamizda
gruplar arasinda; yas, cinsiyet, egitim durumu, medeni durum, meslek diizeyi, yasadigi
yer, maddi gelir diizeyi, cilt tipi, rutin ila¢ oykiisii orani, ek hastalik orani, sigara
kullanim durumu ve miktari, alkol kullanim durumu ve miktar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu. Vaka ve kontrol grubunda uykuyu etkileyen hastalik,
rozasea ayirict tanisina giren veya fasyal bolgeyi tutan hastalik, bilinen psikiyatrik

hastalik ve psikiyatrik ila¢ dykiisii bulunmamaktaydi.

Vaka ve kontrol gruplar1 arasinda, vaka grubunun; performans kaygi skorlari,
sosyal kaygi skorlari, performans kaginma skorlari, sosyal kagcinma skorlari, Liebowitz
Sosyal Fobi Olgegi puan ortancasi, kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksekti.
Beck anksiyete skorlamasinda orta ve yiiksek diizeyde anksiyetesi olanlarin gogunlugu
vaka grubu iken, diisiik anksiyetesi olanlarda kontrol grubu daha fazlaydi. Pittsburgh
Uyku Kalite Indeksi degerlendirmesinde, vaka grubunun uyku ilaci kullanimi ve
giindiiz islev bozuklugu kontrol grubundan anlamli derecede yiiksekti. Yine
Rosenberg Benlik Sayg1 Olgegi’nde; kontrol grubunun benlik sayg1 dl¢egi puani diisiik
olmas1 orani, hasta grubundan daha fazlaydi. Son olarak Dermatolojik Yasam Kalite
Indeksi olgiimlerinde ise; yasam kalite etkilenme diizeyi fazla- ¢ok fazla olanlarda

vaka grubu, etkilenmemis- hafif olanlarda kontrol grubu ¢ogunluktaydi.
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Hastalarin hastalik siddeti ile 6l¢ek puanlari iligkisi incelendiginde; Liebowitz
Sosyal Fobi Olcegi, Beck Anksiyete Olgegi, Rosenberg Benlik Saygis1 Olgegi ve
Dermatolojik Yasam Kalite indeksi Olgegi skor ve diizeyleri arasinda anlamli
korelasyon saptanmadi. Hastalik siddeti ile Pittsburg uyku kalite indeksi skoru

arasinda ise diisiik diizeyde pozitif korelasyon oldugu goriildii.

Rozasea hala etiyoloji tespitinde ve tedavisinde zorluklar yasanan bir
hastaliktir. Rozasea hastalarini tedavi eden doktorlar, hastalarin psikolojik yansima
semptomlarinin farkinda olmali, hastalarda depresyon veya anksiyete bozuklugu
taramas1 yapmali ve tibbi tedaviyi ve destek gruplarini biitiinciil psikosomatik tedavi
stratejisinin bir parcasi olarak diistinmelidir. Calismamizin sonucunda, bu hastalikta
poliklinik ortaminda kolayca uygulanabilecek baz1 psikososyal anketlerin
kullanilmasinin, hastalarin tedavisinin optimum diizeyde tutulmasina yardimci

olabilecegi kanaatindeyiz.
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EKLER

EK- 1. Demografik Veri Formu

HASTA T.C. KIMLIK NO : TARIH:
HASTA DOSYANO : TELEFON NO:
AD-SOYAD: YAS: CINSIYET:

EGITIM DURUMU: OKURYAZAR DEGIL OKURYAZAR ILKOKUL(<5 YIL)
ORTAOKUL(6-8YIL) LISE(9-11) UNIVERSITE(>11YIL)

MEDENI DURUM: BEKAR EVLI DUL BOSANMIS/AYRI

MESLEK: EVHANIMI ~ MEMUR i$Ci EMEKLI ~ SERBEST

YASANAN YER: SEHIR KIRSAL
MADDI GELIR: <2000 TL 2000-5000 TL >5000 TL

SIGARA: KULLANMIYORUM KULLANIYORUM DAHA ONCE ICTIM
BIRAKTIM

ICMISSE:

YARIM PAKETTEN DAHA AZ YARIM PAKET- BIR PAKET BIR PAKETTEN
FAZLA

ALKOL: YOK VAR  VARSA-> SOSYAL iCicCi: BAGIMLI:

CILT TIPI: ROZAEA TiPI-LOKALIZASYON:
ROZASEA SURESI(AY): ROZASEA SIDDETI:
ROZASEA ILAC OYKUSU:

SISTEMIK MUAYENE BULGULARI:

DERMATOLOJIK MUAYENE BULGULARI:

ILAC OYKUSU:

EK HASTALIK: UYKUYU ETKILEYECEK HASTALIK:

ROZASEA AYIRICI TANISINA GIREN VEYA FASYAL BOLGEYI TUTAN
HASTALIK:

BILINEN PSIKIYATRIK HASTALIK: YOK VAR VARSA:

PSIKIYATRIK ILAC OYKUSU: YOK VAR VARSA:
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EK- 2. Rozasea Klinik Siddet Skorlamasi

Primer Ozellikler

Degerlendirmesi

Gegici eritem (Flushing) | Yok Hafif Orta | Siddetli
Kalici Eritem Yok Hafif Orta | Siddetli
Papiil ve Piistiiller Yok Hafif Orta | Siddetli
Telenjiektaziler Yok Hafif Orta | Siddetli
Sekonder Ozellikler
Yanma/ Batma Yok Hafif Orta | Siddetli
Plaklar Yok Hafif Orta | Siddetli
Kuruluk Yok Hafif Orta | Siddetli
Odem Yok Hafif Orta | Siddetli
Odem Varsa Akut Kronik
Kronik ise Gode Gode
birakan birakmayan
Periferal Lokalizasyon | Yok Var
Varsa Yeri
Fimatoz Degisiklikler Yok Hafif Orta | Siddetli
Global Degerlendirme
Hekimin Alt Tip
Derecelendirmesi
Tip I ET Yok Hafif Orta | Siddetli
Tip I1: PP Yok Hafif Orta | Siddetli
Tip 111 Fimatoz Yok Hafif Orta | Siddetli
Tip IV: Okiiler Yok Hafif Orta | Siddetli
Hastanin Genel Yok Hafif Orta | Siddetli
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EK- 3. Liebowitz Sosyal Fobi Belirtileri Olcegi

Litfen asagidaki formu dikkatle okuyun.
Sol kolondaki durumlarda duydugunuz kayginin siddetine goére 1 ile 4 arasinda puan verin.
Sag kolonda aynmi durumlar tekrar siralanmistir. Bu defa bu durumlardan kaginiyorsaniz
kacinmanin siddetine gore yine 1-4 arasinda puan verin. Puanlamay: asagidaki tariflere gore

yapin. Tesekkiirler.

Kayg1 Ka¢inma
1: Yok ya da ¢ok hafif 1: Kacinma yok ya da ¢ok ender
2: Hafif 2: Zaman zaman Kag¢inirim
3: Orta derecede 3: Cogunlukla ka¢inirim
4: Siddetli 4: Her zaman kaginirim
Kayg1 Puan Kac¢inma Puan

1.0Onceden hazirlanmaksizin bir toplantida
kalkip konusmak

1. Onceden hazirlanmaksizin bir
toplantida kalkip konusmak

2. Seyirci 6nlinde hareket, gosteri ya da
konusma yapmak

2. Seyirci 6nunde hareket, gosteri ya da
konugma yapmak

3.Dikkatleri Gizerinde toplamak

3.Dikkatleri Gizerinde toplamak

4 Romantik veya cinsel bir iligki kurmak
amaciyla birisiyle tanigmaya ¢aligmak

4.Romantik veya cinsel bir iligki kurmak
amaciyla birisiyle tanigmaya ¢alismak

5.Bir gruba dnceden hazirlanmis sozli
bilgi sunmak

5.Bir gruba dnceden hazirlanmis sozlii
bilgi sunmak

6.Baskalari igerdeyken bir odaya girmek

6.Baskalar1 igerdeyken bir odaya girmek

7.Kendisinden daha yetkili biriyle
konugmak

7.Kendisinden daha yetkili biriyle
konugmak

8.Satin aldig1 bir mali 6dedigi bir paray1
geri almak iizere magazaya iade etmek

8.Satin aldig1 bir mali 6dedigi bir paray1
geri almak iizere magazaya iade etmek

9.Cok iyi tanimadig1 birisine fikir
ayrilig1 veya hosnutsuzlugun ifade
edilmesi

9.Cok iyi tanimadig1 birisine fikir
ayriligi veya hosnutsuzlugun ifade
edilmesi

10.Gozlendigi sirada ¢alismak

10.Gozlendigi sirada ¢aligmak

11.Cok 1yi tamimadig bir kisiyle yiiz
yiize konugmak

11.Cok iyi tanimadigi bir kisiyle yiiz
yiize konusmak

12.Bir eglenceye gitmek

12.Bir eglenceye gitmek

13.Cok 1yi tanimadig1 birisinin
gdzlerinin i¢ine dogrudan bakmak

13.Cok iyi tanimadig birisinin
gdzlerinin icine dogrudan bakmak

14.Yetenek, beceri ya da bilginin
Simanmasi

14.Yetenek, beceri ya da bilginin
simmanmasi

15.Gozlendigi sirada yazi yazmak

15.Gozlendigi sirada yazi yazmak

16.Cok iyi tanimadig bir kisiyle
telefonla konugmak

16.Cok iyi tanimadig bir kisiyle
telefonla konugmak

17.Umumi yerlerde yemek yemek

17.Umumi yerlerde yemek yemek

18.Evde misafir agirlamak

18.Evde misafir agirlamak

19.Kiigiik bir grup faaliyetine katilmak

19.Kiiglik bir grup faaliyetine katilmak

20.Umumi yerlerde biseyler igmek

20.Umumi yerlerde biseyler igmek

21.Umumi telefonlar1 kullanmak

21.Umumi telefonlar1 kullanmak

22.Yabancilarla konugmak

22.Yabancilarla konusmak

23.Satig elemaninin yogun baskisina
kars1 koymak

23.Satig elemaninin yogun baskisina
kars1 koymak

24.Umumi tuvalette idrar yapmak

24.Umumi tuvalette idrar yapmak
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EK-4. Beck Anksiyete Olcegi

Hastanin Adi, Soyadi:

Tarih:

Asagida insanlarin kaygih ya da endiseli olduklar1 zamanlarda yasadiklar: bazi belirtiler
verilmistir. Liitfen her maddeyi dikkatle okuyunuz. Daha sonra, her maddedeki
belirtinin BUGUN DAHIL SON BIR (1) HAFTADIR sizi ne kadar rahatsiz ettigini
yandakine uygun yere (X) isareti koyarak belirleyiniz.

Hic

Hafif
dizeyde
Beni pek
etkilemedi

Orta diizeyde
Hos degildi
ama
katlanabildim

Ciddi
dizeyde
Dayanmakta
cok
zorlandim

1.Bedeninizin herhangi bir yerinde
uyusma veya karincalanma

2.S1cak/ ates basmalari

3.Bcaklarda halsizlik, titreme

4.Gevseyememe

5.Cok kotii seyler olacak korkusu

6.Bas donmesi veya sersemlik

7.Kalp carpintist

8.Dengeyi kaybetme duygusu

9.Dehgete kapilma

10.Sinirlilik

11.Boguluyormus gibi olma duygusu

12.Ellerde titreme

13.Titreklik

14.Kontrolu kaybetme korkusu

15.Nefes almada guclik

16.01im korkusu

17.Korkuya kapilma

18.Midede hazimsizlik ya da
rahatsizlik hissi

19.Bayginlik

20.Ylzlin kizarmasi

21.Terleme (sicakliga bagl olmayan)
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EK-5. Pittsburg Uyku Kalite indeksi

1. Gegen ay geceleri genellikle ne zaman yattiniz? ...........cccoeceeveverevereennnnne genel yatis saati

2. Gegen ay geceleri uykuya dalmaniz genellikle ne kadar zaman (dakika) aldi?
..................................... dakika

3. Gegen ay sabahlari genellikle ne zaman kalktiniz? ............ccccceeveieeeiennene. genel kalkis saati

4. Gegen ay geceleri kag saat uyudunuz (bu siire yatakta gecirdiginiz siireden farkl olabilir)
..................................... saat (bir gecedeki uyku siresi)

5.Gegen ay icinde kotu uyudum Hic yok | Haftada Haftada Haftada 3
cunkad... (0)] ldenaz | 1-2 kere (2) | veyadaha
(1) fazla (3)

a) 30 dakika i¢inde uykuya dalamadim
b) Uykunun ortasinda ya da sabah ¢ok
erken uyandim

c¢) Banyoyu kullanmak zorunda kaldim
d) Rahat nefes alamadim

e) Siddetli horladim veya oksiirdim

f) Soguk hissettim

g) Sicak hissettim

h) Kéti riya gérdiim

1) Agrim oldu

j) Diger nedenler

6. Gegen ay i¢inde uykuya yardim i¢in
ne kadar siklikla ilag kullanmak
zorunda kaldimz?

7.Gegen ay igerisinde ne kadar siklikla
uyanikken ara¢ kullanma, yemek yeme
veya sosyal aktivitelerde uykululuk
nedeniyle zorluk cektiniz?

8. Gegen ay igerisinde ne kadar siklikla
isteksizlik ¢ektiniz?

Cokiyi | Oldukca | Oldukca Cok kotu
0) iyi (1) kéta (2) (3

9.gecen ay igerisinde genel olarak
uyku kaliteniz igin yorumunuz
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EK-6. Rosenberg Benlik Saygisi Olcegi

Tarih:
Sizin i¢in Uygun Olan1 Seg¢iniz

1) Kendimi en az diger insanlar kadar degerli buluyorum.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanlis d) Cok yanlis

2) Baz1 olumlu 6zelliklerim oldugunu diigiiniiyorum.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanlis d) Cok yanlis

3) Genelde kendimi basarisiz bir kisi olarak gorme egilimindeyim.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanls d) Cok yanlis

4) Ben de diger insanlarin bircogunun yapabildigi kadar bir seyler yapabilirim.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanlis d) Cok yanlis

5) Kendimde gurur duyacak fazla bir sey bulamiyorum.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanls d) Cok yanlis

6) Kendime kars1 olumlu bir tutum i¢indeyim.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanlis d) Cok yanlis

7) Genel olarak kendimden memnunum.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanls d) Cok yanlis

8) Kendime kars1 daha fazla saygi duyabilmeyi isterdim.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanlis d) Cok yanlis

9) Bazen kesinlikle kendimin bir ise yaramadigini diistinliyorum.
a) Cok dogru b) Dogru ¢) Yanlis d) Cok yanlis

10) Bazen kendimin hig¢ de yeterli bir insan olmadigini diisiiniiyorum.
a) Cok dogru b) Dogru c) Yanlis d) Cok yanlis
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EK-7. Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi

Adi:

7-

Yas: Cinsiyet: Tant:

Son 1 haftadir, cildinizde kasinti, agri, ac1 ve yanma hissettiniz mi?
Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Ilgisi yok

Son bir haftadir cildiniz yiiziinden kendinizi giivensiz hissettiniz mi veya
utan¢ duygusuna kapildiniz mi?
Oldukca fazla Cok Hafif Hig yok Ilgisi yok

Son bir haftadir cildiniz alisverise gitmenize, ev isleriyle ya da bahge isleriyle
ugragsmaniza engel oldu mu?
Oldukga fazla  Cok Hafif Hig yok Ilgisi yok

Gegtigimiz hafta i¢inde cildiniz giyim seklinizi etkiledi mi?
Olduke¢a fazla  Cok Hafif Hic yok Tgisi yok

Gectigimiz hafta i¢inde, cildiniz yapacaginiz sosyal aktiviteleri ya da bos
zamanlarimizi degerlendirme seklinizi etkiledi mi?
Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Tgisi yok

Gegtigimiz hafta icerisinde, cilt problemleriniz herhangi bir spor faaliyeti
yapmanizi engelledi mi?
Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Tgisi yok

Gegtigimiz hafta cildinizdeki durum is hayatinizi ya da ¢aligmanizi engelledi
mi?
Evet Hayir

Eger hayir ise, cildiniz is hayatinizda veya ¢alismanizda ne kadar problem olur?

8-

O-

Cok Biraz Hic olmaz

Gectigimiz hafta igerisinde, cildiniz; partneriniz, yakin arkadaslarimiz ve
akrabalarinizla aranizda ne kadar problem yaratt1?
Oldukc¢a fazla ~ Cok Hafif Hig yok Tgisi yok

Son bir haftada, cildinizdeki durum cinsel zorluklar cekmenize neden oldu
mu?
Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Igisi yok

10- Son 1 haftada yapilan tedavilerden nasil etkilendiniz? (Zaman kayb1 olmasi,

evin kirlenmesi gibi)
Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Igisi yok
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EK-8. Etik Kurul Karan

A.TATI"J.RK I':JN_iVERSiTEsi TIP
FAKULTESI KLINIK ARASTIRMALAR
ETiK KURULU

Boliimii : Dekanlik

Servisi : Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
Say1  :B.30.2.ATA.0.01.00/{¢9
Konu : Etik Kurul Karari

17.12.2020

Saymn: Ars.Gor.Dr.Merve BINGOL
Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dah

Degerlendirilmek tizere Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’na basvuruda bulundugunuz
“Rozasea’ da hastalik siddetiyle sosyal fobi, anksiyete, benlik saygisi, uyku Kalitesi
dermatolojik yasam kalite indeksi arasmdaki iliski” isimli bilimsel tez calismasysa ait
Kurul Karari ekte sunulmustur.

Bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

EKki :
1 Adet Etik Kurul Karari

Sorum'l.u Arggtlrmacl :
1. Dr. Ogr. Uyesi Erdal PALA

Yardimci Arastirmaci @ '
1. Ars.Gor.Dr.Merve BINGOL
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ATATURK UNIVERSITESI TIP
FAKULTESI KLINIK ARASTIRMALAR

ETIK KURULU
KARAR
® ETIK KURULUN ADI Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu
S g 3 ACIK ADRESI: Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanhigi
; g = TELEFON +90 442 234 65 11
z e FAKS +90 442 236 09 68
E-POSTA atatipetikkurul@gmail.com

SORUMLU ARASTIRMACI

UNVANI/ADI/SOYADI Dr. Ogr. Uyesi Erdal PALA

“Rozasea’ da hastalik siddetiyle sosyal fobi, anksiyete,
ARASTIRMACININ ACIK ADI benlik saygisi, uyku kalitesi ve dermatolojik yasam kalite
indeksi arasindaki iligki”

Toplant: Sayisi: 10 Karar No: 10 | Tarih: 17.12.2020
E Yukarida bilgileri verilen bagvuru dosyast ile ilgili belgeler aragtirmanin/galismanin gerekge, amag, yaklagim ve
A= yontemleri dikkate alinarak incelenmis ve calismanin biitgesinin Kendisi tarafindan karsilanmasi kosulu ile
é = yapilmasinda bilimsel ve etik agidan sakinca olmadigina oy birligi ile karar verildi.
Q
§ .".]. Klinik Arastirmalar Hakkinda Yonetmelik kapsaminda yer alan arastirmalar/galismalar igin Tiirkige ilag ve
m Tibbi Cihaz Kurumu’ndan izin alinmasi gerekmektedir.
Arastirmaciya galigmalarinda bagarilar dileriz.
Prof.Dr.Zeynep C R
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Prof.Dr.Mustafa GUL Pp6fDpZekai HALICI ANIK

Uye Uye
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Vasemin CAYIR ~ Dog.Dr.Ajse KSOY
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\ Uye
f‘\,\,\j\' wA VL \\\ )(/
{ |

\
o/

91




EK-9. Intihal Raporu

ROZASEA' DA HASTALIK SIDDETIYLE SOSYAL FOBI,
ANKSIYETE, BENLIK SAYGISI, UYKU KALITESI VE
DERMATOLOJiK YASAM KALITE INDEKSI ARASINDAKI iLiSKi

ORIGINALITY REPORT

11%

SIMILARITY INDEX

PRIMARY SOURCES

n www.openaccess.hacettepe.edu.tr:8080

acikerisim.dicle.edu.tr

Internet

i-rep.emu.edu.tr:8080

Internet

n acikerisim.pau.edu.tr:8080

Internet

B www.istanbulsaglik.gov.tr

Internat

E docplayer.biz.tr
internet

www.ftrdergisi.com
Internet

n dspace.baskent.edu.tr:8080

Interneat

n paperity.org

Internet

92

458 words — 3%
171 words — 1 %
101 words — 1 %
74words — < 1 %
68 words — < 1 %
65 words — < 1 %
48 words — < 1 %
45 words — < 1 %

42 words — < 1 %



N —_— — — — —_— — _—
o 0 ~J (0, Re w N —

AKSOY, Yemliha, ERGIN, Ali, SOZUER, M. Erdogan, A awondin= 1 /6

IKIZCELI, ibrahim, AVSAROGULLARI, Levent and

YILDIRIM, Cuma. "Akut miyokard infarktisunin erken
teshisinde troponin T, miyoglobin ve CK-MB'nin yeri", Firat

Universitesi, 2006.

Publications

www.selcukmedj.org

Internet

www.msxlabs.org

Internet

klinikpsikiyatri.org

Internet

dergipark.org.tr

Internet

nek.istanbul.edu.tr:4444

Internet

W\A/w.researchgate.net

Internet

www.bilmat.org

Internet

dspace.gazi.edu.tr

Internet

burkonturizm.com

Internet

istanbulsaglik.gov.tr

Internat

93

37 words — < 1%
35 words — < 1%
28 words — < 1%
27 words — < 1%
27 words — < 1%
27 words — < 1%
22 words — < 1%
20 words — < 1%
19 words — < 1%

19 words — < 1%



N N N N N N
o (9, pes w N —

N
~

2
—

acikerisim.firat.edu.tr

Internat

www.cty.com.tr

Internet

acikbilim.yok.gov.tr

Internet

openaccess.hacettepe.edu.tr:8080

Internat

tipdergisi.bozok.edu.tr

Internet

EKSI, Ali and OZER, Yunus Emre. "CEVRE ILE iLGILI
KAMUSAL KARARLARDA SOSYAL KABULU

18 words — < 1%
18 words — < 1%
17 words — < 1%
17 words — < 1%
17 words — < 1%

16 words — < 1%

ETKILEYEN DURUMLARIN DEGERLENDIRILMESI", Abant izzet
Baysal Universitesi iktisadi ve idari Bilimler Fakdiltesi, 2015.

Publications

app.trdizin.gov.tr

Internet

openaccess.maltepe.edu.tr

internet

pesquisa.bvsalud.org

internat

www.konuralptipdergi.duzce.edu.tr

Internet

studylibtr.com

internet

uludagtipdergisi.org

94

16 words — < 1%
16 words — < 1%
16 words — < 1%

16 words — < 1%

14 words — < 1 %



W
EH

» w w w w w w
O oo ~l ()] (%)) PeS

1

Internet

13 words — < 1%

KARADEMIR, Tamer, DOSYILMAZ, Enverand 4 (o qc < 1 0%
KAFKAS, M. Emin. "Beden egitimi ve spor bolimu

Ozel yetenek sinavina katilan 6grencilerde benlik saygisi ve

duygusal zeka", Kastamonu Universitesi, 2010.

Publications
Iciltzrtrictalingo.com s — ] %
m.frontiersin.org 5 words S ] %
ﬁ\é.rf:kara.edu.tr 11 words — < 1 %
igint:tgﬁxer.com Mierae— <1 %
m\:\!.guncelpediatri.com i words =S ] %
m.scribd.com 1rwordeie 0%
[%griﬁ[pc.areeo.ac.ir N aaas 1 %
SEZGIN, Dilek and MERT, Hatice. "Hastalk 10 words — < 1 %

modifiye edici antiromatizmal ilag tedavisi alan
bireylerin tedavi algilarinin uyuma etkisi", TUBITAK, 2010.

Publications

dspace.akdeniz.edu.tr 10 words — < ] %

Internet

95



43

B B B 3

46

47

48

wn H
o O

51

Icn)i:is.univie.ac.at 10 words — < 1 %
polen.itu.edu.tr yowerde—< 1 0%
l';'nltfz::(or.kr 10 words — < 1 %
.tni:l:tdeg'tSEI'org 10words — < 1 %
www.acarindex.com N OordS 1 %
'wwsiv.aid.org.tr 10 words — < 1 %
9lib.net irdeasEl 1 %

Internet

Muslum'KuI, M:?\h.mL:t Kara, Fatih Unal, Zeynep G — 1 %
Tuzun, Filiz Akbiyik. "Serum Copper and

Ceruloplasmin Levels in Children and Adolescents with

Attention Deficit Hyperactivity Disorder”, Klinik Psikofarmakoloji
Bllteni-Bulletin of Clinical Psychopharmacology, 2016

Crossref

camedicine.or. 0
ite:e[e bk 9 words — < 1 /6
. + 0
Ia:{ce:llffrmm.aku.edu.tr 9 words — < 1 /6
. v . . = 0
acikerisimarsiv.selcuk.edu.tr:8080 S 1 A

Internet

96



w 19y wn w (93]
O Co ~ ()] (9)]

61

admyvs.blogspot.com 9 words — < 1 %

Internet

dspace.marmara.edu.tr 9 words — < 1 %

Internet

www.ankilozanspondilit.com 9 words — < 1 %

Internet

www. hindawi.com 9 words — < 1 %

Internet

www.thefreelibrary.com 9 words — < 1 %

Internet

www.tkd-online.org GROrds w— ‘| %

Internet

-8¢cbf-4760- 0
6e9ed515-8cbf-4760-8640- 8 words — < 1%
9a7779db5794.filesusr.com

Internet

Ali ngu;_ Karahan, Ercan Kaydok. Gerly.atnk Bworde i e 1 %
hemiplejik olgularda depresyon ve anksiyete

duzeyi”, SiSli Etfal Hastanesi Tip Bulteni / The Medical Bulletin of

Sisli Hospital, 2013

Crossref

Tugpa Gurpinar Cavusog!u, Ertan Dariverenli, PRt 1 %
Kamil Vural, Nuran Ekerbicer, Cevval Ulman,

Erciment Olmez, Nazan Uysal. "An anxiolytic drug buspirone
ameliorates hyperglycemia and endothelial dysfunction in type

2 diabetic rat model", Turkish Journal of Biochemistry, 2020

Crossref

cdn.comu.edu.tr o 1 %

Internet

97



64
65
66
58
&

dspace.cuni.cz 8 words — < 1 %

Internet

dspace.tbzmed.ac.ir:8080 Siioide < ] 0%

Internet

spotidoc.com 8 words — < 1 %

Internet

www.diyetz.com PP (TR 1 %

Internet

www.ejmanager.com T < 1 %

Internet

DEMIB, Volkan. Bl|lrt|.(;|l. Fark.md?llk Temel!l $|I|$sel 7 words — < 1 %
Terapi Programinin Universite Ogrencilerinin Kayg!

Dlzeylerine Etkisi", ADAMOR Toplum Arastirmalari Merkezi,

2017.

Publications

DEGIRMENCI, Taner, OGUZHANOGLU KALKAN, <1%
e G 7 words —

Nalan, VARMA SOZERI, Gulfizar, OZDEL, Osman

and FENKCI, Semin. "Obezitede Psikolojik Belirtiler ve iligkili

Etmenler”, Tlrk Noropsikiyatri Dernegi/Turkish

Neuropsychiatric Society, 2015.

Publications

ERTURAN, ijlal, AKTEPE, Evrim, BALCI, Didem Didar, < 1 %
A 7 words —

YILDIRIM, Mehmet, SONMEZ, Yonca and CEYHAN,

Ali Murat. "Atopik dermatitli ergenlerde benlik saygisi ve

dermatolojik yasam kalitesinin degerlendirilmesi", Deri ve

Zuhrevi Hastaliklari Dernegi, 2013.

Publications

n + . 0
Abstracts f@r die Gememschaftstaggng der T < 1 /ﬁ
Deutschen Gesellschaft f@r Andrologie und

98



74

75

~
o

Deutschen Gesellschaft f@r Reproduktionsmedizin",
Reproduktionsmedizin, 2003

Crossref

ISIKITAR, Abdull:ih. Frgenlerfie yasam kgllteg ve  c words — < 1 %
benlik saygisi duzeyinin cinsiyet ve obezite
degiskenleri agisindan incelenmesi", Firat Universitesi, 2012.

Publications

acikerisim.baskent.edu.tr

Internat 6 Words — < 1 %

futur.upc.edu

Internet P 6 words — < 1 %

scolarite.fmp-usmba.ac.ma

P swaras—< 126
OFF OFF

OFF

99



