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Isotretinoin Tedavisine Bagl Gelisen Sakroiliitte Metil Isotretinoin

Dramatik Yanit: Olgu Sunumu

Dramatic Response to Methyl Prednisolone of Sacroiliitis due to [sotretinoin Theraphy:

A Case Report
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Akne vulgaris, derideki pilosebase folikUlleri etkileyen bir bozukluktur. Siddetli akne tedavisinde izotretioninin; artrit, myalji, hiperostoz, sakroiliit
gibi kas iskelet sistemi yan etkileri olabilir. Nadiren gorilen sakroiliit, izotretinoinin kesilmesi ile genellikle diizelir. Bu makalede izotretinoin
kullanimi sonucu bilateral ve yaygin sakroiliit gelisen 19 yasinda hasta sunulmustur. Hastada nonsteroid antienflamatuvar ilaglar kullaniimasina
ragmen gerilemeyen sakroiliit, metil prednisolon tedavisine dramatik yanit vermistir.

Anahtar kelimeler: Akne vulgaris, izotretinoin, metil prednizolon, sakroiliit

Abstract

Acne vulgaris is a disorder that affects the pilosebaceous follicles on the skin. Isotretinoin is used in the treatment of severe acne and it may
have side effects such as arthritis, myalgia, hyperostosis, sacroiliitis in the musculoskeletal system. Rarely seen sacroiliitis is usually recovered
by discontinuation of isotretinoin. In this article, it was presented that a 19-year-old patient with bilateral and widespread sacroiliitis as a
result of isotretionin use. Despite the use of non-steroidal anti-inflammatory drugs, sacroiliitis, which did not regress, responded dramatically

to methyl prednisolone treatment.
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Giris

Spondilartropati (SpA) grubu hastaliklarda, aksiyel iskeletin ilk
tutulum bolgesi sakroiliak eklemdir. Bu eklemin enflamasyonuna
sakroiliit denir. Basta romatizmal hastaliklar olmak Gzere;
enfeksiydz, enflamatuvar, hormonal, neoplastik ve metabolik
etmenler sakroilite neden olabilir. SpA'larda gorilen sakroiliit,
enflamatuvar bel agrisi ve 1 saati asan sabah tutuklugu seklinde
ortaya cikar. HLA-B27 ile iliskili genetik etkenler hastaligin
gelisiminde oldukca &nemlidir. Bu nedenle sakroiliiti olan bir
hastanin, romatizmal sikayetlerinin ayrintili sorgulanmasi ve aile
Oykustnun alinmasi gereklidir. SpA disindaki nedenlerle olusan
sakroiliit cok daha az gorilmektedir (1).

Akne vulgaris adolesan donemde daha sik gorilen,
pilosebase follikillerin  bir bozuklugudur. Patogenezinde;
folikller hiperkeratinizasyon, sebum Uretimi, enflamasyon ve
Propionibacterium acnes (Cutibacterium acnes) kolonizasyonu
rol oynar. Siklikla yiiz, boyun, gogus, Ust sirt ve Gst kollar gibi

hormona duyarli yag bezlerinin bulundugu bdlgelerde olusur.
Tipik lezyonlari; acik ve kapali komedonlar, papul, pUstil, noddil
ve kistik lezyonlardir.

Akne tedavisinde ilag secimi akne siddetine, lezyon tipine
ve hastanin toleransina bagl olarak bireysellestiriimelidir.
isotretinoin, akne vulgarisin tedavisinde etkili bir ilactir.
Siddetli, rekalsitral, nodiler aknesi olan hastalar genellikle oral
isotretinoin ile tedavi edilir. Ancak teratojenite, hiperlipidemi
ve mukokltandz ve okdler bozukluklara neden olabilir. Ayrica
norolojik, hematolojik, gastrointestinal ve kas-iskelet sisteminde
coklu yan etkileri olmasi nedeniyle kullanimi secilmis hastalar ile
sinirhdir (2,3).

Literatirde, isotretinoine bagli sakroiliit nadiren gérilmektedir.
Bu olgularin cogunda isotretinoin tedavisinin kesilmesi sakraoiliitin
gerilemesini saglamistir (4-7).

Bu yazida ise akne vulgarisli bir hastada, oral isotretinoin
kullanimina bagl gelisen yaygin ve siddetli akut sakroiliit
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sunulmustur. Isotretinoinin kesilmesine ragmen gerilemeyen
sakroiliit, sistemik kortikosteroid tedavisine dramatik yanit
vermistir.

Olgu Sunumu

On dokuz yasinda erkek hasta siddetli bel ve kalca agrisi
sikayeti ile fizik tedavi ve rehabilitasyon klinigine basvurdu.
Agrisi, her iki kalcasindaydi. Yirmi glin 6nce araba itme sonrasi
ani olarak baslamisti ve giderek siddetlenmisti. Hasta agrilari
nedeniyle hareket edemiyor ve yiirliyemiyordu. Ozgecmisinde
antibiyotiklere direncli, akne vulgaris nedeniyle isotretinoin
kullandigi (1 ay glnde 30 mg, son 1,5 ay glnde 40 mg)
ogrenildi. Halen ylz bolgesinde akneiform lezyonlari mevcuttu
(Sekil 1). Ailesinde ve kendisinde romatizmal hastalik dykisiinde
yoktu.

Fizik muayenede agdr nedeniyle kalca hareketleri agrili ve
kisithydi. FABER, FADIR, Mennel ve Gaenslen testleri pozitifti.
Modifiye schober, gégus ekspansiyonu, servikal lateral fleksiyon
Olcimleri ve norolojik muayenesi normal bulundu. Hasta VAS
skorunu 10 cm’lik skalada 10 olarak isaretledi.

Hastanin tam kan sayimi, paratiroid hormon, troid stimdlan
hormon, 25-hidroksi vitamin D, Ure, kreatinin, aspartat
aminotransferaz, alanin aminotransferaz, Urik asit degerleri
normaldi. Romatoid faktér, HLA-B27, brusella aglitinasyonu ve
hepatit markerlari da normal olarak bulundu. Sedimentasyon
48 mm/sa, CRP 7,31 mg/dL tespit edildi. Posteroanterior
akciger grafisi, sakroiliak eklem grafisi ve lomber manyetik
rezonans (MR) normaldi. Sakroiliak MR’de, yaygin ve siddetli
bilateral sakroiliit goruldd (Sekil 2). Hastada, tlberkiloz ve
maligniteyi ekarte etmek amaciyla kemik-eklem biyopsisi
yapildi. Biyopsi materyalinin sitolojik incelemesinde ve doku
kdltdrlerinde patolojik bulguya rastlanmadi. Enflamasyon
stireci ile uyumlu degisiklikler gézlenildi. Tim veriler esliginde
olgu, isotretinoin kullanimina bagl olusan sakroiliit olarak
degerlendirildi. isotretinoin kesildi. Hastaya diklofenak sodyum
150 mg/guin baslandi. Ancak hastanin sikayetlerinde gerileme
olmadi. Bunun Uzerine intraven&z olarak 40 mg/gtin dozda (5
glin) metil prednizolon tedavisi uygulandi. ik doz uygulamadan
sonra hastanin adrilarinda belirgin bir azalma oldu ve 4.
dozdan sonra hastanin ayada kalkip ylrimeye basladigi
gorlldi. Besinci glin sonunda VAS skorunun 2'ye distGgu

Sekil 1. Hastada gorilen yaygin akneiform lezyonlar

gdzlemlendi. Ardindan tedaviye 150 mg/glin indometazin ile
devam edildi.

Tartisma

SpA’larda ilk gorilen yakinma, enflamatuvar karakterde
kronik bel agrisidir. Ayrica sakroiliit, periferik artrit, entezit ve
daktilit gibi artikller belirtiler ve anterior Uveit, psoriasis ve
enflamatuvar barsak hastaligi gibi ekstraartiktler belirtiler de
gorulebilir (1). Bizim olgumuzda tipik kronik enflamatuvar bel
agrisi yoktu. Semptomlar tim giin boyunca ayni siddetteydi.
Ustelik hareket etmek agrilarinin daha da artmasina neden
oluyordu. Hastamizin HLA-B27 negatif olmasi; psoriazis,
entezit, Uveit, konjonktivit, Gretrit ve kanliishalin bulunmamasi
bizi SpA tanisindan uzaklastirdi. Bu nedenle sakroiliit yapan
diger etkenleri arastirdik. Enfeksiyonlar sakroiliit yapan
etkenler arasinda bulunur. En sik brusella ve tiberkiloza
bagli olusur ve unilateral tutuluma neden olur (8,9). Diger

nadir infektif sakroiliit nedenleri stafilokok ve psédomonas

Sekil 2. A) Coronal short tau inversion recovery, B) Axial yag baskili
sekanslarda gozlenen bilateral sakroiliit
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aeruginosadir (10). Olgumuzda ates veya herhangi bir
konstitisyonel semptom olmamasi, brusella aglitinasyon
testlerinde ve tlberkiloz icin yapilan doku kiltUrlerinde
patolojik bulguya rastlanmamasi, sakraoiliitin bilateral olmasi
enfeksiydz nedenleri ekarte etmemizi sagladi. Hastamizda
metabolik, endokrin veya malign bozuklugu gosteren
bulgularin da olmamasi nedeniyle isotretinoin kullanimina
sekonder sakroiilit dlstnduk.

isotretinoin tedavisi, akne vulgaris icin etkili bir tedavidir.
Akne vulgarisde tedavi edici etkisi; sebum Uretimi azaltmasi,
C. acnes blylmesini inhibe etmesi ve komedon olusumunu
onlemesi yoluyla olusur. Ancak, multipl yan etkilere sahip olmasi
kullanimini sinirlandirir. Oral isotretinoin tedavisinin, sadece
diger topikal ve oral tedavilere cevap vermeyen siddetli, direnli,
noduler akne vulgarisli hastalarda kullanilmasi énerilmektedir
(11).

isotretinoin ile tedavide, baslangicta ilaca bagl alevlenmeleri
azaltmak icin tedavinin ilk ayr boyunca distk doz (0,5 mg/
kg/gin) kullanilir ve daha sonra doz 1 mg/kg/gun’e ¢ikarilir.
Dort ile alti ay boyunca verilerek, toplam 120 ila 150 mg/
kg kimdilatif isotretinoin tedavi dozuna ulasilir. Isotretinoin
tedavisinde dozun artirimasiyla, yan etkilerin de arttigir gordlur
(12).

isotretinoinin tedavisinde; akne fulminans, allerjik deri
reaksiyonlari, alopesi, keilitis, diaphoresis, egzama, eruptive
ksanthoma, fasiyal eritem, sa¢ hastaliklari, hirsutizm,
hiperpigmentasyon, hipopigmentasyon, tirnak hastaliklari,
paronisi, pruritus, piyojenik granuloma, deri atrofisi,
fotosensitivite, kseroderma gibi multipl dermatolojik yan
etkiler ortaya cikabilir. Bu nedenle tedavi altindaki hastalar
siki takiplerle degerlendirilmelidir. (2,3). Bizim hastamizda
dermatolojik olarak keilitis, kserozis ve fasial eritem gibi hafif
yan etkiler gorilmustur.

isotretinoinin tedavisi esnasinda kas-iskelet sistemine ait yan
etkilerde gorllmektedir. Bunlardan en sik gorileni %1-10
oranla sirt agnsidir. Sikhgr tam olarak bilinmeyen, diger yan
etkiler ise; artrit, artralji, sakroiliit myalji, ligament ve tendonlarin
kalsifikasyonlari, epifizlerin erken kapanmasi, hiperostoz,
osteoporoz, kemik mineral dansitesinin azalmasi, spontan
fraktlrler, hiperkalsemi, hiperkalsitiri ve kreatinin fosfokinaz
seviyelerinde artistir (2,3). Bizim hastamizda bilateral siddetli
sakroiliit tespit edildi.

isotretinoine bagli gelisen sakroiliit, unilateral veya bilateral
olabilir, nadir gordlur. Literatlrdeki bilgiler olgu sunumlari
ile sinirlidir (13,14). Hastalarda isotretinoin kullanimi ile yeni
baslayan siddetli agri olmasi ve bu agrinin isotretinoin tedavisinin
kesilmesi ile kaybolmasi, diger etiyolojik nedenler ekarte
edildiginde tanida yol gésterici olabilir. Sakroiliit gelisiminde altta
yatan mekanizma halen net olarak agiklanamamaktadir. HLA-
B27 pozitif olan ve isotretinoin kullanan hastalarda sakroiliit daha
fazla gorllmektedir (7,13). 2015 yilinda yapilan bir calismada,
isotretinoinin kullanan olgularin %23,1’inde spondilartropati
gelistigi bildiriimektedir (14). Bizim hastamizin, ne kendisinde ne
de ailesinde SpA saptanmadi. HLA-B27 antijeni negatifti.

Etyopatogenezde One slrllen hipotezler retinoidlerin: 1)
Deterjan benzeri etki ile lipozomal membran yapisinin degismesi
ve sinovyal hlcrelerde dejenerasyona yatkinligi artirmasi, 2)
Sitokin dengesini etkileyerek immun disfonksiyona neden
olmasi, 3) Matrix metalloproteinaz-2 artisi sonucunda, eklem
bazal membraninda kollajeni dejenere etmesi, 4) Hicre aracili
otoimmdiniteyi tetiklemesi, 5) Travmanin tetikledigi hasara
karsi viicudu acik hale getirmesidir (15). isotretinoinin deri
frajilitesine neden oldugu gibi, eklemlerde de benzer sekilde
frajilite olusturmasi travmaya yatkinliga yol acabilmektedir.
Bizim hastamizda sakroiliit tablosunun hastanin araba itmesi
sonucu gelismesi ve giderek siddetlenmesi bu hipotezi destekler
niteliktedir.

Kas-iskelet sistemi yakinmalari genellikle hafif ile orta derecede
seyreder ancak bazen tedavinin kesilmesini gerektirebilir.
Tedavisi sonlandirilan hastalarda ise semptomlarin birkac
hafta-birka¢ ay icinde kayboldugu bildiriimektedir. Bazen de
hastamizda oldugu gibi, tedavi kesilse bile sikayetler devam
edebilir. Bu olgularda non-steroit anti-enflamatuvar (NSAID)
grubu ilaglar tedavide yeterliyken (4,7) nadiren beraberinde
sistemik glikokortikosteroitlerin  kullanimi  gerekebilir (6,16).
Bizim hastamizda isotretinoin tedavisinin kesilmesi ve NSAID
ilaclarin verilmesi ile hastanin sikayetlerinde gerileme olmamistir.
Daha sonra uygulanan sistemik steroit tedavisinin ilk dozu
sonrasinda hastanin sikayetlerinin geriledigi gozlenmistir.
Sonug olarak; akne tedavisi icin isotretinoin baslanan hastalar,
kas iskelet sistemi yan etkileri agisindan bilgilendirilmelidir.
Sakroiliit gelistiginde erken tani ve isotretinoinin kesilmesi fayda
saglayabilir. Semptomlari devam eden olgularda, uygun doz
ve sire glikokortikosteroit tedavisinin uygulanmasiyla akut
sakroiliit sinirlanabilir.
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