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ها در   ثرترين درمان ؤيكي از م  . هاي پوستي است   ترين بيماري  آكنه يكي از شايع    :مينه و هدف  ز
 بين مصرف اين دارو     ي  مطالعات زيادي بيانگر وجود رابطه    . سيستميك است  ترتينوئين ايزو ،آكنه

چنان مـورد    و احتمال ايجاد افسردگي، اقدام يا بروز خودكشي انجام شده و وجود اين ارتباط هم              
منظور بررسي بيشتر احتمـال      تحقيق حاضر روي تعدادي از بيماران مبتلا به آكنه به         . استحث  ب

  .وجود اين رابطه انجام شد
  

 . سال مورد بررسـي قـرار گرفتنـد        16-30بيمار مبتلا به آكنه بين سنين        59 تعداد :روش اجرا 
 هفتـه دريافـت    16 بـه مـدت    mg/kg/day1-5/0 مقـدار  را با    ترتينوئيناين بيماران داروي ايزو   

 بـك را بـراي بررسـي ميـزان          ي  نامـه   بيماران پرسش  ،قبل از آغاز و پس از اتمام درمان       . دندكر
  .گيري شد ها تحليل و نتيجه نامه نتايج اين پرسش  كردند وتكميلافسردگي 

  
ماه درمان   4 پس از    80/14 قبل از درمان به      19/13 نامه بك از   ميانگين نمرات پرسش   :ها  يافته

  .است =0001/0P تغيير يافت كه ارزش آماري آن ترتينوئين ايزوبا
  
 سيـستميك   ترتينوئين كه مصرف ايزو   است آن   ي  نتايج اين تحقيق پيشنهادكننده    :گيري  نتيجه
تواند تغيير كم اما واقعي در ميزان افسردگي بيمار ايجاد كند، هرچند توجـه بـه ايـن                    مي احتمالاً

كـردن   تكميـل ري مثل حالت روانـي فـرد در هنگـام           گ عوامل متعدد دي   نكته ضرروي است كه   
همين دليل مطالعاتي با بررسـي بيمـار      به. يرگذار باشد ثأتواند بر روي اين نتيجه ت      نامه مي  پرسش

  .شود پيشنهاد مي هاي ديگر نامه چنين پرسش در زمان بيشتر و هم
  
 ، افسردگيترتينوئينآكنه، ايزو :ها واژهكليد

  
  04/05/1392: پذيرش مقاله          31/02/1392 : مقالهدريافت

  69-75 ):2 (4ي  ، دوره1392پوست و زيبايي؛ تابستان 
  
    

  مقدمه
ولگاريس يك بيماري مزمن التهابي اسـت كـه          آكنه

ــداقل  ــان و%85ح ــار     نوجوان ــوان را گرفت ــالغين ج ب
علت درگيري افـراد در سـنين        اين بيماري به  . 1كند مي

چنين شـيوع بيـشتر در منـاطق در          بلوغ و جواني و هم    
 در نتيجــه نظــر ظــاهري و  معــرض ديــد بــدن، از  

 .توجـه اسـت    نفس و تـصور فـرد از خـود قابـل           اعتمادبه
گـذاردن اثـرات     جـاي  علاوه سير مـزمن، احتمـال بـه        به
مي در پوست، پيچيدگي درمان و نقش مهـم آن در           يدا

كاهش عوارض پوستي و رواني از نكـات مهـم پيرامـون      
   .اين بيماري است

 يد و از مشتقات ويتـامين     ي، يك رتينو  ترتينوئينايزو
A ثرترين درمـان بـراي     ؤباشد كه در حال حاضر م ـ      مي

هـا   هاي پوسچولوكيـستيك كـه بـه سـاير درمـان           آكنه
سـت كـه     ا اي ايـن دارو تنهـا مـاده      . باشـد  مقاومند، مي 

اي را بـه     ملاحظـه  مدت و درمـان قابـل      بهبودي طولاني 
اي بين اين داروها در مسير نـوروني         رابطه. 2دنبال دارد 

كه   3لت دارند گزارش شده استافكار دخا كه در خلق و
 تـوان بـه گزارشـاتي كـه در مطالعـات       آن مـي   تأييددر  

  يپژوهشيمقاله

2ي  ، شماره4ي  ، دوره1392، تابستان ت و زيباييــپوس
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Byrne و  Bravard    پزشـكي ايـن     در مورد عوارض روان
 FDA  افسردگي و احتمال خودكـشي بـه       ويژه  بهدارو و   

اي كـه در سـال       مطالعـه . 4-6رسيده اسـت اشـاره كـرد      
 براي بررسي ميزان اخـتلالات روانـي همـراه بـا            2010
 صــورت گرفــت نــشان داد كــه ترتينــوئينرف ايزومــص

احتمال افزايش اختلالات رواني و خودكشي با مـصرف         
  .7خصوص در بيماران دوقطبي وجود دارد به اين دارو

هــيچ عنــوان  در مقابــل، مطالعــات ديگــري نيــز بــه
در . انـد  افزايش ريسك بروز افسردگي را گزارش نكـرده       

 جهـت ايجـاد     اي در   و همكـاران رابطـه     Chiaي    مطالعه
 متوسط  ي   در بيماران با آكنه    ترتينوئينافسردگي با ايزو  

 ديگري كه در سال     ي  در مطالعه . تا شديد مشاهده نشد   
مـي از   ي در جمهوري چـك انجـام شـد نيـز علا           2013

  .8-10افزايش افسردگي يا خودكشي ديده نشد
 جهت بررسـي    2013براساس تحقيقي كه در سال      

 %6/36شي انجام گرفت    خودك  بين افسردگي و   ي  رابطه
از بيماران مبتلا به افـسردگي اقـدام بـه خودكـشي در             

ايـن  . 11افكار خودكشي داشتند  % 2/47 پيش، و    ي  هفته
 اهميت افسردگي و اقدام در جهت       ي  دهنده موارد نشان 

  .گيري و بهبود آن است پيش
چنـين   هـم  با توجه به وجود اين مـوارد متنـاقض و         

ــدوديت  ــود مح ــا وج ــل يه ــالقوه ي از قبي ــرات ب  ي اث
 بر روان افراد، شيوع زيـاد بيمـاري         پوستيهاي   بيماري

مـدت و احتمـال ايجـاد        آكنه و نياز به درمـان طـولاني       
اسكار در تعداد زيـادي از بيمـاران و در همـين راسـتا              

خصوص احتمال   و بهترتينوئينگرفتن از داروي ايزو بهره
 اين تحقيـق در   به دنبال مصرف آن،      اقدام به خودكشي  

 هفتـه  16پس از  جهت بررسي احتمال ايجاد افسردگي  
ــتفاده از داروي ايزو ــوئيناس ــه در  ترتين ــت آكن ــه عل  ب

هـاي   اي از بيمـاري    شـده  ي شـناخته   بيماراني كه سابقه  
    .انجام گرديد پزشكي نداشتند روان

 اجرا روش

گيري بـه صـورت سـاده      روش نمونه ،در اين مطالعه  

ت گذشته و فرمول    باشد كه تعداد آن براساس مقالا      مي
 نفـر   45برآورد حجم نمونه براساس نسبت در جامعـه،         

 بيمـاران   ، مـورد مطالعـه    ي  نمونه. تخمين زده شده بود   
كننـده بـه يكـي از         مراجعه ، ساله مبتلا به آكنه    30-16

چنـين بـه     هاي تخصصي پوست در شـيراز و هـم         مطب
درمانگاه پوست دانشگاه علوم پزشـكي شـيراز واقـع در           

  .باشند ن شهيد فقيهي ميبيمارستا
كنـه بودنـد كـه بـه        آاين بيمـاران افـراد مبـتلا بـه          

تشخيص پزشك معالج و بـراي بـار اول مـصرف داروي            
ي   بيمـاران بـا سـابقه      . را آغاز كرده بودند    ترتينوئينايزو

پزشكي يا بيمـاراني كـه بـه هـر           هاي روان  قبلي بيماري 
 ي  ارضهپزشكي يا ساير داروها با ع      علت از داروهاي روان   

كردنـد و    پزشكي اسـتفاده مـي     شده روان  جانبي شناخته 
هـاي سيـستميك     چنين بيماران مبـتلا بـه بيمـاري        هم

 ي  پژوهش در كميتـه   . مزمن در مطالعه گنجانده نشدند    
 به بيمـار اطمينـان داده        و اخلاقي دانشگاه تصويب شد   

  .شود داشته مي  محرمانه نگهان ش شد كه اطلاعات
 اول بـك  ي نامـه   نفـر پرسـش   73ترتيب تعداد    بدين
(Beck)  ــه ــد ك ــر كردن ــه5 را پ ــر ب ــابقه  نف ــت س  ي عل

 يــا PCO هــاي سيــستميك مــزمن مثــل    بيمــاري
 8 افسردگي و    ي  خاطر سابقه  ه نفر ب  1يديسم،  يهيپوتيرو

علت عدم مراجعـات بعـدي و عـدم دسترسـي از             نفر به 
 مـرد   16 نفر شامل    59مطالعه حذف شدند و در نتيجه       

  .ه را به پايان رساندند زن مطالع43و 
اي توســط پزشــك  نامــه  اول پرســشي در مراجعــه

 پزشـكي بيمـار پـر       ي  پيرامون اطلاعات كلـي و سـابقه      
پزشــكي يــا   مــصرف داروهــاي رواني ســابقه. شــد مــي

هــاي   بيمــاريي چنــين ســابقه داروهــاي ديگــر و هــم
پزشكي نيز مورد بررسي قرار  سيستميك يا اختلال روان

  .گرفت
نامه جدولي جهـت تغييـرات دوز        پرسشدر انتهاي   

چنين ايجاد عوارض مهم داروي  دارو و شدت آكنه و هم
 در نظر گرفته شده بود كه توسط پزشك         ترتينوئينايزو

 4 بيمار در طـول مـدت        ي  ماهه در مراجعات منظم يك   
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   .شد ماه تكميل مي
با توجه به مطالعات قبلي و طـول مـدت درمـان بـا             

 مـاه جهـت بررسـي       4ت زمان    مد ترتينوئينداروي ايزو 
بيماران تعيين شد و بيماران هـر مـاه جهـت بررسـي،             
ميزان پاسخ و تنظيم دوز به پزشك معالج خود مراجعه          

ــد مــي ــا . كردن  شــروع mg/kg/day1-5/0 مقــداردارو ب
 آن  مقدارشد و براساس ميزان پاسخ بيمار به درمان          مي

شـده در ايـن      شـد كـه در بيمـاران بررسـي         تنظيم مـي  
چنـان    هم مقدار دارو لعه، هرگونه كاهش يا افزايش      مطا

 . بوده استmg/kg/day1-5/0 ي در محدوده

  ها  افتهي
 ســال بــوده و 16-30بيمـاران مــورد مطالعــه بـين   

 ي   سـابقه  ،تمام بيمـاران  .  بود 2/23ها   ميانگين سني آن  
بيوتيك يا داروهاي    صورت آنتي  ههاي قبلي آكنه ب    درمان

 ترتينوئيني بيماران داروي ايزو   تمام. موضعي را داشتند  
ــدت   ــه مـ ــه16را بـ ــا  ي  هفتـ ــل و بـ ــدار كامـ   مقـ

mg/kg/day1-5/0دريافت كرده بودند. 
 پرشده در ابتداي مراجعـه،      ي  نامه با توجه به پرسش   

. تمامي اين بيماران در قسمت صورت داراي آكنه بودند        
 نفـر در    7بـر صـورت در قـسمت پـشت،            نفر علاوه  12

 سـينه دچـار آكنـه       ي   در ناحيـه    مـورد  6قسمت بازو و    
 نفر از بيماران در بيش از       6بودند و اين درحالي بود كه       

شـدت  . هـاي فـوق، آكنـه داشـتند        دو منطقه از قسمت   
آكنه در اين بيماران به تشخيص پزشك معالج، بيـشتر          

علت آكنـه بـا       مورد از بيماران به    17 هرچند   .شديد بود 
 ترتينوئينايزوشدت متوسط اما مقاوم به درمان، داروي        

نامـه   براساس امتيازبندي پرسش   .را دريافت كرده بودند   
شوند كه فراوانـي      دسته گنجانده مي   4بك، بيماران در    

هـاي مختلـف قبـل و بعـد از درمـان             اين افراد در گروه   
 .باشد  يك ميي براساس جدول شماره

شـــده ميـــانگين امتيـــازات   انجـــامي در مطالعـــه
 19/13) افسردگي پايه (ان  درم  بك قبل از   ي  نامه پرسش

ترتيــب تغييــر   بــود كــه بــدين80/14و بعــد از درمــان 

 به نفع ايجـاد  61/1ميانگين قبل و بعد از درمان معادل   
ــي  ــسردگي م ــار    اف ــراف معي ــا انح ــه ب ــد ك ، 49/2باش

0001/0P= دست آمد و اين تغيير بـا سـن و جـنس            ه ب
ــه  ــيچ رابطــ ــاران هــ ــي بيمــ ــدارد ي معنــ  داري نــ

)987/0P(age)=869/0  وP(sex)=.(  
 نفر از بيماران    2شايان ذكر است فكر خودكشي در       

  %).4/4(گروه افسردگي شديد ايجاد شده بود 
آمده از اين مطالعه و بررسـي        دست هبراساس نتايج ب  

 بك مشخص شد كه در سـؤالات        ي نامه سؤالات پرسش 
نامه، تفـاوت ميـزان افـسردگي         پرسش 17،  13،  11،  4

كه در  ) >05/0P (باشد دار مي  قبل و بعد از درمان معني     
داري در رابطه بـا سـن و    اين سؤالات هيچ ارتباط معني  

    .جنس بيماران يافت نشد
  بحث

در مورد احتمال ايجـاد افـسردگي پـس از مـصرف            
هـاي زيـادي وجـود دارد و          بحـث  نترتينوئيداروي ايزو 

ــاكنون در مطالعــات   نتــايج ضــد و نقــيض متعــددي ت
  .دست آمده است مختلف به
 مـرد و    16 بيمار شامل    59 حاضر بر روي     ي  مطالعه

) 2/23ميـانگين   ( سـال    30 تـا    16 زن بين سـنين      43
  .انجام شد

 نفر از بيماران تغييراتي كـم در        42در اين مطالعه،    
نفـر   9در جهـت كـاهش آن و        نفـر    8 ،جهت افسردگي 

 ترتينوئينامتياز ثابتي قبل و بعد از درمان با داروي ايزو         
 اين نكته قابل توجه است كه تغييـرات مثبـت           .داشتند

 ي كننــده مــصرفي  آكنــهفراوانــي بيمــاران : 1 جــدول
 ،Beck ي  نامـه   براساس امتيازبندي پرسش   ترتينوئينايزو

  .قبل و بعد از درمان
  بعد از درمان  قبل از درمان   افسردگيي درجه

  )37/42 (25  )84/50 (30  )درصد( بدون افسردگي شمار
  )81/28 (17  )72/23 (14 )درصد( افسردگي خفيف شمار

  )94/16 (10  )33/20 (12 )درصد( شمار توسطم افسردگي
  )86/11 (7  )08/5 (3 )درصد(افسردگي شديد شمار 
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 امتياز بك بود    1-4در جهت افسردگي عمدتاً در حدود       
بنـدي امتيـازات     كه اين محـدوده بـا توجـه بـه درجـه           

سردگي، عدم وجود اف ـ  : 0-10: صورت هنامه كه ب   پرسش
افسردگي متوسـط   : 18-29افسردگي خفيف،   : 17-11
تغييـرات كوچـك    ،  باشد افسردگي شديد مي  : 30-63و  

تواند لزوماً نشانگر تغييرات باليني عمده در بيماران         نمي
تغييرات عمده در  ) %47/8( بيمار   5چه تنها     چنان .باشد
 بيمار از عدم افسردگي     3مثلاً  . بندي بك داشتند   درجه

 امتياز تغييـر كـرده      3-4دگي خفيف در حدود     به افسر 
  .بودند

 احتمــال ايجــاد ي وجودآمــدن فرضــيه  بــهي ســابقه
 در ،Aافــسردگي پــس از مــصرف دوز بــالاي ويتــامين 

هاي قبـل    هاي پوستي مثل پسوريازيس به زمان      بيماري
ــصرف داروي ايزو ــوئيناز مـ ــه ترتينـ ــان آكنـ  در درمـ

گـزارش   يـك    1972كـه در سـال       چنان  هم .گردد برمي
 ـهاي عـصبي  موردي در مورد ايجاد واكنش  روانـي در   

پزشـكي    روان ي   سـاله بـدون هـيچ سـابقه        18يك پسر   
 دوز بالاي   ي   ماهه 6قبلي وجود دارد كه پس از مصرف        

  .12وجود آمده بود ه بAويتامين 
همين صورت گزارشات بـسيار ديگـري در مـورد           به

يدها يواحتمال ايجاد افسردگي پس از مصرف انواع رتين       
  .4-7وجود دارد

طي  FDA  گزارشات رسيده به   ،در يك بررسي كلي   
 پيرامــون 2000 تــا مــاه مــي ســال 1982هــاي  ســال
 بيمار اقدام بـه خودكـشي      37كنندگان اين دارو     مصرف

 مــورد بــه علــت 110 .منجــر بــه مــرگ كــرده بودنــد 
 مـورد   284افسردگي يا افكار خودكشي بستري شده و        

ــعلا ــا ي ــدون ني ــسردگي ب ــستريم اف ــه ب ــدن در  ز ب ش
  .13بيمارستان داشتند

زيـادي جهـت كـشف       هـاي  در همين راستا تـلاش    
ي علمـي و بيولوژيـك ايجـاد افـسردگي پـس از              رابطه

يدها صورت گرفته اسـت، بـا ايـن وجـود           يمصرف رتينو 
  .هاي زيادي پيرامون اين مسايل وجود دارد هنوز بحث

ــال    ــه در س ــك مطالع ــر روي 2005ي ــروه 2 ب  گ

درمـان   بيوتيك براي   و آنتي  ترتينوئينه ايزو كنند مصرف
آكنــه صــورت گرفتــه و نــشان داده اســت كــه مــصرف 

 باعث كاهش متابوليسم مغز در كورتكس       ترتينوئينايزو
 مغـز در    ي  شـده  هر دو لوب فرونتال كه قسمت شناخته      

كـاهش  % 21(شـود    م افـسردگي اسـت، مـي      يايجاد علا 
با مـصرف   كاهش  % 2 و   ترتينوئينفعاليت با مصرف ايزو   

م ي ـبا توجه به اين مطلب كـه شـدت علا         ،  )بيوتيك آنتي
   .14باليني افسردگي در هر دو گروه يكسان بود

انـد   از سوي ديگر بعـضي مطالعـات ديگـر نتواسـته          
 بيولوژيـك   ي  گونه شاهدي دال بر وجود يك رابطه       هيچ

 با افسردگي با افكار خودكشي بيابند، ترتينوئينبين ايزو
 2004العات اپيدميولوژيك در سال     از جمله بررسي مط   

 و  ترتينـوئين اي بين مصرف ايزو    كه نتوانست هيچ رابطه   
 ـ         آمـدن چنـين     دسـت  هافسردگي پيدا كنـد كـه علـت ب

 فـراوان در    ي  كننـده  اي وجـود عوامـل مخـدوش       نتيجه
اما مطالعات ديگـري    . 15بررسي اين رابطه ذكر شده بود     

ي از  ا ملاحظـه   قابـل  ي  نشان داد كه هيچ تفـاوت عمـده       
لحاظ ايجاد افسردگي در دو گروه مورد مطالعه كه يكي  

هـا    و ديگري ساير درمـان  ترتينوئين ايزو ي  كننده مصرف
  .8-10بودند، وجود ندارند

 بـراي بررسـي ميـزان       2010اي كه در سال      مطالعه
 صـورت   ترتينـوئين اختلالات رواني همراه با مصرف ايزو     

 روانـي و    گرفت نشان داد كه احتمال افزايش اختلالات      
خودكشي در بيماران با اختلال دو قطبي بيـشتر اسـت           

پزشـكي   زمـان داروي روان    حتي اگر ايـن بيمـاران هـم       
  .7نمودند مصرف مي

البته توجه به اين نكته ضـروري اسـت كـه عوامـل             
هـاي   توانند بـر روي حالـت       زيادي مي  ي  كننده مخدوش

بنـابراين  . رواني فرد در هر مقطعي از زمان مؤثر باشـند         
شايد بتوان با بررسـي بيمـاران در فواصـل كمتـر، اثـر              
بعضي عوامل چون مشكلات اجتماعي، اقتـصادي و بـه          

 ـ        خـصوص را    هطوركلي شرايط زندگي فرد در آن زمان ب
 اين مسأله شايد بتواند توجيـه مناسـبي در          .كاهش داد 

 ، بك باشدي نامه مورد تغييرات كوچك در امتياز پرسش
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 1-2يماران تغييراتـي در حـد       اين ب   نفر از  16چه   چنان
ولگـاريس   از طرف ديگـر بيمـاري آكنـه       . امتياز داشتند 

علت گروه سني درگير، محل ضايعات و اثر بـر ظـاهر      هب
 تعـادلات   ي  زننـده  عنوان يـك عامـل بـرهم       هفرد خود ب  

خصوص  هرود درمان آن ب    رواني مطرح است و انتظار مي     
ــ ــ هب ــت ت ــون  أعل ــف چ ــاي مختل ــر روي پارامتره ثير ب

ــه  ــاوري و اعتمادب ــزان    خودب ــاهش مي ــث ك ــس باع نف
قابــل ذكــر اســت كــه    . 9-16افــسردگي فــرد شــود  

آيـد،    بك به كار تشخيص خودكشي نمـي       ي  نامه پرسش
از . رود بلكه جهت تعيين شدت افـسردگي بـه كـار مـي         

پژوهش اين اسـت كـه وجـود يـا          اين  جمله محدوديت   
عدم وجود اختلال افـسردگي در آغـاز درمـان بـه جـز              

 ديگـري سـنجيده نـشده       ي  گونـه   بك بـه   ي  نامه پرسش
 نفــر از بيمــاران 8 كنــوني تعــداد ي در مطالعــه .اســت

 دادند كه در بعـضي از       نشانكاهش ميزان افسردگي را     
 بيمـار   3چـه    آنان تغييرات غيرقابل مقايسه بود، چنـان      

 امتياز يا بيشتر از امتيـاز بـك را بـه            5تغييراتي در حد    
ــس از     ــسردگي پ ــاهش اف ــع ك ــا داروي  نف ــان ب درم

گـر وجـود نيـاز بـه          داشتند كه خود بيان    ترتينوئينايزو
   .باشد  بيشتر در اين زمينه ميي مطالعه

در بررســي ارتبــاط بــين ســن و جــنس بــا ميــزان 
داري يافت نشد كه مشابه      افسردگي، هيچ ارتباط معني   

ــه ــود ي نتيجـ ــه بـ ــات در ايـــن زمينـ ــاير مطالعـ .  سـ
)987/0P(age)= 869/0 وP(sex)=(.   

 ـ            دسـت آمـده،     هبا توجه بـه ايـن مطالـب و نتـايج ب
شـود   شـده پيـشنهاد مـي       ساير مطالعات انجـام    بر  علاوه

پزشـكي    اخـتلال روان ي زمينـه  بيماراني كه داراي پيش   
شـوند   بوده يا استرسي بيشتر از ساير افراد متحمل مـي         

قبل از درمان از لحـاظ افـسردگي تحـت بررسـي قـرار              
صـورت مـنظم از لحـاظ        هز ب گرفته و در طول درمان ني     

  .افسردگي يا آن پيگيري شوند
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Background and Aim: Acne is one of the most common skin 
diseases. One of the best treatments is systemic isotretinoin. 
Some studies link its use with depression, psychiatric 
problems and suicide, but it is still a matter of debate. So, this 
study was designed to determine the frequency of depression 
in acne patients, treated with isotretinoin.  

Methods: Fifty-nine acne patients between 16 -30 years old 
were included. The patients received 0.5-1 mg/kg/day 
isotretinoin for 16 weeks. At the beginning and at the end of 
study, the Beck questionnaire was completed by the patients 
and the results were analyzed.  

Results: The mean score of the Beck questionnaire was 13.19 
at the beginning of the study and 14.80 after 4 months of 
treatment with isotretinoin (P=0.0001). 

Conclusion: The results of this study showed that isotretinoin 
may have a small, but still noticeable increase in depression 
scores of acne patients. However, it is important to consider 
that various other parameters, such as individual’s 
psychological status at the time of completing the 
questionnaire, might influence the results. So, further studies 
with more patients and longer durations, and the use of other 
pertinent questionnaires, are recommended.  

Keywords: acne, isotretinoin, depression 

Received: May 21, 2013          Accepted: Jul 26, 2013 

Dermatology and Cosmetic 2013; 4 (2): 69-75 

 

 

 

 

 

 

   

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jd

c.
tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-1
1-

27
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               7 / 7

https://jdc.tums.ac.ir/article-1-5031-en.html
http://www.tcpdf.org

