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OZET

Giris: Psoriasis, depresyon riskini arttran bir hastaliktr. Depresyon patogenezinde
kronik inflamatuar siireglerin, ndron maturasyonu ve sag kalmm etkileyen
norotropinleri  baskilamasi  suglanmaktadr. Brain derived neurostimulatory factor
(BDNF) bu norotropinlerin en iyi bilinenlerindendir ve BDNF’nin depresyonun
molekiiler belirteci olarak kullanilabilecegini  destekleyen veriler vardr. Psoriasis
hastalarmda depresyonun siibjektif gostergeleri ve BDNF’nin saglkh bireylerden

farkm1 ve sistemik anti-psoriatik tedaviden nasil etkilendigini belirlemek Snemlidir.

Amac: Bu caligmada, psoriasis hastalari ile hasta ve saghkh kontrol gruplarmmn
subjektif olgeklerle ve laboratuvar belirtegleriyle Olgiilecek olan depresyon ve kaygi
diizeyleri ag¢isindan karsilastiriimast ve psoriasis hastalarma verilen sistemik anti-
psoriatikk tedavinin depresyonun siibjektif ve biyokimyasal belirteclerine etkisinin

degerlendirilmesi amaglanmistur.

Yontem: Calismaya 18-65 yas arasinda, 31 psoriasis hastasi, 31 hasta kontrol ve 31
saghkh goniilli alndi Her ii¢ gruba ilk vizitte Beck Depresyon Olgegi (BDO) ve
Spielberger Siirekli Kaygt Olgegi (SKO) uygulandi, serum BDNF ve serum
proBDNF diizeyleri olgiildii. Hastalara, yukaridakilere ek olarak Dermatoloji Yasam
Kalite Indeksi (DYKI) de uygulandi Tiim bu oSlcekler ve laboratuvar testleri 3 ayhk
tedavi sonunda psoriasis hasta grubunda tekrarlandi Psoriasis hastalarmda hastalk

siddeti, tedavi oncesi ve sonrasmda, doktor tarafindan Psoriasis Alan Siddet indeksi

(PASI) ile degerlendirildi.

Bulgular: Psoriasis hastalarmda depresyon ve kayg diizeyleri saghkli kontrol
grubuna gore anlamh derecede yiiksek saptandi Psoriasis hastalarmda yasam
kalitesinin, hasta kontrol grubuna gore daha olumsuz etkilendigi belirlendi. Psoriasis
hastalarmda, tedavi Oncesinde, depresyonun biyokimyasal belirtecleri olarak kabul
edilen BDNF ve proBDNF’de kontrollere goére anlamh bir farkhhk saptanmadi.
Ancak sistemik anti-psoriatik tedavi ile yasam kalitesinde diizelme ve bununla iliskili
olarak depresyon diizeyinin anlamh derecede azaldigi belirlendi. Tedavi sonrasinda



depresyonun laboratuvar belirteglerinden proBDNF diizeylerinde anlamh derecede
azalma saptanrken, BDNF diizeylerinin degismedigi gozlend.i.

Sonug: Psoriasis, yasam kalitesindeki etkilenmeye bagh olarak depresyon ve kaygi
diizeylerini arttrmakla birlikte, depresyonun biyokimyasal belirtecleri olan BDNF ve
proBDNF  diizeylerini etkilememistir.  Ancak, sistemik anti-psoriatik tedavi ile
depresyonun  sibjektif 6lgeginde (BDO) iyilesme ve laboratuvar belirteglerinden
proBDNF’de azalma olmasiy sistemik anti-psoriatik tedavinin - depresyon riskini
azaltabilecegini desteklemektedir. Tedavi sonunda BDNF diizeylerinde degismenin
olmamasi, BDNF’nin, depresyonun biyokimyasal belirteci oldugu  bilgisiyle
celismektedir. Bunun olast nedeni, karmasik bir patogenezi olan psoriasiste,

depresyona neden olan ndéromediatorlerin ve mekanizmalarin farkh olmasi olabilir.

ANAHTAR SOZCUKLER: psoriasis, depresyon, BDNF, proBDNF, yasam kalitesi



ABSTRACT

Background: Psoriasis is a disease associated with increased depression risk.
Recently, chronic inflammatory processes and suppression of neurotrophins, which
affect the maturation and survival of neurons, are claimed to have a role in the
pathogenesis of depression. Brain neurostimulatory derived factor (BDNF) is one of
the most well-known of these neurotrophins and data supports its use as a molecular
marker of depression. Therefore, it may be interesting to investigate serum levels of
BDNF in psoriatic and healthy individuals and also to understand the impact of

systemic antipsoriatic treatment on these parameters.

Objective: This study aimes to compare depression and anxiety levels of psoriasis
and control groups through objective and subjective markers. We also aimed to

assess the impact of systemic anti-psoriatic therapy to aforimentioned parameters.

Method: Thirthy-one psoriasis patients, aged 18-65, 31 control patients and 31
healthy control subjects were included in the study. At first visit, all three groups
completed Beck Depression Inventory (BDI), Spielberger State-Trait Anxiety
Inventory-11 (STAI-1I) and serum BDNF, proBDNF levels were measured. In
addition, Dermatology Life Quality Index (DLQI) was completed by the psoriasis
and diseased control patients. All of these parameters and laboratory tests were

repeated at the and of 3 month therapy in patients with psoriasis.

Results: Depression and anxiety levels were significantly higher in psoriasis group
compared to healthy controls. Quality of life of psoriasis patients were also more
affected. Although BDNF or proBDNF levels were not different among groups, there
was a significant reduction in proBDNF levels in psoriatics following treatment,
indicating improvoment of depression. Furthermore depression scores and quality of
life improved significantly following treatment, whereas BDNF levels did not

change.

Conclusion: Psoriasis is found to increase depression and anxiety levels through its
negative impact on quality of life, but did not affect BDNF or proBDNF levels. As



systemic anti-psoriatic treatment caused improvement of depression scores (BDI)
and significant reduction of proBDNF levels, one may hypothesize that control of
psoriatic inflammation may improve depression. Lack of significant difference in
BDNF levels which did not change with treatment contradicts with data supporting
BDNF to be a marker of depression. Our findings may indicate a more complex
mechanism with probably different neuromediators having a role in pathogenesis of

depression in patients with psoriasis.

KEY WORDS: psoriasis, depression, BDNF, proBDNF, quality of life



SIMGELER ve KISALTMALAR

BDO
BDNF
DYKI
PASI
proBDNF
SKO

SS

: Beck Depresyon Olcegi

: Brain Derived Neurostimulatory Factor

: Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi

: Psoriasis Alan Siddet Indeksi

: Precursor for Brain Derived Neurostimulatory Factor
: Siirekli Kaygi Olcegi

: Standart sapma
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1. GIRIS ve AMAC

Psoriasis toplumda %1-3 siklkta goriilen, yasam boyu siiren kronik inflamatuar bir
hastaliktr (1-2). Hastalk, epidermisin hiperproliferasyonu sonucunda ortaya ¢ikan
kaln, eritemli ve skuamh plaklarla karakterizedir (3-4). Lezyonlara siklkla kagmti
eslik eder. Hastahgm, hastann yasam kalitesine olan fiziksel, islevsel, psikolojik ve
sosyal etkileri olduk¢a siddetlidir (5-8). Cesitli cahsmalarda psoriasis hastalarmda
depresyon prevalansmmn %10-62 oldugu, depresyon riskinin topluma gore 1,5 kat
arttig, intihar diisiincesi prevalansmn %2,5-7,2 oldugu saptanmistr (9-12). Ayrica
psoriasis hastalarmda, anksiyete prevalansmmn %@43’e kadar ulasabildigi saptannustir
(13).

Major depresif bozukluk; duyular, diisiinceleri ve davranslan etkileyerek;
kalci olarak {iziintli hislerine ve daha Once zevk duyulan aktivitelere karsi ilgi
kaybma neden olan tibbi bir hastaliktr. Depresyon, c¢esith duygusal ve fiziksel
sorunlara yol agabilir. Genellikle uzun siireli tedavi gerektiren kronik bir hastahktr
(14). Depresyonun patogenezinde; hipokampus volimiinde, bu bolgedeki sinir
hiicrelerinin  yenilenme yetisinde ve noronal plastisitede azalmann rol oynadig
distiniimektedir (15-17). Noronal plastisite; norogenez, sinaptogenez ve ndronal
maturasyonu icermektedir (18). “Norotropin ailesi” adi verilen bir dizi molekiil;
noron sag kalmu, maturasyonu ve ndronal plastisitede 6nemli rol oynarlar (19-20).
Norotropin ~ ailesinin -~ en  yaygm olarak  salglanan tyesi, “brain  derived
neurostimulatory factor” (BDNF) adh molekiildiir. Norotropin  hipotezine  gore;
BDNF  seviyelerindeki azalma, depresyon patofizyolojisinde  merkezi  rol
oynamaktadr (18, 21-22). Depresyon hastalarmda serum BDNF diizeylerinin
azaldig, anti-depresan tedavi ile ise normale geldigi gosteriimis; bu nedenle serum
BDNF diizeyinin, hastaligt ve tedaviye yaniti degerlendirmeye yarayan bir belirteg
olarak kullanilabilecegi dustnilmistir (21, 23-30).

BDNF, “precursor for brain derived neurostimulatory factor” (proBDNF) adh
bir prekiirsor proteinden sentezlenmektedir (31). ProBDNF, matir BDNF
(mBDNF)’ye ters biyolojik etkileri olan pro-depresan bir molekiildiir (31-34). Bir
cahsmada MBDNF ie proBDNF diizeyleri arasindaki ters iliski gosterilmis olup,



major depresif hastali@i olanlarda proBDNF’nin artii mMBDNF’nin ise azaldig
saptanmustir (31).

Giincel veriler, depresyon patogenezinde inflamatuar siireglerin ve IL-1beta,
IL-6 ve TNF-alfa gibi sitokinlerin de rol oynadigm desteklemektedir (35-41).
Sitokinlerin ~ bu  etkilerini BDNF  ekspresyonunu  baskilayarak  gosterdikleri
disiiniimektedir(42-45). IL-1, IL-6 ve TNF-alfa gibi sitokinlerin psoriasis
patogenezinde de Onemli rollerinin bulundugu bilinmektedir (46-47). Buna karsm,
psoriasis hastalarmdaki kronik inflamatuar yanita neden olan bu sitokinlerin, BDNF
ekspresyonu ve psoriasis hastalarmda depresyon sikhigmn artismdaki olasi rolii

bilinmemektedir.

Hastahgn deri bulgularmm sagaltimma yonelk tedavinin, depresyona ve
onun belirteglerine olan etkisi konusunda literatiirde 4 adet ¢alisma, 1 adet de olgu
serisi bulunmaktadr (48-53). Bu caligmalarda; depresyonu degerlendirmeye yonelik
herhangi bir molekiller belirte¢  kullanmamis  olmasi, kisthhik olarak  gbze
carpmaktadr. Bu bilgiler isignda, depresyona spesifik bir tedavi almayan psoriasis
hastalarmda, sistemik antipsoriatik tedavinin, depresyon ve kaygmmn subjektif ve
biyokimyasal  belirtilerine  olan  etkisinin,  prospektif ve kontrolli  olarak
degerlendirimesi amaglanmustr.  Bu verilerin, kronik inflamatuar bir hastalk olan
psoriasis ve depresyon patogenezindeki ortak  siireglere 15k tutabilmesi

hedeflenmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Psoriasis

Psoriasis toplumda %1-3 siklkta goriilen kronk inflamatuar bir hastaliktr (1-2).
Dogumdan ge¢ eriskinlk donemine kadar her yasta goriilebilmekte olup, ortalama
baslangic yas1t 3. ve 6. dekatlarda iki tepe yapmaktadwr (4). Genetik olarak yatkn
bireylerde; travma, enfeksiyon, HIV, endokrin faktorler, ila¢ veya madde kullanmm,
obezite ve psikojenik stres gibi faktorler hastaligi tetikleyebilmektedir (4).

Psoriasis  epidermisin  hiperproliferasyonu  sonucunda ortaya ¢ikan kalin,
eritemli ve skuamh plaklarla karakterizedir (3-4). Hastalk, lezyon karakterine ve
yaygmhgma gore plak tip, guttat, pistiler ve eritrodermik olarak smiflandirilabilir
(4, 54). Hastahgm en sik goriilen formu olan plak tip psoriasiste, lezyonlar genellikle
sach deri, diz, dirsek, presakral bolge, el ve ayak dorsumlari gibi ekstansor yiizeyleri
tutar (4). Hastaligm; izole sach deri, invers/fleksural, palmoplantar, genital, oral
mukozal ve twnak psoriasisi olmak {izere, anatomik yerlesimlere gore alt tipleri
mevcuttur (4, 54).

Son yillarda, komorbiditelerinin daha 1yi anlasiimasi nedeniyle psoriasis, bir
multisistem  hastalk olarak kabul edilmektedir (55). Ozellikle erken baslangich
siddetli formlarnda, gen¢ yas grubunda Kardiyovaskiiler nedenlere bagh olim riskini
arttrmaktadr (56). Hastalarm %5-30’unda goriilen eklem tutulumu, agriya ve
hareket kistlligma neden olabimekte ve deformite ile sonuglanabiimektedir (4-5,
57). Ayrica kardiyovaskiiler hastallk, obezte, diyabet, hipertansiyon, dislipidemi,
metabolik  sendrom, non-alkolk yagh karacifer hastaligy, kanser, anksiyete,
depresyon, inflamatuar barsak hastal@ ve lenfoma sklklarmm da, genel
popiilasyona gore psoriasis hastalarinda arttigi saptanmistir (58).

Birgok hastalikta oldugu gibi psoriasiste de yasam Kkalitesi olumsuz yonde
etkilenmektedir. Hastalk, yasam Kkalitesini meme kanseri, koroner arter hastahg,
diyabet, hipertansiyon, miyokard infarktiisii ve konjestif kalp yetmezligi gibi
hastaliklardan daha yogun bicimde etkilemektedir (5). Krueger ve arkadaslar
tarafindan yapilan c¢ahsmada 6194 siddeth psoriasis hastasmin %79’u hastaligin



yasamlarmi  olumsuz yonde etkiledigini, %40°1 siirdiirilen tedavilerinin  etkisiz
olmasi nedeniyle hayal kwrkhgma ugradigm ve %32’si gordiigii tedavinin yeterince
agresif olmadigini belirtmistir (7).

Psoriasis tedavisinde klasik tedavi yontemleri; topikal tedaviler, fototerapi ve
fotokemoterapi, geleneksel sistemik ajanlar ve biyolojik ajanlar  seklinde
gruplandmilabilir.  Topikal tedavi segenekleri arasmda sistemik kortikosteroidler,
vitamin D3 analoglar, anthraln ve retinoidler; geleneksel sistemik tedavi olarak
asitretin,  siklosporin ve metotreksat; biyolojik tedavi olarak da etanersept,

adalimumab, infliksimab ve ustekinumab yer almaktadir (4, 59-64).

Son yillarda hastaliktaki kronik mflamasyonu baskilayan metotreksat ya da
ant-TNF  gibi ilaglarm kullanmu ile kardiyovaskiiler komorbiditenin azaltildigm
destekleyen veriler elde edimistir (65). Bu nedenle, erken antiinflamatuar/
antipsoriatik tedavinin mflamasyon belirteglerine ve komorbiditelerin
Onlenmesine/tyilesmesine  etkisi giincel, Onemli ve arastrmalarm yogunlastigi bir
konudur.

2.2. Depresyon

Major depresif bozukluk; duyulari, distinceleri ve davranglan etkileyerek; kalict
olarak tiziintii hislerme ve daha oOnce zevk duyulan aktivitelere karsi ilgi kaybma
neden olan tibbi bir hastaliktr. Depresyon, cesitli duygusal ve fiziksel sorunlara yol
acabilir. Genellikle uzun siireli tedavi gerektiren kronik bir hastalktir (14).

Amerikan Psikiyatri Cemiyetinin yaymladi®i DSM-V  kriterlerine  gore,
asagidaki belirtilerden en az 5’1, 2 haftalk siire i¢inde goriiliirse major depresyon
tanis1 konur. Bu belirtilerden biri mutlaka depresif duygudurum veya gevresine karsi
ilgisizlik/anhedoni  olmaldr (1. veya 2. madde). Major depresyonun 9 belirtisi
sunlardir:

1. Her giin, giin boyu siiren depresif duygudurum (Uzgiin, boslukta hissetme,

aglamakli gOriiniim)



2. Her gin ve gin boyu siiren etkinliklere ilgide azalma, eskisi kadar zevk

alamama
3. Onemli derecede kilo kaybi ya da kilo almi
4. Insomnia ya da hipersomnia
5. Psikomotor ajitasyon ya da retardasyonun olmasi
6. Yorgunluk, bitkinlik veya enerji kaybmmn olmasi
7. Degersizlik, asm ya da uygun olmayan suchiluk duygularmnin olmasi
8. Diislincesini yogunlastirmada azalma ya da kararsizlik
9. Yineleyen olim disiinceleri (14).

Depresyonun patogenezi ile ilgili klasik olarak kabul géren goriis monoamin
hipotezidir (66-67). Bu hipoteze gore; sinaps boslugunda, basta serotonin olmak
lizere  monoamin  ndrotransmitter maddelerin  etkinligindeki  rolatif  eksiklik
depresyona yol a¢maktadrr (66-67). Ancak bu hipotez, depresyonla ilgili tim
mekanizmalar1 agiklama konusunda yeterli degildir (18, 68-71).

Depresyon patofizyolojisini  agiklamak iizere son yillarda ileri siiriilen
norotropin hipotezine gore; hipokampus voliimiinde, bu bolgedeki sinir hiicrelerinin
yenilenme yetisinde ve noronal plastisitede azalmanmn, depresyon patogenezinde rol
oynadigi distiniilmektedir  (15-17). Noronal plastisite  sinir  hiicrelerinin - temel
adaptasyon mekanizmasi olup; ndrogenezi, sinaptogenezi ve nodronal maturasyonu
icerir (17-18). Duygudurum bozukluklarmda ndronal plastisitenin bozuldugu ve anti-
depresan tedavi ile diizeldigi bilinmektedir (17). “Norotropin ailesi” adi verilen bir
dizi molekiil; néron sag kalmu ve maturasyonunda ve noronal plastisitede Gnemli rol

oynarlar (19-20).

2.3. Brain Derived Neurostimulatory Factor (BDNF), Inflamatuar Siirecler ve

Depresyon



Norotropin ~ ailesinin @~ en  yaygm olarak  salglanan tyesi, “brain  derived
neurostimulatory  factor” (BDNF) adh molekiildiir. Norotropin  hipotezine  gore;
BDNF  seviyelerindeki  azalma, depresyon patofizyolojisinde  merkezi  rol
oynamaktadr (18, 21-22). Depresyon hastalarmda serum BDNF diizeymnin, hastahg
ve tedaviye yamti degerlendirmeye yarayan bir belirte¢ olarak kullanilabilecegi
disiiniimiigtir  (24-30). Ayrica psikiyatri literatiiriinde  bipolar hastalik, sizofreni,
anksiyete bozukluklart ve internet bagmliig gibi durumlarda serum BDNF

diizeylerinin arastiildigi ¢alismalar mevcuttur.

BDNF, “precursor for brain derived neurostimulatory factor” (proBDNF) adh
bir prekiirsor proteinden sentezlenmektedir (31). Prekiirsor protein olan proBDNF,
matir BDNF (mBDNF)’ye zt biyolojik etkileri olan pro-depresan bir molekiildiir
(31-34, 72). Bir calismada mMBDNF ile proBDNF diizeyleri arasmdaki ters iliski
gosterilmis olup, major depresif hastaligi olanlarda proBDNF ile mBDNF arasmndaki
dengenin bozuldugu saptannustr. Depresyon durumunda serum proBDNF diizeyleri
artarken, mBDNF diizeylerinin azalmasi1 beklenmektedir (31).

Inflamatuar  siire¢lerin ve IL-lbeta, IL-6 ve TNF-alfa gibi sitokinlerin,
psoriasis  patogenezinde oldugu gbi depresyonda da Onemli rol oynadiklart
bilinmektedir (35-41). Hipokampusta TNF-alfa ve IL-1 konsantrasyonlarmdaki artis,
BDNF ve reseptorii olan tirozin kinaz-B ekspresyonunda azalmaya neden olarak
hipokampal noérogenezi baskilamaktadr. Sitokinlerin depresyon patofizyolojisindeki
rollerinin, BDNF ekspresyonunu baskilamalar1 ve ndronal plastisiteyi olumsuz yonde
etkilemeleri  oldugu  diisiinilmektedir  (42-45). Psoriasis  hastalarmdaki — artnug
depresyon skhgnda, BDNF ekspresyonu ve inflamatuar sitokinlerin  roli

bilinmemektedir.

2.4. Psoriasis ve Depresyon

Cesit cahgmalarda psoriasis hastalarmda depresyon prevalansmm %10-62 oldugu,
depresyon riskinin topluma gore 1,5 kat arttign saptanmustr (10-12). Yaklagk her 15
psoriatik hastadan biri mtihar tesebbiisinde bulunmakta ya da ntihar1 diisiinmektedir

©).



Inflamatuar siirecler ve IL-1beta, IL-6 ve TNF-alfa gibi sitokinler, hem psoriasis hem
de depresyon patogenezinde onemli rol oynamaktadir (35-41). Bu durumun, her iKi
hastalk  arasmdaki  klinik  birlikteligin =~ patogenetk  mekanizmasi  olabilecegi
distiniilebilir.

Psoriasiste  uygulanan  sistemik  tedavi  yOntemlerinden  etanersept,
adalimumab, infliksimab, ustekinumab, siklosporin, metotreksat, asitretin ve dar bant
ultraviyole B’nin depresyon {lizerine olumlu etkileri gosterilmistir (48-53, 73). Ancak
hastaligm  tedavisine  yOnelk  giincel  rehberlerde, depresyona  yoOnelik
degerlendirmenin  nasil ve hangi sklkta yapilacag, saptanan depresyonun hangi
yontemle nasil tedavi edilmesi gerektigi konusunda bir Oneri bulunmamaktadwr (59-
64).

2.5. Deri Hastahklarinda BDNF Diizeyi ile ilgili Yapilan Cahsmalar

Literatirde, deri hastalklarmda BDNF diizeyinin arastrildi@ 7 adet c¢ahsma
bulunmaktadr (74-79). Bu ¢ahsmalarda atopik dermatit, kronik firtiker ve vitiligo
hastalarimda BDNF diizeyleri arastwrilmistir.

Atopik dermatit hastalar1 ile yapilan ¢alismalarda BDNF diizeylerinin atopik
dermatit hastalarmda kontrol gruplarma gore anlamh bigcimde yiiksek oldugu ve
hastalk aktivitesi ile korele oldugu gosterimisti. Serum BDNF  diizeylerinin
hastalik aktivitesini gdstermede yararl bir belirteg oldugu belirtimistir (74-77). Raap
ve arkadaglarmmn atopik dermatit hastalarmda serum BDNF diizeylerini arastirdidt
cahgmada, hasta kontrol grubu olarak psoriasis hastalari secimistir. Atopik dermatit
olgularmda serum BDNF diizeyi non-atopik saghkh bireylerden olusan kontrol
grubuna goére anlamh bicimde yilkksek bulunurken, psoriasis hastalarmda serum
BDNF diizeylerinde kontollere gore anlamh bir degisiklk saptanmamustr (74).
Atopik dermatit hastalarmda BDNF diizeyindeki yiikselis kronik inflaimasyon ile
iliskilendirimis, BDNF’nin eozinofil kemotaksisini uyarmasi ve periferik kandaki
eozinofillerin  apoptozunu  inhibe  etmesinin  hastallk  patofizyolojisiyle iliskili
olabilecegi ileri siriilmistiir. (74-75). Kronk inflamatuar bir hastalk olmasma karsn

psoriasisde bir artisn saptanmamig olmasi agiklanamamistir.



Rossing ve arkadaslari tarafindan yapilan c¢algmada, kronik iirtikeri bulunan
hastalarm saghkh kontrol grubuyla karsilastirildigi c¢alismada, BDNF diizeylerinin
kronik {rtikeri bulunanlarda kontrol grubuna gore hem serumda hem de deride
anlamh bigcimde yiksek oldugu gosterimisti. Bu c¢alsmada, inflamatuar deri
hastalklarmda BDNF diizeylerindeki artism, TNF-alfa uyaris1 ile keratmostilerden
BDNF  salmmu ile iligkili olabilecegi belirtiimis, BDNF’nin ise eoznofil
granilositler lizerindeki islevsel roli tirtiker ile iliskiledirilmistir (78).

Yank ve arkadaglarmm vitiligo hastalarmi saghkl kontrol grubu ile
karsilastrdigi cahgmada ise, vitiligo hastalarmda BDNF diizeyleri kontrol grubuna
gore anlamh bicimde disik bulunmustur. Bu c¢ahsmada BDNF  diizeylerinin
depresyon durumunda azaldi@g vurgulanmus  ve  vitiligo  hastalarmda BDNF
diizeylerinin azalmasmm, vitiligo patogenezindeki norohiimoral teoriyi destekledigi

belirtilmistir (79).

2.6. Sistemik Antipsoriatik Tedavinin Depresyonun Belirteclerine Olan Etkisi

ile Tlgili Yapilan Cahgmalar

Literatiirde, psoriasisin deri bulgularmm sagaltimma yonelik tedavinin, depresyonun
belirteglerine  etkisinin - degerlendirildigi 4 adet cahsma, 1 adet de olgu bildirisi
mevcuttur. Bu ¢absmalarda hastalarda tedavi olarak asitretin, metotreksat,
siklosporin, etanersept, adalimumab, infliksimab, ustekinumab, dar bant ultraviyole
B ve topikal steroidler kullanilmustir (48-53, 73).

[k ¢absmada, cabsmann cift kér olan ik 12 haftalk periyodunda, cahsma
kollarmdan birinde etanersept, digerinde plasebo kullanimus; etanersept grubunun
Beck Depresyon Olcegi (BDO) skorlarindaki azalma plasebo grubuna gdre anlamh
bicimde yiiksek bulunmustur. Cahgmanmn acik olarak devam eden ve her iki kolun da
tedavisinin etanersept ile siirdiiriildiigii ikinci 12 haftalk periyodunun sonunda, her
ki grubun BDO skorlarmdaki degisim, ¢absma baslangicma gére benzer
bulunmustur. BDO  skorlarmdaki iyilesme, ¢ahsmanm 96. haftasmda her iki grupta
korunmustur (48, 52). Cabsmada depresyonun belirteci olarak yalizca BDO ve



Hamilton Depresyon Olgegi gibi subjektif 6z degerlendirme dlgeklerinden
yararlamimas1 ve herhangi bir biyokimyasal belirtecin kullanilmanus  olmas,
calismanmn en Onemh kisithhigidr. Ayrica bu cahsmada psoriasis hastalar1 depresyon
belirtileri  acismdan  saghkh goniillilerle veya diger dermatolojik hastalklarla
karsilastirilmanustir.

Etanerseptin kullanildig1 diger ¢aligma, farelerle yapilan plasebo kontrolli bir
hayvan c¢ahsmasidr. Psoriasis hastalar1 ile ilgili bir c¢alisma olmamasma ragmen,
cahsmada antipsoriatik bir ajan olan etanerseptin kullanimasi1 ve depresyon
belirtilerinde diizelmenin hedeflenmesi nedeniyle calsima dikkate almmustr. Cahsma
sonucunda etanersept kullanilan grupta anksiyete ve depresyon benzeri belirtiler
plasebo grubuna gbre anlamh bir bigimde azalmistr (51). Depresyon belirtilerinin
yalnizca davranigsal testlerle Olgiilmiis olmast ve biyokimyasal bir belirtecin
kullanilmamis olmasi, c¢ahsmanin kisithligidir.

Uciincii  ¢ahsmada  ustekinumab, plasebo ile karslastrimstr. Cahsma
sonucunda ustekinumab kullanilan hastalarda anksiyete ve depresyon belirtileri ile
dermatolojik  yasam kalitesinde plasebo  grubuna kiyasla anlamh iyilesme
gozlenmistir. Bu ¢aligmada ustekinumab ile tedavi edilen grupta, Psoriasis Alan
Siddet Indeksi (PASI) degerlerindeki iyilesme ile anksiyete ve depresyondaki
iyllesme arasmda anlamh iliski saptanmustr (73). Cahsmada depresyonun belirteci
olarak Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi-Depresyon kullanimistr. Bu
cabsmann kisthhklart olarak da, depresyon i¢in herhangi bir biyokimyasal
belirtecin ~ kullamimanis  olmasi  ve psoriasis hastalarmm depresyon belirtileri
acisindan saghkh goniilliilerle veya diger dermatolojik hastaliklarla

karsilagtirilmamis olmasi goriinmektedir.

Dordiincli ¢ahgmada, tedavi olarak 12 hafta sireyle adalimumab kullanilan
calgma grubu, plasebo alan grupla karsilastmiustr.  Cahsma  sonucunda;
adalimumab tedavisinin orta ve agr siddette psoriasis hastalarmda depresyon
belirtilerini  plaseboya gore anlamh bicimde azaltti@i saptanmistr. Bu calsmada da
adalimumab ile tedavi edilen grubun, depresyon skorlarmdaki azalma ile PASI
degerlerindeki iyilesme anlamh bigimde iligkili bulunmustur (50). Cahsmada
depresyonun  belirteci olarak Zung Oz Degerlendirme Depresyon Olgegi



kullaniimasi,  Klinikk veya biyokimyasal bir Olgiitten yararlanlmamasi, psoriasis
hastalarmm  depresyon belirtileri agismdan  saghkh  goniillilerle veya  diger
dermatolojik hastaliklarla karsilastiriimanis olmasi, ¢alismanmn bashca
kisithliklaridr.

Psoriasis ile Dbirlikte bipolar bozukluk veya depresyon tanilari olan ve
infliksimab  tedavisi verilen 3 olguluk bir seride, tedavi sonrasmda hastalarm
psikiyatrik ~ morbiditelerinde ~ belirgin ~ stabilizasyon ~ veya iyillesme — gozlendigi
belirtimistir. Ancak hastalar bir yandan anti-depresan tedavi de almis ve bu
hastalarda  psikiyatrik ~ belirtilerde  iyilesmeyi  gOsteren  herhangi  bir  dlgekten
yararlanilmamigtir (49).

Besinci c¢algmada, topikal kortikosteroid veya c¢esitl sistemik tedaviler
verilen psoriasis hastalarmda, tedaviye klinikk yant ile yasam kalitesindeki iyilesme
arasmdaki iliski arastminustr. Bu cahsmada kullandan olgeklerden biri de BDO’dir.
Tedavi sonrasmda ortalama BDO skorlarmda anlamh azalma gdzlenirken, deri
bulgularmdaki iyilesme ile BDO skorlarmdaki azalma arasmdaki iliski anlamh
bulunmanustr (81). Onceki cabsmalarda oldugu gbi bu cabsmada da, depresyonun
belirteci olarak BDO kullamimas1 ve biyokimyasal bir oOlgiitten yararlanimamasi,
bashca kistthlik olarak géze ¢arpmaktadr (53).
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3. GEREC ve YONTEM

Psikiyatrik bir hastalk tanis1 almamig olan ve antidepresan tedavi almayan psoriasis
hastalarmda  antipsoriatik tedavinin; depresyonun ve kaygmm, subjektif ve
biyokimyasal belirteglerine  olan etkisini degerlendirmek  amaciyla  prospektif,
kontrolli bir c¢ahsma planlandi Cabsma plani, Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi
Deri ve Zihrevi Hastalklari, Psikiyatri, Aile Hekimligi ve Tibbi Biyoloji Anabilim
dallarmm kathmuyla olusturuldu. Cabsma Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi
Girigimsel Olmayan Klink Arastrma Etikk Kurulu tarafindan onaylandi (Ek 1) (onay
tarihi 04.07.2014, protokol kodu: 09.2014.0171, 70737436-050.06.04-1400148634).
Tim hastalar ve kontrol grubundaki kisiler c¢ahsma konusunda bilgilendirildi,

bilgilendirilmis goniillii onam formu goniilliller ve arastric1 tarafindan imzalandi

Calgmanm birincil amaci, depresyona spesifik bir tedavi almayan psoriasis
hastalarmda  antipsoriatik tedavinin; depresyonun biyokimyasal belirteci olarak
segilen BDNF ve proBDNF molekiil diizeylerine, depresyonun ve kaygmm subjektif
belirtecleri olarak secilen Olceklere etkisini  degerlendirmektir. ikincil amaglar,
gruplar arast yasam kalitesi puani, BDNF, proBDNF, depresyon puam ve kaygi
puam farkhhklarmm belirlenmesidir. Ayrica objektif iyllesme (Psoriais Alan Siddet
Indeksi) ile yukarida belirtilen parametrelerin  korelasyonunun  belirlenmesi  de

amaglanmistir.

3.1. Hasta Secimi

Hasta grubu olarak, Mart 2014-Ekim 2014 tarihleri arasmda, Marmara Universitesi
Tip Fakiiltesi Deri ve Zihrevi Hastaliklar poliklinigine bagvuran 18-65 yas arasi,
sistemik tedavi verilmesi planlanan psoriasis hastalar;; hasta kontrol grubu olarak
18-65 yas arasi, akne, vitiligo ve diger dermatolojik hastahg olan hastalar; saglkh
kontrol grubu olarak 18-65 yas arasi herhangi bir deri hastali@i olmayan goniilliler
cahgmaya alnd1
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Asagida belirtilen Ozellklere sahip hasta ve kontroller ¢aliyma dis1 brrakildr:
1. Cahsmaya katimayr kabul etmeyen veya bilgilendirimis goniilli onam formunu
imzalamayanlar.
2. Gegirilmis depresyonu, herhangi bir psikiyatrik hastalk tamis1 veya psikotrop ilag

kullanim1 olanlar.

3. Herhangi bir norolojik hastaligi olan bireyler.

3.2. Onam Formlan ve Veri Formlan

Calgmaya Kkatilan psoriasis, akne, vitiligo hastalar, diger dermatolojik hastahig
olanlar ve saglkh kontrol grubundaki tiim kisilerden bilgilendirilmis goniillii onam
formu alndi (Ek 2). Psoriasis hastalarmm sosyodemografik Ozellikleri ve hastalikla
iliskili ozellkleri psoriasis hasta bilgi formu (Ek 3) ile topland1.

3.3. Psoriasis Hastalik Siddetinin Degerlendirilmesi

Psoriasis hastalarmda hastalk siddeti Psoriasis Alan Siddet Indeksi (PASI) ile
degerlendirildi (Tablo 1).

Tablo 1. Psoriasis Alan Siddet indeksi hesaplanmasi.

Bas 0.1 x [E(0-4)+i(0-4)+D(0-4)] x A(1-6)=

Ust ekstremiteler 0.2 x [E(0-4)+1(0-4)+D(0-4)] x A(1-6)=

Govde 0.3 x [E(0-4)+i(0-4)+D(0-4)] x A(1-6)=

Alt ekstremiteler 0.4 x [E(0-4)+1(0-4)+D(0-4)] x A(1-6)=
Foereriais PASI skoru

A: Tutulan alanmn degeri
(<%10 ise 1, %10-30 ise 2, %30-50 ise 3, %50-70 ise 4, %70-90 ise 5, >%90 ise 6)
E: Eritem, I: Infiltrasyon, D: Deskuamasyon (Lezyonun siddetine gére 0 ile 4 arasmda

degerlendirilir)
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3.4. Tedavi Protokolleri

Hastalara, fizik muayene ve gerekli laboratuvar tetkiklerinin sonuglarma gore
psoriasise yonelik, kendileri i¢in en uygun tedavi yontemi Onerildi, rutin uygulama
disma ¢ikimadi. Hastalara tedavi olarak, fototerapi, asitretin (0.3-1 mg/kg/giin),
metotreksat (10-25 mg/hafta) ya da siklosporin (3-5 mg/kg/giin) uygulandi.

3.5. Kan Orneklerinin Toplanmasi ve Kullamlan Laboratuvar Teknikleri

Cahgmaya katilan tiim goniillilerde, serum BDNF ve proBDNF diizeyini belirlemek
amaciyla; psoriasis hasta grubundan tedavi 6ncesinde ve 3 aylk tedavi sonrasmda 2
kez, hasta kontrol grubu ve saglkh goniillilerden ise 1 kez olmak tizere; 8-12 saatlik
achg takiben 5 ml vendz kan alndi Kan Ornekleri 30 dakika oda kosullarnda
bekletildikten sonra 15 dakika siireyle 1500 devirde santrifij edilerek serum
ayristrildi ve ayn bir tiipe almdi. Serum igeren bu tiipler -80°C sicaklikta depolandi.

Serum Orneklerinde BDNF ve proBDNF diizeyleri, standart ELISA yontemine
dayanan, ‘R&D Systems Quantkine® ELISA Human BDNF Immunoassay” ve
“R&D Systems human Pro-BDNF” kitleri kullanilarak olgiildii (80).

3.6. Uygulanan Olcekler

Cabsmaya katlanlarm tiimiine Beck Depresyon Olgegi (BDO) (Ek 4) ve Spielberger
Durumiuk ve Siirekli Kaygt Olcegi - Siirekli Kayg Olgegi (SKO) (Ek 5) uyguland1,
Ek olarak hasta grubundaki goniillilere, Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi (DYKI)
(Ek 6) de uyguland1.

3.6.1. Beck Depresyon Olcegi (BDO)
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Depresyon  belirtilermin -~ siddeti,  ¢esith ~ Olgekler  ile  subjektif  olarak
degerlendirilebilmektedir.  Meveut  6z-degerlendirme  Olgekleri  arasmda,  diinya

apmda en popiller yontemlerden biri, 21 maddelk, “Beck Depresyon Olgegidir
(25-27).

Beck depresyon odlcegi (BDO) duygusal, bilissel, somatk ve motivasyonel bilesenleri
Olcmek amaciyla Beck tarafindan ik olarak 1961 yilinda gelistiriimis ve 1996 yilinda
giincellenmis bir 6z bildirim 6lcegidir (81-83). BDO arastrmalarda ve kliniklerde en
sk kullamlan, 6z degerlendirme araclarmdan biridir. Temel amaci depresyon
belirtilerini  kapsamh bir bicimde degerlendirmektir. Olcek karamsarlk, basarisizhk
duygusu, doyum almama, sucgluluk duygular, huzursuzluk, yorgunluk, istah
azalmasi, kararsizhk, uyku bozuklugu, sosyal cekime gibi depresif belirtilere iliskin
21 maddeden olugsmaktadr. Her madde depresyona ozgii bir davranisi belirleyen dort
dereceli kendini degerlendirme ifadesini icermekte, verilen yamtlar 0-3 arasmnda
puanlanmaktadr. Sonuglar; 0-9 depresyon yok veya minimal depresyon, 10-18 hafif
depresyon, 19-29 orta depresyon, 30-63 siddetli depresyon = seklinde
yorumlanmaktadrr  (84). Depresyonun yogunlugunu belirlemek icin  kullanilan
BDO’niin  Tirk toplumu icin gegerliik ve giivenilirlk c¢ahsmalar1 Tegin ve Hisli
tarafindan yapimistir (85-86).

3.6.2. Spielberger Durumluk ve Siirekli Kaygi Olcegi - Siirekli Kaygi Olcegi

(SKO)

Spielberger ve arkadaslar tarafindan gelistirilen Durumiuk-Siirekli Kaygi Olgedinin
Tiirkge’ye uyarlanmas1 ve standardizasyonu Necla Oner ve Ayhan Le Compte
tarafindan yapimustr (87-88). Calgmamizda; bireyin belli bir anda ve belirli
kosullarda kendisini nasil hissettigini betimledigi Durumluk Kaygi Olcegi degil,
genellikle kendisini nasil hissettigini betimledigi Siirekli Kaygr Olcegi (SKO)’nden
yararlanimustr,.  SKO ile bireyin i¢inde bulundugu durum ve kosullardan bagmsiz
olarak, genelde kendini nasil hissettigi belirlenmektedir.
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Yirmi ifadeden olusan Olgekte, dogrudan (diiz) ve tersine donmiis ifadeler
bulunmaktadr. Dogrudan ifadeler olumsuz duygulary, tersine donmiis ifadeler ise
olumlu duygular1 dile getirmektedir. Tersine donmiis ifadeler yedi tanedir ve bunlar
1, 6, 7, 10, 13, 16 ve 19 no’lu maddelerdir. Olcegin maddelerinde ifade edilen duygu
ya da davranslar bu tir yasantilarm siddet derecesine gore (1) Hemen hemen hicbir
zaman, (2) Bazen, (3) Cok zaman ve (4) Hemen her zaman siklarmdan birini
isaretlemek suretiyle cevaplanmaktadr. Dogrudan ve tersime donmiis ifadelerin
toplam puant ayri ayrt hesaplanr. Dogrudan ifadeler icin elde edilen toplam
puandan, tersine donmiis ifadelerin toplam puam ¢ikarihr. Bu sayiya 35 eklenir. Elde
edilen deger bireyin kaygi puandw. Toplam puan degeri 20 ile 80 arasmnda
degismektedir. Puann yiiksek olmasi kaygi diizeyinin yiiksek olduguna isaret

etmektedir.

3.6.3. Dermatoloji Yasam Kalite indeksi (D YKI)

Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi (DYKI) dermatolojik hastaliklara 6zgii, 10
sorudan olusan bir yasam kalitesi Olcegidir. Fmlay ve Khan tarafindan 1994°de
gelistirilen dlcegin Tiirkge gegerlik ve giivenirlik ¢alsmast 2006°da Oztiirkcan ve
arkadaslar1 tarafindan yapimustr (89-90). Olgekte yer alan 10 madde, belirtiler,
hastanin hissettikleri, giinlik aktiviteler, bos zamam degerlendirme, is veya okul
hayat, kisisel iliskiler ve tedavi temeline dayandmilarak belirlenmisti. Olcegin
degerlendiriimesinde her soruya 0-3 arasmda bir puan verilerek, 0-30 arasmnda
degisen bir toplam puan hesaplanmaktadwr. Yiiksek puan hastann yasam kalitesinin
olumsuz etkilendigini gostermektedir.

3.7. istatistiksel Analiz

Calsmada elde edilen bulgularn istatistiksel analizi icin SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) v17.0 paket programu kullanddi. Cahsma verileri
degerlendirilirken tanmmlayict veriler frekans, yiizde, ortalama, standart sapma ile
analiz edildi. Bagmsiz gruplar arasmdaki Ozellikleri karsilastrmak amaciyla, nitel
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veriler igin ki kare testi nicel veriler i¢in ise verilerin normal dagihma uymasi,
varyanslarm  homojenlii ve Omneklem biyikligi dikkate alnarak 2 grup
karsilastmilirken t-testi ya da Mann-Whitney U testi, 3 grup karsilastrilirken ise tek
yonli varyans analizi ya da Kruskal-Wallis testi kullanldi Bagmh gruplar
karsilagtiriircken  ise  bolinmiis  gruplar  t-testi  kullanddi.  Grup iginde farkh
degiskenler arasmdaki iligkinn yonii ve siddetinin analizi Pearson korelasyon analizi

ile gerceklestirildi. Istatistiksel olarak p<0,05 anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Hasta ve Kontrol Gruplarimn Sosyodemografik Ozellikleri

Mart 2014-Ekim 2014 tarihleri arasmda, Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve
Ziihrevi Hastalklari poliklinigine bagvuran, 18-60 yas arasi 20°si kadn, 30’u erkek
olmak tizere 50 psoriasis hastasi ¢ahsma i¢in degerlendirildi. Bu hastalardan
calismaya alnma Kriterlerine uygun olan 18-60 yas arast 10’u kadm, 21’1 erkek
olmak Tlizere toplam 31 hasta c¢alismayr tamamladi ve degerlendirmeye alndi On
dokuz hasta uyumsuzluk nedeniyle ¢alisma dis1 brakildi. Hasta kontrol grubu olarak;
18-30 yas arasi 8’1 kadm, 1’1 erkek olmak {izere 9 akne hastasi, 18-42 yas arasi1 2’si
kadm, 6’s1 erkek olmak tizere 8 vitiligo hastasi, 23-65 yas aras1 6’s1 kadm, 8’i erkek
olmak tiizere 14 diger dermatolojik hastahigs olan hasta olmak iizere 31 hasta
calismaya alndi Saglkh kontrol grubu olarak; psoriasis ve hasta kontrol gruplariyla
yas ve cinsiyet agismdan benzer 31 saghkli goniilli ¢ahsmaya alndi.

Calsmaya alman hastalar ve saglkh kontroller oncelikle asagidaki gibi
gruplandirilarak degerlendirildi:

1. Psoriasis hastalarindan olusan “psoriasis hasta” grubu,

2. Akne, vitiligo ve dier dermatolojik hastali@i bulunan hastalarm olusturdugu alt
gruplardan olusan Ve psoriasis hastalariyla yas ve cinsiyet ac¢ismdan benzer “hasta
kontrol” grubu,

3. Psoriasis hastalartyla yas ve cinsiyet agismdan benzer saghkh goniillilerden
olusan “saglkli kontrol” grubu.

Psoriasis hasta grubundaki hastalarm ortalama yas1 36,80 + 11,59; hasta
kontrol grubundaki hastalarm ortalama yas1 33,90 + 16,01; saghkh kontrol
grubundaki kisilerin ortalama yasi ise 35,68 + 11,44 olarak saptandi Psoriasis hasta
grubundaki hastalarm %40’1 kadmn, %60’1 erkek; hasta kontrol grubundaki hastalarm
%51,6’s1 kadmn, %48,4’1i erkek; sagkh kontrol grubundaki kisilerin ise %32,3’0
kadm, %67,7’si erkeklerden olusmaktaydi. Bu i grup sosyodemografik Ozellikler

acismdan  kargilastrildignda, yas, cinsiyet, egitim diizeyi ve medeni durum
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yoniinden anlamh bir fark saptanmadi Ancak mesleksel Ozellikleri bakmmmdan her
lic grup arasmda anlaml farkhlik saptandi (p=0,001).

Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplarinin sosyodemogafik ozellikleri.

Psoriasis Hasta Sagliklt p
Kontrol Kontrol
(n=50) (n=31) (n=31)
Ortalama + | Ortalama + Ortalama +
SS SS SS
Yas 36,8+11,59 | 33,9+16,01 |3568+11,44| 0,236
n (%) n (%) n (%)
Erkek 30 (%60) 15 (%48,4) 21 (%67,7)
Cinsyet | adm 20 (%40) | 16 (%51,6) | 10 (%323) | 02
Okur-Yazar 2 (%4) 0 (%0) 0 (%0)
Degil
Egitim | flkégretim 19 (%38) 10 (%32,3) | 16 (%51,6)
Durumu 0,217
Ortatgretim 18 (%36) 16 (%51,6) 7 (%22,6)
Yiiksek 11 (%22) 5 (%16,1) 8 (%25,8)
Ogretim
Evli 37 (%74) 16 (%51,6) 20 (%64,5)
Medeni 0,120
Durum Bekar 13 (%26) 15 (%48,4) 11 (%35,5)
Calisiyor 30 (%60) 14 (%45,2) 28 (%90,3)
Meslek | Cahsmiyor 17 (%34) 11 (%35,5) 1 (%3,2) 0,001*
Ogrenci 3 (%6) 6 (%19,4) 2 (%6,5)
SS: Standart Sapma. *p<0,05
Yas ortalamalarmin karsilastirilmasi i¢in Kruskal Wallis Testi kullanilmistir.
Diger Ozelliklerin karsilastirlmasinda ki-kare testikullanilmustir.

4.2. Psoriasis Hastalarnmn Hastahklan, Genel Saghk Durumlan ve Aileleri ile

figili Ozellikleri

Psoriasis hastalarmmn ortalama hastalk siiresi 13,35 + 9,19 yil, ortalama PASI degeri
9,55 + 5,81 olarak saptandi. Hastalk %79,6 generalize plak, %16,3 lokalize, %4,1
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guttat formdaydi. Hastalk baslangici %89,8 hastada lokalize, %6,1 hastada
generalize plak, %4,1 hastada guttat formda olmustu. Hastalarm %95,9’unda sagh
deri tutulumu, %53,1’inde trnak tutulumu, %8,2’sinde eklem tutulumu saptandi
Ailede sedef hastahigi olan hastalarm oramt %36,7 idi (Tablo 3).

Tablo 3. Psoriasis hastalarinin hastalikla ilgili 6zellikleri.

Ortalama + SS
(en diisiik-en yiiksek)
Hastalik Siiresi(Yil) 13,35 + 9,19
(n=49) (0-33)
PASI1 9,55 +5,81
(n=50) (2,1-28)
n (%)

Generalize plak 39 (%79,6)
Has talik Lokalize 8 (%16,3)
Formu (n=49) Guttat 2 (%4,1)

Lokalize 44 (%89,8)
Has talik -
Baglangi Ceneralize plak 3 (%6,1)
Formu (n=49) Guttat 2 (%4,1)
Tirnak Tutulumu (n=49) 26 (%53,1)
Sa¢h Deri Tutulumu (n=49) 47 (%95,9)
Eklem Tutulumu (n=49) 4 (%8,2)
Psoriasis Aile Oykiisii (n=49) 18 (%36,7)
SS: Standart Sapma.
PASIl:Baslangicta calismaya katilan tiim hastalarm ¢alsma
baslangicindaki PASI degerleri

Hastalarm %95,9’u topikal kortikosteroidleri, %59,2’si topikal kalsipotirol’ii
bagvuru oOncesinde kullanmust. Daha Once alman sistemik tedavler arasinda
fototerapi (%22,4), metotreksat (%14,3), retinoidler (%14,3), siklosporin (%8,2) ve
diger sistemik tedaviler (%12,2) bulunmaktaydi Hastalarm %8,2°si daha once sedef
nedeniyle yatirilarak tedavi almist1 (Tablo 4).

19



Tablo 4. Psoriasis hastalarinin onceki tedavileri

Tedavi Yontemi Daha Once llgili Tedaviyi Alms Olan

Hastalarin Oram
n (%)

Topikal Tedaviler

Kortikosteroid 47 (%95,9)
Kalsipotriol 29 (%59,2)
Sistemik Tedaviler

Fototerapi 11 (%22,4)
Metotreksat 7 (%14,3)
Retinoid 7 (%14,3)
Diger 6 (%12,2)
Siklosporin 4 (%8,2)

Yatinlarak Tedavi 4 (%8,2)

Hastalarm ortalama Viicut Kitle indeksi (VKI) 28,30 + 6,27, ortalama karm
cevresi 94,95 + 14,29 cm idi. Sigara igen psoriasis hastalarmm oram %49, alkol
kullananlarm orani ise %18,4 idi. Obezite %28,6, diyabet %10,2, koroner arter
hastalign ise %4,1 oraninda saptanmist. Bundan baska sistemik hastalig olan
hastalarm oram %38,8 iken, hicbir hastada inme ya da barsak hastaligi Oykiisii
bulunmamaktaydi (Tablo 5).

Ebeveyninde akrabalk olan hastalarm oram %20,4 idi Hastalarm aile
Oykisiinde %46,9 orannda diyabet, %40,8 orannda koroner arter hastaligi, %36,7
orannda kanser, %14,3 orannda otoimmun hastalk bulunmaktaydi. Bir hastada
(%2) ailede ani Olim 6ykiisti meveuttu (Tablo 5).
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Tablo 5. Psoriasis hastalarinin genel saghk durumlar1 ve aileleri ile ilgili 6zellikleri.

Viicut Kitle Indeksi
(n=49)
Karn Cevresi(cm)
(n=42)

Sigara

Alkol

Eslik Eden Sistemik
Hastahk Varhg:

Ebeveynde Akrabahk
Varh@1

Ailede Sistemik
Hastahk Varhg:

SS: Standart Sapma.

I¢iyor

I¢ip Brraknus

Hi¢ Igmemis
Toplam
Kullanmiyor
Kullantyor
Kullanip Birakmug
Toplam

Obezite (VKI=30)
Diyabet

Koroner Arter Hastalig1
Diger

Diyabet
Koroner Arter Hastahg1
Kanser

Otommun Hastalk
Ani Olim

28,30 £ 6,27

94,95 + 14,29

n (%) N=49
24 (%49,0)
10 (%20,4)
15 (%30,6)
49 (%100)
37 (%75,5)

9 (%18,4)
3 (%6,1)

49 (%100)

n(%)

14 (%28,6)
5 (%10,2)
2 (%4,1)

19 (%38,8)

10 (%20,4)

23 (%46,9)
20 (%40,8)
18 (%36,7)
7 (%14,3)
1 (%2,0)
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4.3. Uygulanan Olcek Puanlan ile Biyokimyasal Degerlerin Ortalamalan ve

Gruplar Arasi Karsilastinlmasi

Ortalama DYKI puanlar psoriasis hasta grubunda ik vizitte 12,14 + 7,67, hasta
kontrol grubunda ise 5,39 + 4,89 idi. Psoriasis hastalarmmn ortalama DYKI puam
kontrol hastalarma gore anlamli bicimde yiiksekti (p=0,000) (Tablo 6a).

Ortalama BDO puani psoriasis hasta grubunda ilk vizitte 15,26 + 10,90, hasta
kontrol grubunda 11,87 + 8,99, saglkh kontrol grubunda 8,90 + 6,88 idi. BDO puam
agismdan 3 grup arasmdaki farkm anlamh oldugu saptandi (p=0,014) (Tablo 6a).
Ikili gruplar seklinde yapilan karsiastrmada psoriasis hasta grubunun BDO puanmmn
saghkli kontrol grubuna kiyasla anlamh olarak yiiksek oldugu saptandi (p=0,005)
(Tablo 6Db).

Tablo 6a. Tim hastalarm ilk vizitteki Glcek puanlari ve biyokimyasal degerlerinin
karsilastirilmasi.

Peorasis Hasta Konfrol Saglkh Konfrol
(=300 (=31) (=31)
Uvgulanan Ol ek Puanlan Olcek Puanlan Olgek Puanlan B
Olgek Ortalamasi =+ 55 | Ortalamasa = 55 | Ortalamas + 55
EDOI 1526 = 109 11,87 =595 5.50 = 6,28 0,014+
DYKIil 12,14 + 767 535 = 480 0.0001%
SKO1 4712 £115 4597 =907 40,77 = 737 0,018+
Biwokimyasal | Bivolkimyasal Bivokinyasal B wvokimyasal
Test Degerlerin Degerlerin Degererin P
Ortalamas1 =55 | Ortalamas1 =+ 55 | Ortalamasi £ 55
proBDNF1 338523 4004 31 BeE0.O7T £ p006 T2 474700 £ 4199 75 0286
{pe/ml)
BDNF1 3172604 = 085703 | 33201 16 £ 2508072 | 3288747 £ BB48 Bl 0237
ipe/ot)

55 Stndert 3zpma

EDOL Bk Daprsvon OleE beglknag shoro

DYEIL Dermatolofi Yagan  Kalite Indelzi teglanms slom
SEOL: S Keve Olel teslknmg shoro
prcBDNF 1: proBILNF tesknms diizeyi
EDNFL BDNFbadlmm: dizevi

oD 05

EDOL SO0 v= proBDNF] igi Tek Vnki Varyzns Anzlizi Kullandm sste
BLNF] ipin Kruslzl Wallis Tetilntzndm ety
DYEIlign BaEmaz Omeldan T Testilullenlmighs
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Tablo 6b. Psoriasis hasta grubu ile diger gruplar arasmdaki ikili karsilatirmaya ait p

degerleri.
| Saghkh Kontrol Hasta Kontrol
Psoriasis hasta BDOI1 0,005* 0,289

SKO1 0,010* 0,872
BDO1: Beck Depresyon Olgegi baslangi¢ skoru
DYKIl: Dermatoloji Yasam Kalite indeksi baslangic skoru
Post-Hoc Test Olarak Games-Howell Testi kullanilmistir.
*P<0,05

Ortalama SKO puani ise psoriasis hasta grubunda ik vizitte 47,12 + 11,50,
hasta kontrol grubunda 45,97 + 9,07, saglikh kontrol grubunda 40,77 = 7,37 idi. SKO
puani agismdan 3 grup arasmdaki farkn anlamh oldugu saptandi (p=0,019) (Tablo
6a). Ikili gruplar seklinde yapilan karslastrmada psoriasis hasta grubunun SKO
puanmmn saghkl kontrol grubuna kiyasla anlamh olarak yikksek oldugu saptandi
(p=0,010) (Tablo 6b).

Ik vizitteki ortalama proBDNF diizeyleri psoriasis hasta grubunda 5585,23 +
4074,51 pg/ml, hasta kontrol grubunda 6660,97 + 6096,72 pg/ml ve saglkli kontrol
grubunda 4747,99 + 4199,75 pg/ml olarak saptandi. Ug grup arasmda ortalama
proBDNF diizeyleri agismdan anlamli fark yoktu (p=0,286) (Tablo 6a).

Ortalama BDNF diizeyleri psoriasis hasta grubunda ik vizitte 31726,04 +
9857,03 pg/ml, hasta kontrol grubunda 35291,16 + 25089,72 pg/ml ve saglkh
kontrol grubunda 32887,67 + 8848,81 pg/ml olarak saptand. Ug grup arasmda
ortalama BDNF diizeyleri agismdan anlamli fark yoktu (p=0,837) (Tablo 6a).

Baglangictaki olgek puanlart ve laboratuvar degerleri acgismdan {ic grup
arasinda yapilan karsilastrma kadmn ve erkekler icin ayr1 ayr yapildi Kadm psoriasis
hastalar, kadm kontrol hastalari ve kadm saglikh kontrol gruplari arasmda BDO,
DYKI ve proBDNF degeri agisidan anlamh farklik bulunmaktayken (BDO
p=0,050 DYKI p=0,003 proBDNF p=0,030); erkek psoriasis hastalari, erkek kontrol
hastalar1 ve erkek saglikh kontrol gruplari arasmda yalmzca DYKI agismdan anlamh
farklilik saptandi (p=0,008) (Tablo 7). Tim katiimcilarm Olgek puanlart ve
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laboratuvar ~ degerleri  cinsiyete karsilastrldigmda  ise  kadmlarda BDO

puanlarinin erkeklere gore anlamli bicimde yiiksek oldugu gdzlendi (p=0,027).

gore

Tablo 7. Kadn ve erkek hastalarm ik vizitteki Olcek puanlart ve biyokimyasal
degerlerinin karsilastirilmasa.

Kadm Kadm Kadm
Psoriasis Hasta Kontrol | Saghkh Kontrol
=10) £n=16} 511=1'I}:_|n
Uy (Olcek Puanlan Olcek Puanlan Ok ek Puanlar P
Olcek Ortalamasi + 55 | Oralamasy + 5% | Ortalamas1 + 5%
BEDO1 1935 = 1296 1375 = 1111 820 =625 0,050+
DYEKIl 1350 = 857 313 =516 0.005%
SKO1L 4060 = 048 B3zl 4100 = 830 0,088
B#okimvasal Bivokinmvasal Bivokimyvasal Bivoldmvasal
Test Degerlerin Degerlerin Degerlerin P
Ortalamaszi =55 | Ortalamasi £ 55 | Orfalamasi £ 55
proBDNF1 662018 = 421478 8647 36 = TE0L4 IMAS6 371741 | (L030F
BDNF1 3166000 + 085540 | 307222 + 1670826 | 3085502 = 679800 | 0618
{penl)
Erek Erkek Eriek
Psoriasis Hasta Kontrol Saghkh Kontrol
(@=30) ey (=21)
Uy (Olcek Puanlan Olcek Puanlan Ok ek Puanlar: P
Olcek Ortalamasa £ 55 | Ortalamas: £ 5% | Ortalamas1 + 5%
BDO1 12,33 = 843 887 =571 024 =728 0305
DYEI] 1123 =7 36T =476 000a+
SKO1 4347 = 1287 43,60 =640 4087 =711 0075
Bivokimyasal Bivokimyasal Bivokimyasal Bivolkinmasal
Test Degerlerin Degerlerin Degerlerin P
Ortalamaszi + 5% | Ortalamasi + 55 | Orfalamasi + 5%
]]]'uBD-:'ﬂF]_ 480528 = 380620 454478 =263543 53488 = 4408 48 0847
::E:r'm}
BDNF1 JITEAD = 1002640 | 354,71 =315090] | 3385517 =068 | 0300
{pe/nt)

55: Standart Sspom

BL"Hfi;I.: Back DeprazyenOlpegi baz ngi slome

DYEIL: Demmtoloji Yagam Kalits Indaksi bagbney shom
SEDL SGrekli Eavel Okefi beslngg slome
proBElFL: proBDNF baslneic dizayi
EDWFL: EDNF teslanei; dizsyi

Fplls

DYEIL icin Bafmer Omeklam T Tostiln landmis b,
Diger parametrzlrin kergdagtmimasmda Froskal Wallis Teztibullamimstir,
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4.4. Psoriasis Hastalanmn Baslangictaki Olcek Puanlan ile Biyokimyasal

Degerlerinin Ortalamalarimn Bagimsiz Degiskenlere Gore Karsilagtinlmasi

Psoriasis hastalar1 cinsiyet, yas, egitim diizeyi, ¢ahsma durumu, medeni durum, VKI,
PASI, hastalk siiresi, trnak tutulumu varh@ ve sigara iciciligi gibi bagmsiz
degiskenlern her birine gore iki gruba ayrlarak, bu iki grup; baslangictaki Slcek
puanlar1 ve laboratuvar degerleri acismdan birbirleriyle karsilastrildi.

Cabsmaya katilan psoriasis hastalar1 tim bu degiskenler agisindan ikiser
gruba ayrildiginda, higbir degiskene gore iki grup arasmda baslangic PASI degerleri
acisndan anlamh bir farkhlik saptanmadi.

Kadmn psoriasis hastalarmn baslangigtaki ortalama BDO puam erkeklere gdre
yikksekti (p=0,029). Tiim katimcilar icinde de kadmlarm BDO ortalama puam
erkeklere gore yiiksek saptandi (p=0,027).

VKI 25 ve iizerinde olan psoriasis hastalar1 ile 25’in altnda olanlar arasmda
dlcek puanlart ve laboratuvar sonuglart agismdan anlamh farkhlik saptanmadi PASI
skoru 10 ve izerinde olan olgularla skoru 10’un altmda olan olgular
karsilastridignda, hastahg daha siddetli olan grupta otalama DYKI puam daha
yikksek saptandi (PASI>10 DYKI: 17,13 £ 6,98 PASI<10 DYKI: 10,00 + 7,00
p=0,002).

Sigara igen ve igmeyen psoriasis hastalar1 karsilastrildiginda, sigara icmeyen
sedef hastalarinda proBDNF sigara icenlere kiyasla yiiksek saptandi (p=0,03).

45. Psoriasis Hastalarna Verilen Tedavi ile Tlgili Ozellikler ve Hastalarn
Tedaviye Yamit Durumlan

Baglangicta calismaya katlan 50 hastadan 31’1 ii¢ ayhk tedaviyi siirdiirerek
caligmayr tamamladi. Cahsmayr tamamlayan hastalara tedavi olarak asitretin

(%41,9), fototerapi (%32,3), metotreksat (%16,1) ve siklosporin (%9,7) verilmisti
(Tablo 8).
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Tablo 8. Psoriasis hastalarina verilen tedaviler.

Cahsmaya Katilan Cahsmayr Tamamlayan

(N=50) (N=31)
n (%) n (%)

Asitretin 21 (%42) 13 (%41,9)

Fototerapi 18 (%36) 10 (%32,3)
SVLLEREURE \etotreksat 8 (%16) 5 (%16,1)
Tedavi ) )
Siklosporin 3 (%6) 3 (%9,7)

Cabsmayr tamamlayan 31 psoriasis hastasmn tedavi Oncesindeki ortalama
PASI degeri 10,04 iken, bu deger tedavi sonunda 2,94’e¢ gerilemistir (p=0,000)
(Tablo 9). PASI’de %50 iyilesme (PASIS0) gosteren hastalarm oram %71, %75
iyilesme (PASI75) gosteren hastalarm oram %48,4, %90 iyilesme (PASI90) gosteren
hastalarm oram ise %22,6 olmustur. Kadmn ve erkek hastalar ayri ayn
degerlendirildiginde de her iki cinsiyette ortalama PASI degerlerindeki azalma
anlamli bulunmustur. (Kadmn p=0,033 Erkek p=0,000) (Tablo 10).

4.6. Psoriasis Hastalannin Tedavi Sonras1 Olcek Puanlan ve Biyokimyasal

Degerlerinin Ortalamalarimn Tedavi Oncesi ile Karsilastirlmasi

Cahsmay! tamamlayan 31 psoriasis hastasmm ortalama BDO puam tedaviden 6nce
15,55 iken, tedaviden sonra bu deger 13,06’ya gerilemis ve bu gerileme anlamh
bulinmustur (p=0,043) (Tablo 9). Ortalama DYKI puam 12,81°den 6,19’a gerilemis,
ki deger arasmdaki fark anlamh bulunmustur (p=0,000) (Tablo 9). Subjektif
olgeklerden SKO’de ise tedaviden onceki ile sonraki degerler arasmda anlamh fark
saptanmamistir (Tablo 9).

Laboratuvar testlerinden proBDNF’nin  baslangig  diizeyleri  ortalamasi
6106,50 iken, bu deger tedavi sonrasmda 2190,58’¢ gerilmis ve tedavi Oncesi ile
sonrast arasmdaki fark anlamh bulunmustur. Diger biyokimyasal belite¢ olan
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BDNF’nin  tedavidlen oOnceki ve sonraki degerleri arasmda anlamh fark

saptanmamustir (Tablo 9).

Tablo 9. Psoriasis hastalarmm siibjektif olgek ve laboratuvar testi degerleri
ortalamalarmnin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi Karsilastrilmas: (N=31).

Psoriasis Hasta N=31

. Tedavi Tedavi
Uvgulanan Olkek  Omcesi Sonrasi Tdegeri Korelasvon P degeri
Ortalama  Ortalama

PASI 10,04 204 3,515 0.039 0,000
BDO 13,35 13.06 2117 0. 848% 0043
DYKI 12,81 6,19 4273 (0,262 0, 000)*
SKO 47497 4674 0640 0501 0521
Laboratuvar
Testi
proBDNF (pg/ml) 6106,50 2190,58 5241 0. 504* 0,000
BDNF (pg/ml) 32431.52 3013060 0,838 0136 0,346

BD{: Beck Demresvon Oleesi

DYKL Dermatoloji Yagam Kalite Inceksi
SHO: SiirekliKayz Olcei

Fpl 08

Faired Samples T Testi kullamlmyhr.

Erkek psoriasis hastalarmda da (n=22) tiim hastalarda oldugu gbi ortalama BDO
puani, ortalama DYKI puam ve proBDNF diizeyleri ortalamasmda anlamh azalma
saptand: (BDO p=0,004 DYKI p=0,002 proBDNF p=0,001) (Tablo 10). Kadmlarda
ise (n=9) vyalnizca ortalama proBDNF diizeyindeki azalma anlamh bulundu
(p=0,003) (Tablo 11).
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Tablo 10. Erkek psoriasis hastalarmm siibjektif olgek ve laboratuvar testi degerleri

ortalamalarmin tedavi oncesi ve tedavi Sonrasi Karsilastirilmasi.

Erkek Psoriasis Hasta N=212

. Tedavi Tedavi tdegeri Korelasyon p degeri
Uygulanan Olkek Omcesi Sonrasi
Ortabma Ortalama

PAY 0,68 2,63 436 -,103 0.000*
BDO 12,73 9,77 3.2 801 0,004+
DYKI 11,77 3,64 3,60 310 0.002*
KO 4636 4450 1,28 685 0212
Laboratuvar
Testi
proBDNF (pgiml)  5100.82 230244 3,85 680 0001*
BDNF (pg/ml) 3238632 3190497 0.13 202 0,893

EDO: Beck Deresyon Olgegi )
DYET: Dermatolofi Yasam Halite Indeksi
SHD: SirekliEavm Olgezi

rpelgs
Paired Samples T Testi kullamlmstir.

Tablo 11. Kadm psoriasis hastalarmmn siibjektif 6lgek ve laboratuvar testi degerleri

ortalamalarmnin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi karsilastirilmasi.

Kadm Psoriasis Hasta N=0

Uvgulanan Olek Tedavi Tedavi tdegeri  Korelasyon p degeri
Omcesi Somrasl
Ortabma  Ortalama

PAY 10,91 3.7 436 133 0033%
BDO 22,44 2111 321 751 0712
DYKI 15,33 7.56 3,60 103 0036
KO 30,33 52,22 128 330 0648
Lahoratuvar
Testi
proBDNF (pg/ml) 836466 191713 3.83 199 0.003*
BDNF (pg/ml) 3261001 2564214 0,13 178 0119

BD{): Beck Depresyon Olcei

DYKD Dermatoloji Yasam Ealite Indeksi
SHL): SirekliKaym Olegi

Tpe 08

Paired Samples T Testi kullambmrstr.
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Psoriasis hastalarmm degerlendirilen parametrelerinin  (BDO, DYKI, SKO,
proBDNF, BDNF) onceki ile sonraki degerlerinin karsilagtirimasi, bagmsiz
degiskenlere gore yapilan alt gruplar icin de ayr1 ayr yapildi Bu amacla hastalar yas,
egitim diizeyi, cabsma durumu, medeni durum, VKI, hastalik siddeti, hastalik siiresi,
trnak tutulimunun olup olmamasi, sigara iciciligi ve PASISO/PASI75 yanitma ulasip
ulasmamaya gdre iki gruba ayrlarak her iki grupta ortalama BDO, DYKI, SKO,
proBDNF ve BDNF’deki degisimlerin anlamh olup olmadigi ayri ayr1 saptanarak
gruplar birbirleri ile karsilastirildi.

Ortalama DYKI puanndaki azalmanm; PASI50 yantma ulasanlarda anlamh
ken (n=22 p=0,000), ulasamayanlarda anlamh olmadig; PASI75 yanitma
ulaganlarda anlamh iken (n=15 p=0,000), ulasamayanlarda anlamh olmadig

saptand..

Ortalama proBDNF diizeyindeki azalma ise yukarida adi gegen tiim
degiskenlere gore yapilan iKili gruplarda anlamli bulundu.

Tim psoriasis hastalart icinde ortalama BDNF diizeyinde anlamh bir
degisiklik yokken; caligmayan (n=12 p=0,001), twnak tutulimu olmayan (n=12
p=0,043) ve baslangigtaki BDO puam 10 ve iizerinde olan (n=17 p=0,049) psoriasis
hastalarinda tedavi sonrasmda anlamli bigimde azalma saptandi

4.7. Olgek Puanlan, Biyokimyasal Degerler ve PASi Degerlerindeki

Degisimlerin Korelasyonu

Psoriasis hastalarmda tedavi sonrasmda, tedavi Oncesine gore; ortalama PASI
degerindeki degisim orani, hastalara uygulanan siibjektif Glgeklerin - ortalama
puanlarmmn degisim oranlart ve biyokimyasal belirteclerin ortalama degerlerindeki
degisim oranlar1 arasmdaki iliski incelendi. PASI’deki degisim oram ile DYKI’deki
degisim oram arasmda istatistiksel olarak anlamh, pozitif yonde bir korelasyon
saptandi  (p<0.009). PASI’deki degisim oram ile BDO, SKO, proBDNF ve
BDNF’deki degisim oranlar1 arasmda anlamh bir korelasyon saptanmadi BDO’deki
degisim oram ile DYKIi’deki degisim oram arasmda istatistiksel olarak anlamh,
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pozitif yonde bir korelasyon saptandi (p<0.001). Yine BDO’deki degisim oram ile
SKO’deki degisim oram arasmda istatistiksel olarak anlamh, pozitif yonde bir
korelasyon saptand1 (p<0.000). BDO’deki degisim oram ile proBDNF ve BDNF’deki
degisim oranlart arasmda anlamh bir Kkorelasyon saptanmad. DYKIi’deki degisim
oram ile SKO’deki degisim oram arasmda istatistiksel olarak anlamh, pozitif yonde
bir korelasyon saptandi (p<0.018). DYKi’deki degisin oram ile proBDNF ve
BDNF’deki degisin oranlart arasmda anlamh bir korelasyon saptanmadi Benzer
sekilde SKO’deki degisim oram ile de proBDNF ve BDNF’deki degisim oranlari
arasnda anlamh bir korelasyon saptanmadi proBDNF’deki degisim oram ile
BDNF’deki degisin oram arasnda istatistiksel olarak anlamh, pozitif yonde bir
korelasyon saptandi (p<0.008) (Tablo 12).

Tablo 12. Olgek Puanlari, Biyokimyasal Degerler ve PASI’deki, Tedavi Oncesine
Gore Degisim Oranlarmin Korelasyonu.
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5. TARTISMA

Psoriasisin - komorbiditeleri ve kronk inflamasyonla iligkileri son yillarda ¢ok
arastirilan  konular olmasma karsm, bunlarm mekanizmalari ve sorumlu molekiilleri
konusundaki arastrmalar smrhdwr. Depresyon, psoriasis gibi, inflamasyonla iligkili
oldugu ileri siirilen bir hastalktr. Ancak nflamasyonun  baskilanmasmmn
depresyonun subjektif ve objektif Olgiitleri iizerine etkisi konusunda, psoriasis
hastalarmda yapinmus bir arastrma yoktur. Bu arastrma, depresyona yonelik higbir
tedavi almayan psoriasis hastalarmda, sadece psoriasisin tedavi edilmesi ve
inflamasyonun ~ baskilanmasmin ~ depresyon  parametrelerini  nasil  etkilediginin

anlasilabilmesini hedeflemektedir.

Bu amacla yapilan calhsmamiza, 50 psoriasis hastasi, kontrol gruplart olarak
31 baska bir dermatolojik hastaligr bulunan hasta ve 31 saghklh goniillii ahndi Elli
psoriasis hastasmn 31’1 c¢ahsmayr tamamlarken, 19 hasta uyumsuziuk nedeniyle
cahyma dis1 brakidi Yas, cinsiyet, egitim diizeyi ve medeni durum agisindan hasta

ve kontrol gruplar1 arasnda anlamlh bir fark yoktu.

Hastalarm  komorbiditeleri  degerlendirildiginde; obezte %28,6, diyabet
%10,2, artrit %8,2 ve koroner arter hastah@ %4,1 oraninda saptandi Literatiirde
psoriasis hastalarmda obezite %15,8-20,7, diyabet %4,4-7,1 ve artrit 5-30%orannda
bildirilmektedir (4-5, 57, 91). Literatiir verileri baz alndiginda, ¢ahsmamizdaki
diyabet ve artrit oranlarmmn beklendigi gibi, obezite oranmnmn ise yiksek oldugu
sOylenebilir. Obezitenin toplumumuz genelindeki sikhgmn fazla olmasi bu bulguyu
aciklayabilir. Koroner arter hastahg varhg ise c¢alismamizda yalnizca anamneze
dayandmildigindan, bu oranin ger¢ekte daha yiiksek oldugu diisiiniilmektedir.

Cahsmamizda psoriasis hasta grubunda BDO puanlart  saghkl  kontrol
grubuna gore anlamh sekilde yiliksek saptanmustr. Bu bulgu, psoriasis hastalarmda
depresyon  skhgmn topluma gbre artmis olmasiyla uyumludur (10-12).
Bulgularmiz, benzer  cabsmalarla  bagdasmaktadr.  Devrimci-Ozgiiven — ve
arkadaglarmmn yaptin bir cahsmada psoriasis hastalart ile saghkh kontroller
depresyon ve anksiyete agismdan Kkarsilastrilmig, psoriasis hastalarmda ortalama

31



BDO puam kontrol grubuna gdre anlamh bicimde yiiksek saptanmustr (92). Golpour
ve arkadaslan tarafindan yapilan bir baska ¢alismada, psoriasis hastalari icinde BDO
puant 17°nin iizerinde olanlarm oram saghkh kontrollere gore anlamh bigimde
yikksek bulunmustur (93). BDO puanlari dle DYKI puanlari arasmda aym yonde iliski
saptanmis olmasi, depresyon ve yasam kalitesindeki bozulma arasmda bir iligki
oldugunu gostermektedir. Psoriasis grubunda, kadmlarda, ortalama BDO puanlarmmn
erkeklere gore anlamh bigimde yiiksek saptanmasi g¢arpici bir bulguydu. Bu bulgu
depresyonun kadmn psoriasis hastalarmda erkeklere gore daha sk gorildugi
yoniindeki literatiirle uyumluluk gostermektedir (94).

Cahsmamizda 3 ayhk tedavi sonunda psoriasis hastalarmn ortalama BDO
puanlari  baglangica gore anlamh bigcimde azalmistr. Antipsoriatik  tedavinin
depresyon ve belirteclerine olan etkileriyle ilgli yapimus geemis c¢algmalarda da
tedavi sonrasmda depresyonda iyilesme bildirimistir (48-53, 73). Bu galsmalarm bir
kismnda da, cabsmamiza benzer sekilde, subjektif belitec olarak BDO
kullanustr.  Tyring ve arkadasglarmm yaptigi cahsmada etanersept ile plasebo
karsilastrinus, 12 hafta sonunda etanersept grubunun BDO skorlarmdaki azalma,
plasebo grubuna gore anlamh bigimde yiksek bulunmustur. (48). Lee ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir diger c¢ahsmada, psoriasis hastalarma topikal kortikosteroid
veya cesitli sistemik tedaviler verilmis, 16 haftalk tedavi sonrasmda ortalama BDO
skorunda anlamh azalma gozlenmistir (53). Bu bulgular ve bunlarla Ortiisen kendi
verilerimiz birlikte degerlendirildiginde, psoriasis hastalarmda depresif
duygudurumun  bulundugu ve bu durumun psoriasise  yonelk tedavi ile

gerileyebildigi soylenebilir.

Cabsmamizda psoriasis grubunda SKO puanlarn saghkh kontrol grubuna gore
anlamh sekilde yikksek saptanmustr. Zeljko-Penavic ve arkadaslarmn yaptigi bir
calsmada, ortalama SKO puam psoriasis hastalarmda kontrol grubuna gore anlamit
bicimde yilksek bulmnmustur (95). Golpour ve arkadaslarmm cahsmasmnda da, SKO
e kayg durumu degerlendiriimis, SKO puam 43’iin iizerinde olanlarm oram
psoriasis hastalarmda saghkh kontrol grubuna gore anlamh bicimde yiiksek
saptanmistr  (93). Cabsmamzm SKO ile ilgli bulgusu literatirle uyumludur.
Calbsmamizda ayrica SKO ile DYKI ve BDO arasmda aym ydnde anlamh iliski

32



saptanmistr. Bu bulgu SKO puanndaki yiiksekligin, yasam kalitesindeki kotiilesme
ve depresif duygudurum ile baglantili oldugunu gostermektedir.

Cabsmamizda psoriasis hasta grubunda DYKI puanlar1 hasta kontrol grubuna
gore anlamh sekilde yikksek saptanmustr. Psoriasisin yasam Kkalitesini etkiledigi,
DYKI puanlarmmn psoriasis hastalarmda topluma gore yiksek oldugu bilinmektedir
(96-97). Buna karsm DYKI, psoriasise 6zgii bir indeks degildir (98). Psoriasis
hastalarmin ortalama DYKI puannm, hasta kontrol grubuna gore yikksek olmast;
caligmamiza sistemik tedavi endikasyonu olan siddetli psoriasis hastalarmm alnnug
olmasma Vveya psoriasisin yasam Kkalitesini diger deri hastaliklarmdan daha fazla
etkilemesine bagh olabilir.

DYKI puanlart ile ilgili bir diger bulgumuz, hastah@ siddetli olan (PASI>10)
grupta ortalama DYKI puanlarmm, hastab@ siddetli olmayan gruba gore anlamh
bicimde yiiksek olmasiydi. Baslangigtaki DYKI puanlari ile PASI degerleri arasmda
da aym yonde gicli iliski saptandi. DYKI puanlarmm, psoriasis hastalarmda,
hastalk siddeti ile korele olmasi, hastalk siddeti arttik¢a yasam kalitesinin daha kotii
yonde etkilendigini gosteren literatiir ile bagdasan ve beklenen bir bulgu olarak
degerlendirildi (99).

Benzer bicimde, DYKI puanlarmdaki degisim ile BDO puanlarmndaki degisim
arasmda aym yonde giicli iliskinin saptannus olmasi da, sistemik antipsoriatik tedavi
sonucu ortaya ¢ikan iyilik halinin, depresyon riskindeki azalma ve yasam

kalitesindeki iyilesmenin temel belirleyicisi oldugunu gostermektedir.

Ug aylk tedaviyi tamamlayan psoriasis hastalarmda DYKI puanlarmda tedavi
oncesine gore anlamh azalma saptanmus ve tedavi sonunda PASI degerlerindeki
degisim ile DYKI puanlarmdaki degisim arasmda anlamhb, aym yonde giichi iliski
saptanmustr. Bu bulgu etkin bir tedaviyle hastalk belirtilerinin  kontrol altma
almmasmmn yasam kalitesini belirgin olarak diizelttigni ve hastalarda etkin tedavinin
Oonemini destekleyen bir bulgudur (73, 99-100).

Cabsmamizda 3 aylk tedavi sonunda ortalama SKO puannda istatistiksel
olarak anlamh bir azalma saptanmamustr. Kabatt-Zinn ve arkadaslarmm yaptigi ve

hastalara tedavi olarak fototerapi ve fotokemoterapi verilen c¢alismada da tedavi
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sonunda ortalama SKO puannda anlamh bir azalma saptanmanmustr (101). Bunun
nedeni, hastalign kronik alevlenme ve yatigmalarla giden dogasi nedeniyle hastalarm
gelecekteki potansiyel alevlenmeler ve kullanilan ilaglarm yan etkileri konusundaki
kaygilar1 olabilir. SKO puanlarinda, tedavi dncesine gore anlamh azalma bulunmasa
da, SKO ve BDO puanlarindaki degisim arasmda aym yonde giiclii iliski, SKO ve
DYKI puanlarmdaki degisim arasmda aym ydnde zayif iliski saptanmustr. Bu
bulgular da, psoriasis hastalarmda kaygi durumunun; depresif duygudurum ve yasam

kalitesinde bozulma ile birlikte seyrettifini gostermektedir.

Cahsmamizda, tedavi Oncesinde, psoriasis hastalar1 ie kontrol gruplan
arasmda ortalama proBDNF ve BDNF diizeyleri ag¢ismdan anlamh farkhlik
saptanmamustr.  Bu bulgunun farkh ag¢iklamalari olabilir. Bunlardan birincisy, hasta
sayismm ve psoriasis grubunda depresyonu olan hastalarm sayismin az olmasi
nedeniyle ortaya ¢ikan Tip II hatann varlig olabilir. Bir diger neden ise bu
norotropinin  yeterince duyarh ve Ozgil bir belirteg olmamasi olabilir. Raap ve
arkadaglarmmn atopik dermatit hastalarmda serum BDNF diizeylerini arastirdig
caliymada hasta kontrol grubu olarak psoriasis hastalar1 secimis ve BDNF diizeyleri
degerlendirimistir. Bu c¢alismada da, bizim sonuclarmmiza benzer bigimde psoriasis
hastalarmm serum BDNF  diizeylerinin  saghkli  kontrollerden farkh  olmadig
saptanmugtr.  Atopik dermatitte serum BDNF  diizeyleri yiikselirken psoriasis
hastalarmda bdyle bir yikselisin - gozlenmemesi; artmiy BDNF  diizeylerinin
inflamasyon ile degil, ozel olarak atopik inflamatuar reaksiyonlarla iligkili olmasiyla
acklanmstr (74). Urtikerli kisilerde BDNF diizeylerinin saglkh kontrollere gdre
yiksek bulundugu c¢ahsmada ise BDNF diizeylerinin yiiksekliginin, ¢alismamizin
hipotezine ters olarak, kronik irtikerli kisilerin lezyonlu derilerinde artis gosteren
TNF-alfa araciigiyla keratinostilerden BDNF  salmmindan kaynaklanabilecegi ileri
strtimiistir  (78). Yank ve arkadaslar tarafindan yapilan c¢ahgmada ise vitiligolu
kisilerdeki azalnus BDNF diizeyleri, vitiligo hastalarmda depresyonu da iceren
psikiyatrik hastaliklara yatkmhk olmasiyla a¢klanmustr (79). Cahsmamizn hipotezi,
kronk infllmasyona bagh olarak serum BDNF diizeylerinde azalma olacag ve
tedavi sonucu inflamasyonun baskilanmasiyla artacagi seklindeydi. Bulgularmiz,
BDNF ile ilgili hipotezimizi gerceklememekle birlikte, literatiirdeki ¢aligmanin
bulgusuyla benzesmektedir (74).
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Tedavi sonrasmda, depresyonun siibjektif gostergesi olan BDO puanlarmda
baslangica gore anlamh bicimde azalma saptanmuis olmasma karsin BDNF
diizeylerinin ~ degismemesi de, BDNF’nin depresyona iliskin biyokimyasal bir
gosterge oldugu bilgisiyle bagdasmamaktadr. BDNF’nin 6zellikle TNF-alfa ve IL-1
beta gbi sitokinler tarafindan baskilandig distinilmektedir (42-45). Calismamizda
ise hicbir olguya tedavi olarak anti-TNF ajan verilmemist. Her ne kadar
konvansiyonel sistemik tedavilerin  kronik inflamatuar yaniti baskiladigi varsayilsa
da, Onerilen doz ve siire, sistemik anti-inflamatuar yanitin ortaya ¢ikmasi agismdan
yetersiz  kalms olabilir. Bu nedenle BDNF’nin ekspresyonunun baskilanmasmi
Onleyebilecek olan anti-TNF ajanlarm, BDNF {izerindeki etkisinin arastiridigi yeni
caligmalarin gerekli oldugu diistinilmiistiir.

Cabsmamizda 3 ayhk tedavi sonunda, tedavi Oncesine gore ortalama
proBDNF diizeymin anlamh bicimde azaldigmmn saptanmasi, proBDNF’nin degerh
bir belirteg olabilecegini ve daha fazla arastriimasi gerektigini diislindiirmektedir.
Benzer bicimde Zhou ve arkadaslarmm yaptigi bir ¢ahsmada depresyon hastalarmda
saghkh kontrol grubuna gore ortalama matiir BDNF diizeyinin diisiikk ve ortalama
proBDNF diizeyinin yiiksek oldugu saptanmistr (31). Depresyon durumunda diizeyi
artan bir molekiilin, antipsoriatk tedavi ile anlamh bigimde diizeyinin azalmasi,
psoriasis ve depresyon arasmndaki iliskiyi desteklemesi agismdan da Onemli bir

bulgudur. Bu konu, daha genis c¢aph aragtrmalarla degerlendirilmelidir.

Cabsmamizn  kisithiklart mevcuttur. Bunlardan biri, depresyon ve siirekli
kaygmmn psikiyatrik muayene ile degil, Olgekler aracilifiyla degerlendirilmis
olmasidr. Psikiyatrik muayenenn zaman alci ve erisimi goreli zor olmasi, bizim
calsmamiza  benzer bicimde, literatirde de  Olgeklerin  kullanmum  zorunlu
kimaktadwr. Bir diger kisithlk, psoriatikk hasta sayismin az olmasi ve hastalk tipi,
komorbiditeler ve aldiklart tedaviler agisindan heterojen bir grup olmasdwr. Bu
durum, ozellikle BDNF diizeyinin tedaviyle degismemesinin bir nedeni olabilir. Son
olarak tedavide kullamlan yOntemlerin BDNF iizerine etkilerinin degerlendiriimemis
olmast da bir kisithiktr. BDNF diizeylerinin ilaglarla degisebildigi bilinmektedir.
Ancak hastalarmizin  tedavisinde kullandigimiz  asitretin,  siklosporin, metotreksat
gbi ilaglarm BDNF diizeylerine etkisine ilisgkin msan verisi yoktur. Bu nedenle
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gelecekteki caligmalarm, tek bir ajam kullanan, daha fazla sayda, hastalk alt tipi ve
komorbiditeleri agismdan homojen bir grupta yapimasi distiniilebilir.

Sonu¢ olarak arastrmamizda psoriasisin, depresyon, kaygi ve yasam
kalitesini olumsuz etkiledigi, bu olumsuzluun DYKI icin hastalk siddeti ile korele
oldugu saptanmustr. Tedavi sonrasmda deri lezyonlarmdaki iyilesmenin depresyon
ve yasam kalite indeksi degerlerinde anlamh diizelme sagladiyi gbzlenmistir.
Depresyonun  molekiiler — gostergelerinden proBDNF’nin ise, tedavi Oncesinde
psoriasis grubunda diger gruplara gore fark gOstermemekle birlikte, tedavi
sonrasinda baglangica gore azaldi@i saptanmustr. Bu bulgular sistemik antipsoriatik
tedavinin psoriasis hastalarmda depresyon riskini azaltabilecegi ya da mevcut
depresyonda iyilesme saglayabilecegi seklinde yorumlanabilir. Depresyonun diger
molekiiler gostergesi olan BDNF diizeyinde ise tedavi sonrasmda degisiklik
saptanmamustr. Bu durum, hasta sayismmn yetersiz olmasiyla iligkili olabileceginden,
psoriasisin - ve  sistemik  antipsoriatik  tedavinin  inflamasyon ve depresyonun
molekiiler belirteclerme olan etkisini saptamaya yonelik daha ¢ok sayda hastayla
yapilacak yeni ¢ahsmalara ihtiya¢ oldugu diistiniilmiistiir.
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6. SONUCLAR

1. Psoriasis hastahgr yasam kalitesini olumsuz etkilemekte ve bu etkilemeye bagh

olarak depresyon ve kayg diizeylerini de arttrmaktadir.

2. Psoriasis hastalarmda depresyonun molekiiler belirtegleri olarak kabul edilen

proBDNF ve BDNF diizeyleri kontrollerden farksizdr.

3. Psoriasis lezyonlarma  yonelk sistemik tedavi,  depresyonun  siibjektif
belirteglerinden biri olan BDO puanmi ve biyokimyasal belirteglerinden biri olan
proBDNF diizeylerini azaltmaktadir. Tedavi oncesi depresyon skoru yiiksek olan bir
psoriasis hastasnda, sistemik antipsoriatik tedavi ile depresif duygudurumun da

azalacag1 dusiiniilebilir.

4. Psoriasis lezyonlarma yonelik sistemik tedavi, depresyonun bir diger biyokimyasal
belirteci olan BDNF diizeylerini degistirmemektedir. Psoriasis hastaligmm ve
antipsoriatik tedavinin BDNF iizerine etkisi, depresyonun ve anti-depresan tedavinin

etkisinden farkli goriinmektedir.
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Ek 2

BIiLGILENDIRILMiS ONAM FORMU:

Arastirmamn Ad:

Psoriasiste  sistemik antipsoriatik tedavinin  depresyonun subjektif ve

biyokimyasal gostergelerine etkisi

Arastrmamn_lcerigi ve Amaci;

Psoriasis (Sedef Hastahgl) nedeniyle hastanemizde izlenmektesiniz. Sedef hastaligt
nedeni bilinmeyen, toplumda %1-2 sklkta gorilen bir hastalktr. Derideki
belirtilerin yamswra  yaklasik %10 hastada eklem romatizmasma neden olmaktadir.
Bunlarm dismda sedef hastalign ¢esith dahili hastalklara ve depresyona yol
acabilmektedir.  Sedef hastalarmda depresyon toplumdakinden 2-3 kat daha sik
goriilmekte ve depresyonun varh@ hastalk siddetini arttrmaktadwr. Sedefe yonelik
tibbi tedavilerle deri ve eklemlerle ilgili rahatsiziklar biiylikk oranda kontrol altma
almmakta ancak depresyona ait bulgularm ne oranda diizeldigi bilinmemektedir. Bu
arastrmanmn amaci sedef hastalarmda sikga goriilebilen depresyonun tedaviyle ne

oranda yok edilebildigini anlayabilmektir.

Bu arastrma nedeniyle size hicbir fazladan ilag vb.. yontem uygulanmayacaktir.
Normalde sedef hastaligmzm tedavisi icin  kullamimasi gereken ilaglari, kilonuza
uygun dozlarda Kullanacaksmiz. Arastrma amagh sizden yalmizca 5 ml kan vermeniz
istenecektir. Alnman kanda depresyonun kandaki belitierinden biri olan BDNF

(brain derived neurostimulatory factor) diizeylerine bakilacaktir.

Katihmcimin Haklan ve Gizlilik:

Bu aragtrma bir ilag calgmasi degildr. Bu arastrmadan bagmsiz olarak, sizin i¢in

en uygun tedavi hekiminiz tarafindan size verilecektir.
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Bu aragtrmaya katiima konusu tiimiyle goniilliige dayaldr ve yalnizca goniilliler
dahil edilir. Arastrmaya goniillii olarak katima ve reddederek katimama hakkma

sahipsiniz. Her ki durumda da size verilecek tedavi ve izleminiz konusunda higcbir
degisiklik olmayacaktir.

Katlhmmiz halinde kimlk bilgileriniz timiiyle gizli tutulacak ve elde edilen veriler
sadece bilimsel yaymlarda kullanlacaktr. Sizden alnan kan Ornekleri bu g¢alyma
dismda herhangi bir amagla kullanilmayacaktur.

Katihmeimn _Karsilasabilecegi Sorun ve Rahatsizhklar:

Kan almrken igne acisi ve bazen kan alman bdlgede morarma olabilmektedir.

Arastirmanin Biitcesi:

Arastrma icim sizden para almmaz veya size para Odenmez. Arastrmanm biitcesi

Universitenin arastrma amacgh fonundan karsilanr.

Sorumlu Arastineci:

Dr. Hasan Aksoy Marmara Universitesi Dermatoloji Anabilim Dah

Tel: 0505 300 54 60
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ONAM:

“Psoriasiste  sistemik antipsoriatik tedavinin depresyonun subjektif ve
biyokimyasal gostergelerine etkisi” adli arastrmayla ilgli yukaridaki bilgilendirme
formunu okudum. Arastrmayla ilgili bilgiler ve sorularmm hekimim tarafindan bana
aciklandi, aydmlatldm. Cabsmaya hic bir baski olmakszin kendi istegimle
katilmay1 kabul ediyorum.

Katimcinin Adi —Soyad1 Tank Adi-Soyadi:
Telefon : Telefon:

Tarih : Tarih:

Imza : Imza:

Hekimin Ad1 Soyadi
Telefon
Tarih

Imza
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Ek 3

T.C SAGLIK BAKANLIGI
MARMARA UNIVERSITESI

PENDIK EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESH

Hastaadw: ..

Kimlik Bilgileri

Cinsiyet Kadin

Kisisel Ovylkii

Hastahin Baslangic yasa:. ...

HastahZin Baslangic Formu

Lokalize

Genaralize Plak
Palmo-plantar
Eritrodermi

Cuttat

Plistiiler

O Lokalize O Genaralize

[nverse

Artropatik

Gecmis Tedavi
Topikal

Kortikosteroid
kalsipotriol
Antralin
Katran
Retinoik asit
Diger
Yatrilarak Tedavi
O Evet
O Hayir

Aile Ovkiisii

Aile ve/veya akrabalarda
Sedef hastahg

O Evet

O Hayir

Beslenme

Egzersiz Ahskanhg
OVar
OYok

Erkek

Dogum Taribhi ... ... ...

Dogum Yeri ... ...
Meslek ... ...

PSORIASIS HASTA KAYIT FORMU

Tarih:. ... .
Egitim durumm Sosyal Giivence
Okur-Yazar Degil 55K
Okur-Yazar Emekli Sandig
ilk Ogrenim Baj-Enr
Orta Ogrenim Ozel Sigorta
Bekar Yitksek Ogrenim Yesil Kart
Yok
Eslik eden bulgular Abskanhklar
Atopi Sigara
Deri Kanseri O Hig igmemis
0O Melanom O Non-melanom 0 I¢ip barakoms
Sistemik hastalik Olciyor
Infeksiyon (yilda 5'ten Alkol
Kullandiz1 diger ilaclar 0 Igiyor
Lityum O Igip brrakmas
B-bloker Sistemik hastahk dylkiisii
Nsall Diabet [ Stroke
Diger......... Angina [ By pass
MI Stentbalon
Sistemik Fototerapi
Methotreksal Kiimilatif doz ...... mg PUVA
Siklosperin Siire ... ay Lokal PUVA
Retinoid Re-PUVA
[T P P Re-UVB
O Genig bant
Biyolojik O Dar bant
Etenarteept UvVE
Efaluzimab O Genis bant
infliksimab O Dar bant
Diger. oo, O Lokal
Anne-Baba akrabahg Ailede Sistemik hastahk
O Evet Diyabet
O Haywr Ateroskleroz
Otoimmun
Kalp hastalif
Kanser
By pass
MI
Ani Glim

( E= 65y . K=55y)
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Fizik Muayene Bulgular:

Yayginhk Hastahgin Formu Tirnak Tutulomu
BSA %........ PAST ... Lokalize OVar
Genaralize plak
Genel psiriazis Degerlendirmesi Palmo-plantar O Yok
(0-10%. ...
Eritroderm Sach deri tuwiulusu
Genel hedef lezyon siddeti Grutat OYok OVar_ ...
O Hafif Piistitler Eslik eden baska deri hastahg
O Orta O Lokalize OYok OWVar... ...
O Siddetli O Generalize Romatolojik muavenede saptanmis Eklem Tutulusu
0 Cok S1ddetli Inverse OYok OWVar................
Tam konmus bagwsak hastahg
OYok OWVar ... ...
Boy=_........_ Kilo= ... Karmn cevresi= ...

Laboratuar Bulgularn

Rutin biyolimya

T. kolesterol ................. mg/dl Insilin ... mg/dl
Trigliserid ...._........... mg/dl AKS omgidl
HDL ..., mg/dl Tokluk K5._............. mg/dl
IDL . mg/dl Homosistein ... mg/dl

CRP ... mg/dl

o TA=

o Carotis Doppler ( Intima/media kalnlig )
o Ankle-brachial index

o ECHO =

o Endotel vazodilatasyon yaniti=
Nitrat
-Alvmoaraeth .o

Tedavi
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Ek 4

Beck Depresyon Olt;egl

Hastanin Soyadi, Adiz .

Tarih: ...

Bu form son bir (1) hafta igerisinde kendinizi nasil hissettiginizi aragtrmaya yonelik 21 maddeden olugmaktadir. Her maddenin
kargisaindaki dort cevabn dikkatlice okuduktan sonra. size en ¢ok uyan. yani sizin durumunuzu en iyi anlatam igaretlemeniz

gerekmektedir.

1 @ Uzgiin ve sikantili degilim.
(1) Kendimi iziintizli ve siuntih hissediyvorum.
(2} Hep izintidld ve sikintilyym. Bundan kurtulamryorum.
(31 O kadar iizgiin ve sikintlnam ki, artk dayanamiyorum.

2 (0} Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsar dedilim.
(L} Gelecek igin karamsanm.
{2} Celecekten bekledigim highir sey yok.
(3] Gelecek hakkinda umutsuzum ve sanki higbir sey
dizelmeyecekmis gibi geliyor.

3 {0 Kendimi bagansiz biri olarak gormiyomum.
(1) Bagkalanndan daha basansiz oldugumu hissediyorum.
(2) Gegmige baktigimda bagansizliklaria dolu oldwjunu
girdyomum.
(31 Kendimi timilyle basansziz bir insan olarsk goriyorum.

4 (0} Herseyden eskisi kadar zevk aliyerum.
{1} Birgok geyden eskiden oldugu gibi zevk alamiyorum.
(21 Artik highir ey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.
(31 Herseyden sikiliyoram.

5 {00 Kendimi herhangi bir bigimde suglu hissetmiyorum.
(1) Kendimi zaman zaman suglu hissediyorum.
(2) Cofu zaman kendimi sugiu hissediyorum.
(3] Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

f (0 Kendimden memnunum.
{1} Kendimden pek memnun degilim.
(2} Kendime kizgimim.
(31 Kendimden nefrete ediyorum.

ri (0 Bagkalanndan daha kitd cldudumu sanmiyorum.
{1} Hatalanm we zayif taraflanm oldudunu disinmiiyonam.
(2) Hatalanmdan dolay kendimden wtannyorum.
(3] Herseyi yanhs yapiyormugum gibi geliyor ve hep
kendimi kabahat buluyorum.

B (00 Kendimi aldirmek gibi digincilerim yok.
{1} Kimi zaman kendimi éldirmeyi disindigam oluyor
ama yapmiyorum.
(2} Kendimi aldirmek isterdim.
(3) Firsatini bulsam kendimi &ldidrirdm.

g (0 lgimden aglamak geldidi pek clmuyor.
{1} Zaman zaman igimden agjlamak geliyor.
{2} Cogu zaman ajlryorum.
(3] Eskiden aglayabilirdim ama gimdi istesem de
aglayamryoram.

{0} Her zaman cldugumdan daha cam sikkin ve sinirli
degilim.

(L) Eskisine cranla daha kolay camm sikaliyor ve Rizryoram.
(2) Hersey camimi sikryor ve kendimi hep sinirdi
hizsediyorum.

(31 Camim sikan seylere bile artik kizamiyorum.

10

11 0 Bagkalaryla gdriigme, konugma istegimi kaybetmeadim.
(1} Eskisi kadar insanlarla birlikte olmak istemiyorum.
(2} Birileriyle garisip konusmak hig igmden gelmiyor.

(31 Artik gevremde higkimseyi istemiyorum.

Toplam BECK-D sKkorui. ...

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

{0 Karar verirken eskisinden fazla giglik gekmiyorum.
(L) Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.

(2) Eskiye kiyasla karar vermekte qok giglik gekivorum.
(31 Atk highir konuda karar veremiyomum.

{0} Her zamankinden farkl gorandigami sanmiyonm.
(L) Aynada kendime her zamanklinden kétl gdrindyoram.
{2} Aynaya baktgimda kendimi yaglanmeg ve irkinlegmis
buluyorum.

(3} Kendimi gok girkin buluyorum.

{0 Eskisi kadar iyi |$ giig yapabiliyorum.

(L) Her zaman yapuigim igler simdi gizimde biyiyor.

(2) Ufacik bir igi bile kendimi gok zorlayarak yapabiliyorum.
(3} Artik hichir i5 yapamiyorum.

{00 Uykum her zamanki gibi.

(L) Eskisi gibi uyuyamryorum.

{2) Her zamankinden 1-2 saat dnce uyaniyerum ve kolay
kolay tekrar wykuya dalamiyorum.

(3} Sabahlan gok erken uyannyorum we bir daha
UyUyamIyorum.

{01 Kendimi her zamankinden yorgun hissetmiyorum.

(1) Eskiye oranla daha gabuk yoruluyonum.

{2} Her 5ey beni yoruyor.

(31 Kendimi highir gey yapamayacak kadar yorgun ve bitkin
hissediyorum.

{00 Istahim her zamanki gibi.
(L) Eskisinden daha istahszim.
(2} Istahim gok azaldi.

(3} Highir sey yiyemiyorum.

(00 Son zamanlarda zayiflamadim.

(1) Zayiflamaya gahgmadsjim halde en az 2 Kg verdim.
(2} Zayiflamaya gahgmadsim halde en az 4 Kg verdim.
(3} Zayiflamaya gahgmadsgim halde en az & Kg verdim.

(D) Saghgimia ilgili kayailanm yok.

(1) Agnlar, mide sancilan, kabizhk gibi sikayetlerim cluyor ve
bunlar beni tasalandinyor.

(2} Saghdimin bozulmasindan gok kaygilanyorum ve kafami
baska seylere vermekte zorlannomim.

(3) 5adhk durumum kafama o kadar takiliyor ki, baska highir
sey diginemiyarum.

{0} Sakse karg ilgimde herhangi bir degigiklik yok.
(L) Eskisine oranla sekse ilgim az.

{2) Cinsal istegim gok azalds.

{3 Hig cinsel istek duymuyorim.

{0} Cezalandinimasi gereken seyler yapsgim sanmiyorum.
(L) Yaptiklanmdan dolayi cezalandinlabilecegimi
diglndyorum.

(2} Cezarm gekmeyi bekliyorum.

(3) sanki cezam bulmusum gibi geliyor.
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Ek 5

Stirekli Kayg1 Olcegi

Yasi o Meslek

Cinsiyet.. ...

Tarth:... .

YONERGE:Asadida kisilerin kendilerine ait duygulanini anlatmada kullandiklan bir takim
ifadeler venlmistir. Her ifadeyi okuyun, sonra da o anda nasil hissettiginizi ifadelern sag
tarafindaki parantezlerden uygun olanini isaretlemek suretiyle belitin. Dogru ya da yanhs
in aninda nasil

cevap yoktur. Herhangi bir ifadenin dzerinde fazla zaman sarfetmeksizin

hissettiinizi gdsteren cevabi isaretleyin.

ediyor

[= = = =
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1. | Genellikle keyfim verindedir {1 (] 3y |
2. | Genellikle cabuk yorulurum Iy ]G [
3 | Genellikle kolay aglanm YIRS N EE )]
4 | Baskalan kadar mutlu clmak isterim (1) (3] &
5. | Cabuk karar veremedidim icin firsatlan kacinnm (1 (2 ] (3} | 4
6 | Kendimi dinlenmis hissedivorum i [ ]G] @
7 | Genellikle sakin, kendine hakim ve sogukkanliyim 0 @3] @
2. | Giicluklernn yenemeyecedim kadar biriktidini hissedernim | (1) (2 ] (3} | 4
9 | Onemsiz seyler hakkinda endiselenirim (1) (20 ] (3} | &
10. | Genellikle mutluyum (1) (M 3y | @
11. | Herseyi ciddiye alir ve endiselenirim {1 (2 (3} |
12 | Genellikle kendime givenim yoktur (1) (2 13y | &
13 | Genellikle kendimi emnivette hissederim {13 [ NEYRIREY
14 | Sikintih ve giic durumlarla karsilagmaktan kagininm 0 (3@
15. | Genellikle kendimi hiiziinli hissedenm VSR R RG]
16. | Genellikle hayatmdan memnunum (1) (M 3y | @
17 | Olur olmaz disinceler beni rahatsiz eder {1 (2 (3} |
18 |Hayal kinkliklanini dylesine ciddiye alinm ki hig SRR REY R )]

unutamam

19. | Akl basinda ve kararh bir insamm {1 (2 (3} |
20. | Son zamanlarda kafama takilan konular beni tedirgin SRR REY R )]
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Ek 6

DERMATOLOJI YASAM KALITEST ENDEKSH ,

Hastane No: Tarih: ~ DLOI

Adresi: Tanu:

Bu soru formunun amact. GECEN HAFTA BOYUNCA deri probleminizin yasaminiza e kadar ctkiledigini Slgmektir,
Littfen, her soru igin bir kutucuga v isateti koyunuz. s

1. Gegen hafia boyunca derinizde ne kadar kaginti, acima, Gok fhzié

a
agn veya batma olustu? ) Fazla - n]
' Az a
Hig 0
2. Gegen hafta boyunca, derintz nedeniyle ne kadar Cokfazia O
sikaldiniz veya maheup oldunuz? Fazla ]
Az n}
Hig o
3. Gegen hafta boyunca, deriniz ahsveris yapmaniza veya Cok fazla (7
eviniz ya da bahgenizle ilgitenmenize ne kadar engel oldu? Fazla a ;
Az (w | ; .
Hi¢ a Tigili degil
4. Geoen hafta boyunca. deriniz clbise giyiminize(segiminize) Cokfazla O
fie kadar etkili oldu? Fazla o
Az (]
Hig o Hgiti degil
5, Gegen hafta boyunca. deriniz sosyal veya bog vakit Cokfazlia - O %
etkinlikcrini ne kadar etkiledi? Fazla ]
Az 2 | ;
. Hic o lgili degil
6. Gegen hafta boyunca. deriniz herhangi bir spor yapmamzda Cokfazia O
size ne kadar giiclik olusturdu? Fazla ()
Hig o Hgili degil
7. Gegen hafta boyunca, deriniz is yapmanizs veya ders calismaniz; Evet o \
engelledi mi? Hayir ] f1gili degil
Egcxyamnmz "Hayir" ise, gegen hafla boyunca deriniz. is yapmamz Fazla a :
ya da ders ¢aligmanizda nc kadar sorun yaratti? Az 0
Hi¢ a
8. Gegen hafta boyunca. deriniz esiniz voya yakin arkadaslaniniz Cokfazla O
¥ya da akrabalaninizla nc kadar sorun yaratu? Fazla a s
- p i
Hig a tigili degit
9. Gegen hafta boyunca, deriniz cinsel zorlukiars ne kadar neden oldu? Cokfazla O
Fazla a
Az a :
Hi¢ a ligili degit
10.  Gegen hafta boyunca, derinizin tedavisi yliziinden ne kadar Cokfazla O SR
problem olustu? (Orn, evinizin kirlenmesi veya zaman Fazla 0
kaybr gibi) Az 0 :
Hig o Hgtli degil

Litfen, TUM sorular: cevaplayip ¢evaplamadifimzi kontrol cdiniz. Tegekkiirler,



