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1. GIRIS VE AMAC

Deri yiizeyinde bir ¢ok mikroorganizma yasar. Bu mikroorganizmalarin
epidermal hiicreler, dermal hiicreler, deri ekleri ve immiin hiicreler ile etkilesimi
homeostazin saglanmasinda ve devaminda 6nemli bir rol oynar. Demodeks
parazitleri de insan derisinde yasayan biiyiik mikrobiyomun bir parcasidir (1).
Insanda en ¢ok bulunan ektoparazitlerdir (2,3). Insan derisinde yasayan Demodeks
parazitleri iki tiire ayrilir; Demodex folliculorum (D. folliculorum) ve Demodex

brevis (D. brevis) (4).

D. folliculorum kil folikiillerinde, D. brevis ise ¢ogunlukla sebase bezlerde
yerlesir. En ¢ok bulunduklar yerler yiizde yanaklar, alin, nazolabial bdlge ve
kirpikler olmakla birlikte, sacl deri, govde ve genital bolgede de bulunabilirler
(4,5). Zorunlu parazitler olup, herhangi bir klinik bulgu vermeden de deride
yasayabilirler (4). Demodeks parazitlerinin sayica artiginin veya dermise
penetrasyonlarinin inflamasyonu baslatici etken olduklari kabul edilmistir (5).
Parazitlerin sayilarinin degerlendirilmesi i¢in pratikte en ¢ok kullanilan yontem
“standart yiizeyel deri biyopsi (SSSB)” yontemidir. Bu incelemede 1cm®lik alanda 5
ve lizeri parazit saptanmasi anlamli kabul edilir ve klinik tablo “demodisidozis” adini
alir (6). Demodisidozis; kizariklik, kasinti, folikiiler skuamlar, papiilopiistiiler
erlipsiyon, piiriizlii ve zimpara kagidi benzeri his gibi spesifik olmayan klinik

bulgular verir (7).

Fototerapi tedavisi dermatoloji alaninda pek ¢ok hastaligin tedavisinde
kullanilmaktadir. Etki mekanizmasinin temeli immiinsiipresyon olusumuna dayanir.
Demodeks parazitlerinin klinik bulgu vermesine neden olan etkenler kesin olarak
ortaya konmamakla birlikte, immiinsiipresyonun etkili oldugu konusunda bir ¢ok

calisma mevcuttur (8,9).

Immiinsiipresyonun demodisidozis olusumuna etkisine yonelik calismalar
arasinda, fototerapi tedavisinin yarattig1 immiinsiipresyonun demodisidozise etkisinin
arastirildig literatiirde iki ¢alisma mevcuttur. Biz de klinigimizde fototerapi tedavisi
alan hastalarin tedavi 6ncesi ve tedavilerinin tiglincii ayinda, standart yiizeyel deri

biyopsi yontemiyle elde ettigimiz Demodeks parazitlerinin sayilarini saptadik. Daha



once yapilan caligmalar seans, say1 ve siiresine bakilmaksizin fototerapi tedavisi alan
hastalardan olusmakta olup, bizim ¢alismamizda fototerapi 6ncesi ve ii¢ ay
sonrasinda yapilan degerlendirme ile fototerapinin etkisinin daha dogru ve detayl1 bir

sekilde ortaya konmas1 amaglanmustir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Demodex folliculorum ve Demodex brevis

Deri, bir ¢ok yasam formunu barindirir. Deri yiizeyindeki ve deri eklerindeki
hiicreler, bir ¢ok mikroorganizmayla etkilesim i¢inde olarak homeostazi saglar. Insan
derisinde yasayan biiyiik mikrobiyomun bir parcasi olan Demodeks parazitleri

insanda en ¢ok bulunan ektoparazitlerdir (1-3).

2.1.1. Tamim ve Tarihce

Demodeks tiirleri, Arachnida siifinin Prostigmata takiminin, Demodicidae
ailesinden parazitlerdir (10). Iki Yunan kokenli sézciikten olusur: demos (deri) ve
deks (solucan) (11). Demodeks ilk kez 1841 yilinda anatomist Jakop Henle
tarafindan seriimen i¢inde tespit edilmis ve 1842 yilinda dermatolog Gustav Simon
tarafindan tanimlanmistir. 1963 yilinda L.K. Akbulatova taratindan, insanda yasayan
Demodex folliculorum (D. folliculorum) ve Demodex brevis (D. brevis) olarak iki
ayri tiir tanimlanmustir. Yaklagik 65 tiirii bulunmakla birlikte insanda yasayan tiirleri
iki tanedir (12). Parazit tiirleri arasinda hakkinda en ¢ok sey bilineni kopeklerde
yasayan Demodex canis’tir. Insanlarda yasayan parazitler sistemik hastaliga neden
olmazken, hayvanlarda yasayanlar lenf nodlarina, karacigere, dalaga ve diger

organlara penetre olup, sistemik bulgular verebilirler (11).

2.1.2. Morfoloji

Demodeks parazitlerini in vitro kiiltiirlerde tiretme giigliigii nedeniyle yapisal

incelemeleri zordur (1, 13).

Ug segmentten olusan parazitin sefalik kism1 Gnathosoma, 4 ¢ift bacagin yer
aldig1 gogiis kismi1 Podosoma, govde ve kuyruk kismi Opisthosoma adini alir. Disg

ceperi kiitikula tabakasiyla kaplhidir (1) (Resim 1).



Erkek ve disi parazitin giftlesmesi kil folikiilii agzinda gergeklesir (1). Isiga
duyarli olan parazitlerin folikiilden folikiile hareketi ve ciftlesmesi geceleri olur
(14). Ciftlesmeden 12 saat sonra disi parazit yumurtasini birakir. Yumurtalar kil
folikiiliiniin derin kisimlarinda veya sebase bezlerde depolanir. Larva 3-4 giin sonra
yumurtadan ¢ikar, 7 giin i¢inde eriskin forma ulasir. Demodeks parazitleri
keratinositleri perfore ederek pilosebase birime yerlesir ve salinan enzimlerin
yardimiyla bu iinitenin artiklariyla ve sebumla beslenirler. Yasam dongiileri 14-18
giin arasidir (1, 15). D. folliculorum 300-400 mikrometre, D. brevis 250-280
mikrometre boyunda olup her ikisi de 40-45 mikrometre enindedir (11).

Demodeks parazitlerinin en uzun yagam siirelerinin 16-22 °C arasindaki
sicaklikta, en kisa ise 36-37 °C sicaklikta oldugu gozlenmistir (16). Sifir derecenin
altindaki sicakliklar ve 37 derecenin iizerindeki sicakliklar parazit i¢in zararli olup,
54 derecenin iizeri ise 6liimciildiir (17). Kiiltiirde tiretildiklerinde yasamlar1 i¢in en
uygun ortam insan serumu ve 1640/serokiiltiir soliisyonudur (16). Parazitlerin

hareketliligi sicaklik ile artar ve en uygun motilite 16-22 °C sicakliklar arasindadir

(16, 18). Kuru ortamlarda yasam siireleri azalir (11).

Resim 1: Demodeks paraziti yapisal olarak ti¢ segmentten olusur (1)



2.1.3. Epidemiyoloji

Demodeks parazitlerinin dogumdan sonra, diger ¢ocuk ve yetiskinlerle temas
sonucu edinildigi kabul edilir (1). Cocuklarda sebum salgisi gelismediginden
Demodeks yogunlugu azdir (19). Puberte ile birlikte pilosebase birimin gelisimiyle
sayilar1 artar (1). Demodeks yogunlugu yasamin iki ddneminde ¢ok artar. Ilk dénem
olan pubertede sebum artistyla birlikte goriiliirken; ikinci donem olan yaglhiliktaki
artts immiinsiipresyon nedenli olabilmekle birlikte nedeni net olarak ortaya
konamamistir (12). Orta yas popiilasyonda kolonizasyon orani %20-80 arasinda

iken, 70 yas iistli hastalarda parazit varligi %100’lere ulasmaktadir (6, 19-21).

Demodeks sikliginin cinsiyetle olan ilgisi {izerine pek ¢ok ¢alismada geliskili

sonuglar mevcuttur. Cinsiyetler arasi fark net olarak ortaya konamamustir (22, 23).

Otopsi Orneklerinden yapilan bir ¢aligmada rastlantisal Demodeks siklig1 %10

olarak bulunmustur (24).

Klinik taniya bakilmaksizin histopatolojik 6rneklerde yapilan caligmalarda da
rastlantisal Demodeks bulunma siklig1 %10 olarak bulunmustur. Parazitler, zemini
boyali preparatlarda boya tutmadigi i¢in yumurta ve larva formlar1 dahil net olarak

secilebilir (25-27).

Saglik calisanlar1 arasinda yapilan bir arastirmada katilimcilarin %74,7’sinde

Demodeks parazitleri saptanmistir (28).

2.1.4. Patogenez

Demodeks tiirleri zorunlu parazitler oldugu igin, herhangi bir klinik bulgu
vermeden de insan derisinde yasayabilirler (4, 29, 30). Klinik bulgu
olusturmadiginda Demodeks parazitleri kommensal yasam siirer; etken veya
konaktan biri yarar goriir, digeri etkilenmez. Fakat demodisidozis s6z konusu

oldugunda yasam sekli parazitizm olur; biri yarar goriirken, digeri zarar gortir (31).



Bir patojenin hastalikla olan iligkisini gostermek i¢in ¢esitli kriterler mevcuttur.
Bunlarin en ¢ok kullanilant Henle-Koch postiilati’dir. Henle-Koch postiilatinin

mikroorganizmalar1 hastaligin etkeni olarak degerlendirmek i¢in ti¢ kriteri vardir:
1- Etken, hastalikli bireylerin hepsinde bulunmali, saglikli bireylerde bulunmamalidir
2- Etken, kiiltiirde iiretilebilmelidir

3- Uretilen etken tekrar hastaya verildiginde, ayn1 hastaligin klinik bulgularimi

gostermeli ve tekrar ayni etken hastadan izole edilebilmelidir (18, 31-33).

Saglikli bireylerde de klinik bulgu vermeden bulunmasi, kiiltiirde tiretim gii¢ligii
nedeniyle Demodeks parazitlerinin hastalik olusturmadaki etkileri bu postiilatla
aciklanamamaktadir (31). Normal ve hastalikli derideki rolleri net olmayan ve
onceden non-patojenik olarak kabul edilen parazitlerin esas incelenmeye baslanmasi,
rozase tanili hastalarda ivermektin etken maddeli anti-paraziter tedavinin etkinliginin
gozlenmesiyle baglamistir (1). Patojenitenin en iyi kaniti tedaviye verilen cevaptir

(26). Demodisidozis tanisi i¢in ii¢ kriter belirlenmistir:
1- Klinik yakinma olmalidir

2- Parazitin say1 artis1 gosterilmelidir

3- Anti-paraziter tedaviye yanit alinmalidir (34).

Demodeks parazitlerinin sayi artis1 ve dermise penetrasyonlari, inflamasyonu
baglatici dzellik gosterir (5). Parazitlerin dermise gogii direk invazyonla veya hasarli

pilosebase birimden pasif olarak gegisle olur (8, 35).

Katelisidin (LL37) gibi antimikrobiyal peptitler Demodeks parazitlerine kars1
dogal immiin yanitta rol oynarlar (36). Immiinohistokimyasal incelemelerde
parazitin kiitikula tabakasina kars1 IgD, proteaz inhibitorleri olan alfa-1 antitripsin ve
alfa-1 antikimotripsin belirtegleri pozitif olarak bulunmustur. Bu belirtegler parazitin
iirettigi proteaz enzimlerine karsi konagin savunmasini gosterir (37). Demodeks
parazitlerinin inflamasyon olusturan faza ge¢isi konagin immiin yanitiyla iliskilidir
(13).



Parazitlerin, konagin dogal immiin yanitin1 baskilayarak immiin sistemden
kactiklar diisiiniilmektedir (1, 18). Salinan enzimler, T lenfositler {izerine selektif
bir baskilanma yapar (30). Dermal infiltratlarda parazit ¢cevresinde yogun olarak T
hiicreleri gosterilmistir (38). T hiicre defekti parazit invazyonu i¢in en dnemli
etkendir (8). Parazitler tarafindan salinan proteaz inhibitérleriyle kompleman
sistemi inhibe olur, konagin immiin mediatorleri parcalanir, inflamatuar mediatorler
artar (13, 18). Demodeks saptanan hastalarda kontrol grubuna gore CD3, CD4,
CD8, CD16, CD 95 sayilarinda, 16kosit aktivitesinde ve CD3/CD20 oraninda azalma
saptanirken, CD4/CDS8 oraninda, CD20, kompleman sayilar1 ve dolasan immiin
komplekslerde anlamli farklilik bulunmamistir. Azalan CD belirtegleri apopitoza
giden lenfositleri, yani parazitin proliferasyon igin yarattigi lokal immiinsiipresyonu
gosterirler (8, 39). Ayrica Demodeks parazitlerinin, kanser hiicreleri ve parazitleri
immiin sistemden korudugu bilinen Tn antijeni eksprese ettikleri bildirilmistir (1,
40).Yarattiklar1 lokal immiinsiipresyonla veya dogal immiin yanittan kacarak
sayilarini artiran parazitler, pilosebase birimdeki hiicrelerle etkileserek inflamatuar

mediatorlerin salinimini uyarir (1).

Parazitlerin yasam siiresi bittikten sonra 6lii parazitler kiitikula tabakas1 ve

icerdikleri enzimler ile immiin sistemi uyarmaya devam ederler (1).

Lokal immiinsiipresyon yaratarak parazit sayilarinin artmasi inflamasyon igin
bagslatici 6zellik olarak goriinmektedir. Fakat parazit yogunlugu inflamatuar yanit
igin tek faktor degildir. Pityriasis folliculorum adi verilen, deride zimpara kagidi
benzeri piiriizlii his ile karakterize klinik tabloda ¢ok sayida Demodeks paraziti olup,
inflamatuar yanit belirgin degildir. Ayni1 zamanda Demodeks yogunlugu bir ¢ok
calismada eritematelenjiektatik rozasede, papiilopiistiiler rozaseden daha ¢ok

bulunmustur, oysa papiilopiistiiler rozasede inflamatuar yanit daha fazladir (1, 5).

Demodeks ile en cok iliskili goriilen ve tizerine en ¢ok arastirma yapilan klinik

tablo rozasedir. Demodeks parazitlerinin rozase patogenezine katkilart:
1- Pilosebase linitenin ¢ok sayida parazit ile mekanik blokaji

2- Parazitin kitin iskeletine kars1 toll benzeri reseptor (TLR) ekspresyon artist



3- Olii parazitlerin barsak igeriklerindeki feges, enzimler ve bakterilere kars1 Tip-4

hipersensitivite reaksiyonu (1).

Cok sayida parazit kil folikiilii ve sebase bezleri mekanik olarak tikayarak deri
bariyerini bozar ve hem bu blokaj, hem de parazitlerin Kitin iskeleti ve salinan
enzimler inflamatuar yanit1 uyarir. Ayni zamanda 6lii parazitlerin igeriklerinin de bu

yanit1 kuvvetlendirdigi kabul edilir (1).

TLR-2 aracili immiin yanit rozase patogenezinde 6nemlidir. Demodeks
parazitleri TLR-2’yi aktive ederek rozasede inflamatuar yanita katkida bulunurlar
(7, 18, 41).

Rozase tanili hastalarda bulunan Demodeks parazitleri patojenik bakteri veya
baska mikroorganizmalar1 barindirarak vektor gérevi gorebilir (1). Elektron
mikroskobuyla yapilan incelemede parazitin gévdesinde bakteri varlig1 goriilmiis ve
mekanik vektor olarak gorev aldigi gosterilmistir (42). Demodeks kiiltiirlerinden
elde edilen PCR incelemelerinde de ¢ok sayida bakteriye iliskin bulgular
bulunmustur. Demodeks mikrobiyatasi konaga gore de degismekle birlikte cok
cesitlidir (43, 44). Vektorliik yaptigi bakteriler parazitin ya viicut yiizeyinde ya da

barsaginda bulunurlar (45).

Bir ¢ok ¢alismada Demodeks parazitlerinden Bacillus oleronius (B. oleronius)
bakterisi izole edilmis olup, rozaseli hastalarin antibiyoterapiye yanit vermeleri,
parazitlerin vektor géreviyle de rozase patogenezine katkida bulundugunu
diistindiirmektedir (1, 46, 47).

Rozase tanili hastalarda 83 ve 62 kDa olan B.oleronius proteinlerine kargi serum
reaktivitesi gosterilmistir (48, 49). B. oleronius’ta bulunan bu 1s1 sok proteinleri
immiin sistemi aktive edebilir (33). Bacillus antijenlerinin nétrofilleri aktive ettigi,
matriks metalloproteinaz-9 (MMP-9), katelisidin ve inflamatuar sitokinlerin
salimimina neden oldugu gosterilmistir. Demodeks parazitleri 6liince barsaklarindaki
Bacillus proteinleri, sindirim enzimleri ve sindirim i¢in gerekli olan diger bakteriler

aciga cikar (50).



Demodeks’lerin igerdigi B. oleronius yoluyla flushing olusumuna katkisiyla ilgili
medikal bir hipotez de iiretilmistir. GroEl saperon proteini, aldehit dehidrogenaz-2
(ALDH-2) enziminin normal katlanmasinda rol oynar. B. oleronius’tan da GroEl
proteini izole edilmistir. Bakterinin bu proteini, insanda bulunan GroEl proteini ile
capraz reaksiyona girer ve ALDH-2 normal katlanamayip, asetaldehit metabolize
olamaz. Cok miktarda asetaldehit vazodilatasyona ve flushing olusumuna neden olur.
Kronik dénemde de vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) salinarak

anjiyogenezise ve telenjektazilere yol agar (51).

En ¢ok izole edilen bakteri B. oleronius olmasina karsin, Demodeks’lerin
Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis) tasiyiciligi olabilecegi, S.epidermidis’in

proliferasyonu i¢in uygun ortam yaratabilecegi bildirilmistir (20, 52).

Rozasede goriilen vaskiiler dilatasyon da Demodeks artisina ortam yaratir. Tim
bu patogenez mekanizmalar1 g6z 6niine alindiginda parazitlerin mi rozaseye neden
oldugu, yoksa rozasenin mi parazit gelisimi i¢in uygun ortami yarattigi net olarak

ortaya konamamistir (35, 53).
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Resim 2: Parazitlerin rozase patogenezine etkileri (41)



2.1.5. Risk Faktorleri

Demodeks tiirlerinin bir ¢ok insanda bulunmasina ragmen klinik bulgular
vermemesi bireyin demodisidozise yatkinligina neden olabilecek faktdrlerin

incelenmesine neden olmustur (30). Bu faktorler:
1-Yas ve cinsiyet:

Cocuklarda Demodeks yogunlugu azdir. Puberte ile birlikte sayilari artan
parazitlerin, 70 yas {lizeri bireylerde bulunma siklig1 %100’lere ulasmaktadir (1, 6,
12, 19-21). Cinsiyet ile parazit yogunlugu arasindaki iliski yapilan ¢aligmalarda net
olarak ortaya konamamistir (22, 23).

2-Genetik faktorler:

Demodisidozis olusumuna yatkinlik saglayan genetik faktorler incelendiginde,
Insan Lokosit Antijeni (HLA) doku gruplarindan Cw2 fenotipine sahip bireylerin bes
kat, Cw4 fenotipine sahip bireylerin ii¢ kat daha fazla hastalik olusturma riskine
sahip oldugu belirtilmis olup, HLA-A2 fenotipi ise demodisidozis i¢in koruyucu
bulunmustur (3, 19, 26, 30, 54). HLA-Cw2 ve Cw4 fenotipi tasiyan hastalarin CD8
lenfositleri ve Natural Killer (NK) sayilar1 azdir ve enfeksiyona daha fazla humoral
yanit ve IgA artisi ile cevap verirler. Bu nedenle hastalarda daha derin paptilopiistiiler
lezyonlar gelisir. HLA-A2 fenotipi tasiyan bireylerin ise parazite karsi koruyucu olan
CDS8 yanitlan yiiksektir (30, 32, 55).

3-Immiinsiipresyon:

Sayilarini artirmak i¢in lokal immiinsiipresyon yaratan parazitler, ayn1 zamanda
sistemik ve lokal immiinsiipresif kosullarda daha rahat iirerler, parazit yogunlugu ve
semptomlar1 daha fazla olur (1, 4, 5, 56-58). Uzun siireli topikal steroid ve topikal
kalsindrin inhibitorlerinin kullaniminin parazit cogalmasina katki sagladigi ve daha

yaygin lezyonlara neden oldugunu bildiren olgu sunumlart mevcuttur (9, 21, 47, 59,
60).



4-Sebum artist:

Parazitler sebum ve epitel artiklariyla beslendigi i¢in, sebum artiginin parazit
cogalmasina katki sagladigi bir ¢ok calismada gosterilmistir (8). Bir ¢ok caligmada
yagli derinin rozase tanisi olsun veya olmasin demodisidozis i¢in risk faktorii oldugu
belirtilmistir (3, 5,10, 23, 31, 46, 61). Bir ¢calismada ise deri yiizeyi lipit diizeyi
diisiik olan hastalarda Demodeks daha sik bulunmugtur (21). Demodisidozis
nedeniyle sebase bezler tikanip, deri klinik olarak kuru hissedilebilir, bu klinik

gozlemle kuru deride parazitlerin daha yogun oldugu sonucuna varilmamalidir (23).
5-Ultraviyole (UV) maruziyeti:

Hayvan deneylerinde UV ile sebase hiicrelerin ve lipit salgilarinin arttigi
gosterilmistir (8). Sebase bezlerde goriilen hiperplazi parazitlerin ¢ogalmasi i¢in
uygun ortam hazirlar. Fototerapinin immiin modiilator etkisi ve sebase bez
hiperplazisiyle Demodeks parazitlerinin yogunlugunu artirabilecegi belirtilmistir
(9). Aym1 zamanda; solar etki ile damarlarda vazodilatasyon olur ve bu

vazodilatasyon da ¢ogalmaya katkida bulunur (8).
6-Deri pH diizeyi:

Sebumun igeriginde bulunan yag asitleri derinin asidik ortamina katki saglar.
Parazitlerin yasam alan1 sebum salgisinin fazla oldugu alanlar oldugu i¢in yogun
olarak bulunduklar yerler asidik 6zelliktedir (3). Fakat yapilan bir ¢alismada alkali
ortamda parazitlerin daha sik bulunduklar1 gosterilmis olup, bu konuda net bir kaniya

varilamamistir  (62).
7-Nem diizeyi:

Derideki nem diizeyinin azalmasiyla birlikte goriilen kuruluk ve ¢atlama deri

bariyerinin bozulmasina ve parazit enfestasyonuna zemin hazirlar (3).
8-Hijyen:

Sik yiiz yikamanin sebumun uzaklastirilmasina neden oldugu, bu nedenle
parazitlere daha az rastlandigi belirtilmis olmakla birlikte etkisi net olarak ortaya

konamamistir (61, 62). Sik makyaj yapiminin parazit sikligin arttirabilecegi



belirtilmis olsa da kanitlanamamistir. Malzemelerin toksik etkisi, makyajin
cikarilmasi i¢in kullanan temizleyicilerin etkisiyle parazitlerin de temizlenebilecegi
distintilmustir (15, 18, 61). Sabun veya baska temizleyiciler kullanmak ile parazit

yogunlugu arasinda iligki saptanmamistir (23).
9-Sosyoekonomik diizey:

Diisiik sosyoekonomik diizeylerin neden olabilecegi diisiik hijyen kosullarinda
riskin artabilecegi belirtilmistir (63). Direkt temas ile bulasabilecek olan parazitlerin
toplu yasam kosullari, havlu, giysi gibi ortak esya kullanimi ile sikliginin artabilecegi
diisiniilmiis ancak, kanitlanamamigtir (15, 23, 28, 62). Malniitrisyonlu bir grup
cocukta yapilan ¢alismada, Demodeks sikliginin fazla bulunmasi malniitrisyonun
hiicresel immiiniteyi etkiledigini diislindiirmiistiir. Malniitrisyon diizeldikten sonra

parazit sayilarinin da azaldig1 goriilmiistiir (63).
10-Viicut kitle indeksi:

Viicut kitle indeksi gozetilerek yapilan bir calismada, obez hastalarda Demodeks
parazitlerinin bulunma oraninin daha fazla oldugu gosterilmistir. Obezitenin lenfoid
sistem, sebase bezler, ter bezleri gibi derinin koruyucu islevini saglayan yapilar
tizerinde fonksiyonel degisikliklere neden olabildigi, parazit sayisinda artigin da bu
durumdan kaynaklanabildigi belirtilmistir. Demodeks yogunlugunun hem obez
grupta, hem de normal kilonun altinda olan grupta fazla oldugu saptanmistir.
Interlokin-6 (1L-6) ve leptin gibi adipokinler yag dokudan salinir ve obez bireylerde
salinimlari artar. IL-6 artis1 ve insiilin direnci, kortikotropin salici hormon (CRH) ve
adrenokortikotropik hormon (ACTH) salinimini uyarir. ACTH de kortikosteroid
salinimini uyararak immdiinsiipresif etkilere neden olur. Obezitenin parazit cogalmasi
tizerine etkisi sitokinler ve hormonlar iizerine olan bu etkileriyle agiklanmigtir. Ayni

zamanda obezitede goriilen sebase hiperplazi de parazit proliferasyonuna katki saglar

(4).



11-Alkol kullanima:

Alkol kullanim1 immiin sistemi baskilar ve kronik kullanimda 6z bakim azaldig
icin parazit yogunlugunda artis olabilecegini gosteren ¢aligmalar mevcuttur (54,

64).

Bu faktdrler diginda acik tenli kisilerde Demodeks sikliginin arttigini gésteren bir
calisma da vardir ama kanit diizeyi diisiiktiir (24). Metabolik sendromlu kadin
hastalarla yapilan bir calismada parazit sikliginda anlamli bir artig saptanmamustir.
Ayni ¢aligmada diyastolik basing artisi ve yagl besinler parazit sikligini artiran

faktorler olarak degerlendirilmistir. Irklar arasi fark gozlenmemistir (28).

2.1.6. Klinik Ozellikleri

D. folliculorum ve D. brevis parazitlerinin tek konagi insandir (61). D.
folliculorum kil folikiillerinde, D. brevis sebase bezlerde yerlesir (1, 4). Deride
sebase bezlerin ve sebum yapiminin belirgin oldugu yiizde en ¢ok sayida bulunurlar.
Parazitler sebum ve epitel artiklariyla beslenirler (3, 4, 8). D. folliculorum, D.
brevis’e gore daha siktir, fakat D. brevis’in dagilimi daha genis olup, gévdede D.
folliculorum’a gore daha ¢ok rastlanir (10, 26). Yiizde 6zellikle alin, yanaklar,
nazolabial bolgeler, burun ve kirpiklerde bulunurlar. Bu bolgeler yiizde sebase
bezlerin yogun olarak bulundugu yerlerdir (5, 26). Nadir olmakla birlikte sach
deride, dis kulak yolunda, gévdede, dis genital bolgede, nazal vestibiildeki sebase
bezlerde, memede Montgomery bezlerinde, bukkal mukozadaki ektopik sebase
bezlerde de parazite rastlanabilmektedir (2, 14, 65, 66). Klinik bulgusu olmayan
saglikli bireylerle yapilan bir ¢alismada perine ve skrotumda Demodeks parazitlerine
rastlanmamistir. Bu durum boélgedeki yogun apokrin bezlerin salgilarinin parazitler
tizerine toksik olabilecegini diisiindiirmiistiir. Yine de calismada, genital bolgenin

kasintili, tedaviye direncli lezyonlarinda Demodeks taramasi dnerilmistir (67).

Demodisidozis; primer ve sekonder olarak iki tablo olusturur: Primer
demodisidozis demek i¢in daha 6nce akne, perioral dermatit, rozase gibi bir dermatoz

tanis1 olmamasi, parazit sayisinin artiginin gosterilmesi ve klinik yakinmalarin



parazite yonelik tedavilerle gerilemesi gerekir. Genellikle 40 yas iistii hastalar olup
yiiz yerlesimli, asimetrik, grube lezyonlarla bulgu verir. Sekonder demodisidozis ise
deri veya sistemik bir hastalig1 olup, parazit sayisinin arttig1 hastalari tanimlar. Daha
erken yasta, yiizde ve iist govdede diffiiz sekilde goriiliir. Eslik eden dermatozun
belirtileri de gozlenir (13). D. folliculorum’un daha ¢ok alin ve burun ¢evresinde
yerlestigi ve primer lezyonlar yaptigi; D. brevis’in ise daha ¢ok malar bolgede
yerlestigi ve altta yatan bir dermatozun klinik bulgularinin goriilebilecegi sekonder

lezyonlar yaptig1 belirtilmistir (26).

Demodisidozis kizariklik, kasinti, folikiiler skuamlar, deri hassasiyeti,
makiilopapiiler eriipsiyon, atipik ekzematizasyon, piirtiiklii ve zzmpara kagidi benzeri
his ile spesifik olmayan, bir ¢ok inflamatuar dermatoz ile karisabilen klinik bulgular
verir (7, 13).

1-Pityriasis folliculorum (P. folliculorum):

Parazit yogunlugu en ¢ok P. folliculorum klinik tipinde bulunur (5). Beyaz,
hafif skuamli, folikiiler tikaglar, hiperkeratotik spikiiller seklindedir. Bu bulgulari
grube parazitlerin kuyruklari olusturur. inflamasyon ya azdir, ya da yoktur (13, 68,
69). Yiizde veya govdede goriilebilir. P. folliculorum demodisidozisin ilk basamagi
olarak kabul edilir. Folikiil riiptiire olmadan 6nce folikiil igindeki parazit artisini
temsil eder (18, 70).

2-Papiilopiistiiler lezyonlar (rozase benzeri demodisidozis):

Tedaviye direngli her tiirlii papiilopiistiiler lezyonda Demodeks paraziti
degerlendirilmelidir (71). Yiiz, sacl deri ve list govdede papiiler lezyonlar, siiptiratif
folikiilit benzeri piistiiller goriilebilir (13, 72). Sa¢h deri tutulumunda alopesiye
neden olabilir (26). Sacli deride klinik bulgular favus ile karisan bir demodisidozis
olgusu sunulmustur (2, 65). Saclh deri biyopsilerinde rastlantisal olarak tespit
edilmistir, atipik klinik 6zellikleri olan sacli deri bulgularina papiilopiistiiler
lezyonlar, sag¢ kaybi, eritem ve skuam eslik ediyorsa anti-paraziter tedavi
verilmesinin hastalarda klinik iyilesme sagladigi belirtilmistir (73, 74). Yiizde
yerlesen tek tarafli, atipik papiilopiistiiler lezyonlarda mutlaka akla gelmelidir (52,

75). Bir ¢alismada papiilopiistiiler rozase ve rozase benzeri demodisidozisin ayri



birer antite olmadig1 ve ayni hastaligin farkli fenotipleri oldugu 6ne stirilmiistiir,

fakat bu konuda birbiriyle ¢elisen yaymlar mevcuttur (53, 76).
3-Goz bulgulari:

Demodeks parazitleri g6z hekimlerini ilgilendiren bir ¢ok hastalik etkeni
olabilmektedirler (77). Blefarit, salazyon, hordeolum, kuru goz, keratit, Meibomian
bez disfonksiyonu, kasinti, yabanci cisim hissi, kirpiklerde trikiyazis ve kaslarda
madarozis Demodeks’in gozde yapabilecegi klinik tablolardir (13, 20, 22, 66).
Kirpik diplerinde, Meibomian ve Zeis bezlerinde yerleserek goz yasinin lipit
tabakasini azaltir, goz yasi sitokinlerini degistirir, 6zellikle IL-17 artistyla kuru goz
semptomlarina, salazyona, Meibomian bezinde graniilomat6z inflamasyona neden
olurlar (35, 78). D. folliculorum 6n blefaritte daha sik izole edilmis olup, arka
blefarit, Meibomian bez disfonksiyonu, keratokonjonktivit daha ¢ok D. brevis ile
ilgilidir. Bunun nedeni D. folliculorum’un kirpiklerde, D.brevis’in sebase bezlerde
yerlesmesidir (26). Meibomian bezlerinde bulunan D. brevis’in neden oldugu
inflamasyonun kornea ve konjonktivaya ulasimi daha kolaydir, bu yiizden korneal
lezyonlar1 olan hastalarda D.brevis daha sik izole edilir (20, 26, 79). Demodisidozis
kirpiklerde epitel artiklarina ve keratinizasyona bagl skuamlar olusturur, inceleme

icin skuamli kirpikleri segmek parazitin goriilme sansini artirir  (38).
4-Aurikuler demodisidozis:

Dis kulak yolu sebase salgi yoniinden zengindir. Demodisidozise bagh kasinti,

eksternal otit, timpanik membran inflamasyonu goriilebilir (2, 13).

Bu klinik bulgularin disinda demodisidozis bir ¢ok sekilde klinik bulgu verebilir.
Atipik hiperpigmente plaklar, anuler ekzematize lezyonlar, timoral lezyonlarla
karisan nodiiller gibi bir ¢ok klinik goriinlim sunulmustur (35, 80, 81). Yiiz ve
govdede tedaviye direngli non-spesifik kasinti, eritem, skuamlar, akneiform

lezyonlarda Demodeks incelemesi yapilmasinda yarar vardir (67, 76).



2.1.7. Histopatoloji

Epitelyal hiperplazi, folikiiler tikaglar, reaktif hiperkeratinizasyon, perifolikiiler
lenfositik infiltrasyon ve parazit ¢cevresinde graniillomatz reaksiyon, epiteloid
hiicrelerle birlikte dev hiicre formasyonu histopatolojik bulgulardir (32, 35, 82).
Epiteloid graniillomlar Demodeks’in kitin iskeletine kars1 gelisir (21, 60).

2.1.8. Tanm1 Yontemleri

Demodeks parazitlerini gdstermek i¢in kullanilan bir ¢ok yontem vardir. Klinik
pratikte en ¢ok kullanilan yontem, “standart yiizeyel deri biyopsisi (SSSB)”
yontemidir (6).

1-Standart ytizeyel deri biyopsisi (SSSB):

Klinikte en ¢ok kullanilan tan1 yontemidir. Tan1 yontemlerini karsilastiran bir cok
calisma mevcut olup, parazit yogunlugunu gostermede en iyi yontem konusunda
degisik sonuclar vardir. SSSB yontemi Marks ve Dawber tarafindan tanimlanmaistir.

Yar1 invaziv bir metottur. Kilsiz veya terminal kil icermeyen bolgelere uygulanir

(4-6, 83).

Lam iizerinde 1 cm?lik alan isaretlenir ve bu alan iizerine bir damla siyanoakrilat
yapistirict damlatilir. Ornek almacak alan alkolle temizlenir. Alkol ile silinmis
lezyon bolgesine lamin yapistirict damlatilmis ylizeyi yapistirilir. Yaklagik bir dakika
sonra, yapistirict kuruyunca lam yavas bir sekilde ¢ekilerek deri yilizeyinden
ayrilmasi saglanir. Boylece folikiiler komponent toplanmis olur. Alinan 6rnegin
tizerine immersiyon yagi damlatilarak lamel ile kapatilir, 151k mikroskobunda 6nce
x10, daha sonra x40 biiyiitmede incelenir. Bir cm?’lik alanda 5 ve iizeri parazit sayisi

anlaml1 kabul edilir. Alinan 6rnek bir saat i¢inde incelenmelidir (5, 83, 84).

SSSB yontemi ile toplanan kisim folikiiliin yilizeyidir, derin folikiil yapilari,
sebase bezler incelenemez. Hiperkeratotik folikiillerde ve seboreik deride yapisma
giicliigii nedeniyle toplanan materyal azalmaktadir ve yanlis negatif sonuglara neden

olabilir (5, 83, 85, 86). Bu gibi durumlarda ayni yerden ardisik 6rnekleme



onerilmektedir. Ayni yerden ardisik iki SSSB 6rnegi alinmast Demodeks
yogunlugunu gostermede daha dogru olup, parazit tespitinde sensitivite ve spesifiteyi
artirmaktadir. Bu yontemle ilk biyopside (SSSB1) anlamli sonug kriteri 5 ve {izeri,
ikinci biyopside (SSSB2) 10 ve tizeri olarak kabul edilmistir (7, 33, 87). SSSB1
daha yiizeyel, SSSB2 daha derin yerlesimli parazitleri saptamaya yardimci olur

(53). Yiiziin T bolgesinde (alin ve burun) sebum sekresyonunun daha yogun olmast
folikiiler dilatasyona neden oldugu i¢in SSSB ile daha iyi incelenebilecegi
belirtilmistir (5).

SSSB yapilirken deri temizligi alkol yerine eterle yapilirsa daha ¢ok sebumun
temizlendigi ve yapiskanligin arttig: belirtilmis, fakat eter ¢ok ¢abuk buharlastig1 icin
pratik bulunmamistir. Immersiyon yag: yerine zeytinyagi kullanildiginda ise
parazitlerin daha uzun siire canli kaldig1 goriilmiis olup, alinan 6rnege geg

bakilacaksa zeytinyagi kullanilmasi 6nerilmistir (84, 86).

Modifiye SSSB: SSSB igin 6rnek alinip lam hazirlandiktan sonra parazitlerin
kiiltiir ekimi i¢in toplanmasi islemine verilen isimdir. Ornek alindiktan sonra parazit
canlilig1 ve hareketliligini korumak i¢in 28 °C 1s1da transportu yapilir. Mikroskop
altinda parazitler forsepsle dikkatlice alinip hiicre kiiltiirlerine ekilir. Bu in vitro
yasam ortamlar1 sayesinde parazitlerin patogenetik etkilerine dair ¢aligmalar

yapilabilir (14).
2- Direkt mikroskopik inceleme (DME):

Parazit yogunlugunu tespit etmek istedigimiz 1 cm?’lik alan isaretlenir. Bu alan
komedon ekstraktorleriyle veya bag ve isaret parmaklar1 kullanilarak sikilip,
bolgedeki sebase bezlerin, folikiiler tikaglarin ve piistiillerin igeriginin bosalmasi
saglanir. Steril bir bistiiri ile bu igerik lamin tizerine alinir. Bir damla gliserin veya
immersiyon yag1 damlatilip lamel ile kapatilarak 151k mikroskobu ile incelenir.

DME’de de 5 ve lizeri parazit sayis1 anlamli kabul edilir (5, 83).

Bu yontemde igerigi alinacak acik bir folikiiler yapiya veya piistiile ihtiyag
vardir. SSSB’ye gore daha acilidir. Alicinin yetenegine ve hasta uyumuna ¢ok

baglhidir. Fakat sebase bez igerigi de alinacagi i¢in D. brevis daha iy1 gosterilebilir

(5).



Parazitler 151k mikroskobunda incelenirken 1siktan kagma egilimindedir,

mikroskop altinda hareketleri gézlemlenebilir (20).

Terminal kil (kas, kirpik) incelemelerinde kil epile edilerek kok kismi incelenir.
Klinikte en ¢ok kirpik i¢in inceleme yapilir. Ust ve alt gbz kapagindan ikiser veya
ticer adet kirpik pensetle ¢ekilip, lizerine gliserin, immersiyon yagi veya zeytinyagi

damlatilarak 151k mikroskobunda incelenir. Ozellikle iizerinde skuam olan Kirpikler

secilirse parazitlerin goriilme orani artar (77).

Resim 3: Demodeks parazitlerinin 151k mikroskobu altindaki gértiniimleri (83)

3- Biyopsi:

Lezyonel bolgeden insizyonel veya punch biyopsi alinip Hematoksilen-Eozin

boya ile boyanarak 1s1k mikroskobu altinda incelenir (6).



4- Deri kazima yontemi:

Lezyon bistiiri yardimiyla kazinip, materyal lam iizerine alinir. Potasyum
hidroksit soliisyonu damlatilip lamel ile kapatilir, 151k mikroskobunda incelenir (4,
88).

5- Selofanli bant yontemi:

Yaklagik 5 cm uzunlugunda kesilen selofan bant, 6rnek alinacak yere yapistirilip
cikarilir ve bir lam iizerine tekrar yapistirilir. Uzerine immersiyon yagi damlatilip
lamelle kapatilir ve 151k mikroskobunda incelenir. Genellikle seffaf koli band1
kullanilir. Selofanli bant yonteminde bant geceden yapistirilir ve sabah ¢ikarilirsa
parazit hareketliliginden dolay1 daha ¢ok parazit toplanacagi belirtilmistir (6, 23,
89).

6- Dermoskopi:

Polarize 1s1kl1 dermoskopi Demodeks kuyruklarini, folikiiler genislemeyi, eritem
ve skuamlart gosterir. Non-invaziv, kolay, muayene ile es zamanli parazit

tanimlamasinda kullanilabilecek, tedavi dncesi ve sonrast takipte yararl bir aragtir

(34).
7- Reflektans konfokal mikroskopi (RCM):

RCM epidermis ve yiizeyel dermisi gosteren non-invaziv bir yontemdir. In vivo
gorlintiillemeye olanak tanir ve parazitler dogal ortaminda goriintiilenir. Hizl1 ve
kolay oldugu i¢in hasta uyumu problemi yasanmaz. Dezavantaji ise penetrasyon
derinliginin sinirh olusu, parazit canliligini ve yasam dongi fazlarini net olarak
gosteremeyisidir (69, 86, 91, 92). RCM incelemesinde 10 mm? de folikiil basina

0,17 parazit ve tizeri anlamli olarak kabul edilmistir (90).

Esas olarak melanositik lezyonlarda kullanilan yontemin Demodeks
saptanmasinda da yararli oldugu goriilmiistiir (86). Folikiiler agiklik horizontal
sekilde goriiliir. Yuvarlak ac¢iklik i¢inde kil folikiilii ve parazit kuyruklari noktasal
sekilde goriiliir. Parazit folikiil i¢inde bas1 asagida, kuyruklar1 yukarida olacak
sekilde yerlesir (93) (Resim 4).



SSSB ile karsilagtirmali ¢aligmalarda daha duyarli oldugunu bildiren yayinlar

mevcut olsa da cihaza ulagma, egitimli personel gerekliligi kullanimini

kisitlamaktadir (86).

Resim 4: Folikiil igindeki parazit kuyruklarinin RCM ile noktasal goriinimii  (93)

8- Konfokal lazer taramali mikroskopi (CLSM):

Konfokal lazer taramali mikroskopi de direkt goriintiileme saglayan, hizli ve
kolay bir yontemdir. Neredeyse histolojik diizeyde in vivo goriintiilleme imkani
saglar. Papiller dermis diizeyine kadar gosterir. Non-invaziv, agrili olmayan bir
yontemdir. Esas kullanim alan1 pigmente lezyonlarin incelenmesi olup, inflamatuar

deri hastaliklari, fungal ve parazitik enfeksiyonlarda da kullanilmaktadir.



Yapilan ¢alismalarda konfokal lazer taramali mikroskopi igin bir folikiilde 4 veya
daha fazla Demodeks paraziti olmasi veya toplam folikiil basina 0,3 veya daha fazla
parazit sayis1 sensitivite ve spesifitesi yiiksek sinir degerler olarak belirlenmistir.
Alan boyutu olarak 5x5 mm ile 8x8 mm taramak arasinda fark gosterilememis olup,
5X5 mm alan taramak Onerilmistir. Yiiziin kemik ¢ikintilarinda, eleve papiillerde
aletin temas zorlugu ve egitimli eleman bulunma zorunlulugu kullanim kisitliliklarini

olusturur (94, 95).
9- Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile inceleme:

Lezyondan alinan 6rnekler PCR ile incelenerek parazit DNA’lari tespit edilebilir
(6). PCR yontemi kullanilarak yapilan bir ¢alismada 18 yasindan biiytik biitiin
katilimcilarda parazit tespit edilmistir. Duyarli bir yontem olmakla birlikte pahali ve
zordur (96). Yapilan bir diger PCR ¢alismasinda proinflamatuar sitokinler ve
inflamazom iliskili gen ekspresyonlar1 da gdsterilmis ve bu sitokinlerin miktar1

Demodeks sayisiyla korele bulunmustur (97).
10- Yiiksek ¢oziiniirliiklii optik koherens tomografi (HD-OCT):

RCM ve CLSM gibi kolay, hizli, parazitlerin kendi ortaminda in vivo
gorlintiilendigi bir yontemdir. Melanositik lezyonlarda, epidermal degisikliklerde
kullanilmigtir. Eleve lezyonlarda temas gii¢liigii olabilir, derin yerlesimli parazitler
gosterilemez. RCM ile HD-OCT ’nin karsilastirildig bir ¢alismada RCM ile daha iyi
kontrast ve yiiksek ¢oziiniirliige sahip goriintiilerin elde edilip, daha ¢ok folikiiliin

gosterilebildigi belirtilmistir (98).

2.1.9. Tedavi

Parazitlerin in vivo ve in vitro kiiltlirlerde iiretilme gii¢liigii nedeniyle tedavi
etkinligini degerlendirmek zordur. Ayni zamanda bir ¢ok ajanin anti-inflamatuar ve
anti-bakteriyel etkinlikleri bir arada oldugu i¢in tedaviye katkilar1 net olarak ortaya
konamaz (1, 13).



Sistemik veya topikal ivermektin ve metranidazol, topikal %5 permetrin, %10-25
benzil benzoat, %10 krotamiton, %1 lindan, %0,5 malation, sodyum siilfasetamid,
topikal siilfiirlii preparatlar anti-paraziter etkili ilaglardir (13, 26, 47, 71, 72, 99).
Metranidazol, anti-inflamatuar ve anti-oksidan etkileri nedeniyle tedavide
kullanilmaktadir (77). Anti-inflamatuar ilaglarin, parazitin yarattigi inflamasyonu
baskilayarak ve vektorliik yaptigi bakterileri azaltarak etki ettigi diistiniilmektedir
(47). Tetrasiklin ve makrolid antibiyotikler, topikal azaleik asit de anti-inflamatuar

etkileriyle anti-paraziter etkinlik gosterdigi diisiiniilen ilaglardir (13).

Tedavide kullanilan ajanlarin etkinligini karsilastiran ¢aligmalar olsa da
birbirlerine Ustiinliikleri kanitlanamamistir. Sistemik ivermektin ve metranidazol ile
basarili yanitlar alinmistir. Tedavide ivermektinin tek basina kullanimi1 degil, diger
ajanlarla kombinasyonu 6nerilir (77). Topikal anti-paraziter ilaglarin etkinliginin
karsilastirildig: bir galismada benzil benzoat ve krotamiton en etkili bulunmustur
(100). Permetrin %1 tedavide etkili bulunmamis olup, %5°lik formu kullanilmaktadir
(76). Tedavilere ek olarak ¢ay agaci yagi (TTO) yikama soliisyonlarinin etkinligi
kanitlanmstir. Ozellikle g6z bulgularinda TTO ile yikama yarar saglar (26, 71).
Anti-paraziter ilaglara direng ile ilgili yapilan ¢aligma yoktur (13).

Sik kullanilan bu tedavilerin disinda, direngli bir sacli deri demodisidozisinin
fotodinamik tedaviyle iyilestigi bir olgu sunulmustur. Fotodinamik tedavi lokal
immiinmodiilasyon, endojen porfirin aktivasyonuyla etki eder. Bakteri, viriis, fungal

enfeksiyonlara karsi da etkili olup, pilosebase birimin islevini diizenler (101).



2.2. Fototerapi
2.2.1. Tamim ve Tarihce

Fototerapi deri hastaliklarinin tedavisinde Ultraviyole (UV) 1s181min
kullanilmasini ifade etmektedir. Fototerapide kullanilan UV uygulamalar1 genis bant
UVB (290-320 nm), dar bant UVB (311-313 nm), 308 nm excimer lazer, UVA1
(340-400 nm), PUVA (Psoralen+UVA) uygulamalarini kapsamaktadir (102).

Giines 131¢1n1n insan saglhigi iizerine etkileri eski ¢caglardan beri bilinmektedir. Ilk
fotokemoterapiyi MO 1200-2000 yillarinda Misirlilar ve Hintlilerin kullandig
bilinmektedir. Vitiligo tanil1 hastalarda giines duyarliligin1 artiracak bir bitkiyi
kaynatip oral veya topikal yoldan uygulama sonucu hastay: giines 1s1gina maruz
birakmiglardir (103). Modern anlamda fototerapi ise 1925 yilinda Goeckerman
rejimi adiyla ham komiir katrani ardindan UV uygulamasi ile, 1953 yilinda ise
Ingram rejimi adiyla katran ve antralin sonras1 UV uygulamasi ile psoriazis
tedavisinde kullanilmigtir (102, 103). Genis bant UVB tedavisinin 1970°1i yillarda
tek bagina psoriazis tedavisinde etkili oldugu goriilmiistiir. Dar bant UVB (dbUVB)
dalga boyunun 1980’li yillarda kesfi ile fototerapinin etkinligi biiyiik 6l¢iide
artmistir. Pinkus, 1951 yilinda psoraleni ilk kez psoriazis tedavisinde kullanmis, oral
8-Metoksipsoralen (8-MOP) ile ilk Psoralen-UVA (PUVA) tedavisi 1974 yilinda
Parrish tarafindan yapilmistir. Gliniimiizde bir ¢ok dermatozun tedavisinde fototerapi

kullanilmaktadir (102).

2.2.2. Uygulama Sekilleri ve Kullanim Alanlar

Fototerapi uygulamalarinda UVB ve UVA 15181 kullanilir. Tedavi bu dalga
boylarinda 151k veren floresan lambalarin bulundugu kabinlerin i¢ine girilerek
uygulanir. Uygulamanin sadece kliniklerde uygulanabilmesi hasta uyumu agisindan
dezavantajdir. Sik kullanilan ve etkileri en fazla agiklanabilen UV 1s1n1 UVB’dir.
Genis bant UVB ve dar bant UVB olarak iki ¢esittir. UVA ise UVA1 veya PUVA
olarak uygulanir (102-104).



Fototerapi ¢esitleri:

Genis bant UVB: Genis bant UVB 290-320 nm dalga boyunda UVB 15181yla
yapilan tedavidir. Yapilan ¢aligmalarda genis bant UVB’nin, dar bant UVB veya
PUVA’ya gore daha az etkili oldugu gosterilmistir. UVB tedavisinde dbUVB tercih
edilmektedir (102).

Dar bant UVB (dbUVB): Tedavide 311-313 nm dalga boyunda 1s1k kullanilir.
UVA’nin kiimilatif yan etkileri géz oniine alindiginda fototerapide en ¢ok tercih
edilen yontemdir. UVB tedavisi topikal ve sistemik tedavilerle kombine olarak
kullanilabilir. UVB alan hastalarda topikal steroidler, topikal kalsipotriol, sistemik
asitretin, metotreksat ve biyolojik ajanlar kullanilabilirken, siklosporin 6nerilmez.
Gebelerde ve emzirme doneminde giivenlidir. Cocuklarda da ilk se¢enek tedavi

olmasa da gilivenlidir, toplam doz olabildigince diisiik tutulmalidir (104).

Fototerapi her hasta i¢in uygun degildir. UVB fototerapisinin mutlak
kontrendikasyonlari; kseroderma pigmentozum, lupus eritematozus ve diger
fotosensitif hastaliklardir. Goreceli kontrendikasyonlarini ise deri tipi 1ve 2 olan
hastalar, fotosensitif ila¢ kullanimi, daha 6nce iyonize 151n tedavi 6ykiisii, arsenik

alim hikayesi, klostrofobi, kisisel veya ailesel melanoma 6ykiisii olusturur (104).

Psoralen-UVA (PUVA): UVA 15181 UVB’ye gore derinin daha derin tabakalarina
etki etmektedir. PUVA fotokemoterapisinde Psoralen adi verilen fotosensitizator ilag
kullanilir. Psoralen, oral veya topikal yoldan kullanilabilir. Psoralen alimindan sonra
hasta UVA 151k veren kabine alinir. Oral yoldan alinan ilag gastrointestinal yan
etkilere neden olabilir ve hastanin tedavi sonrasi gozlerini korumak i¢in gilines
gozIliigl kullanimi gereklidir. Psoralenin topikal uygulamalarinda ise gastrointestinal

yan etkiler goriillmez ve goz koruma gerekliligi olmaz (102-104).

Psoriazis Alan Siddet Indeksi (PASI) nin yiiksek oldugu, dbUVB’ye yanitin az
oldugu veya kutandz T hiicreli lenfoma ve morfea gibi dermal etki istenen hastalarda
UVA tedavisi daha yararlidir. PUV A ile topikal tedaviler ve asitretin kombine
uygulanabilir, fakat metotreksat, siklosporin ve biyolojik ajanlarin birlikte kullanimi
immiinsiipresyonu artiracagi i¢in 6nerilmez. On iki yasindan biiyiik, genis lezyonlar

olan ve dbUVB tedavisine yanit vermeyen ¢ocuklarda PUVA tedavisi uygulanabilir



fakat ¢ocuklarda ilk segenek UVB tedavisidir. Yasl popiilasyonda ¢oklu ilag
kullanim1 nedeniyle PUVA yerine UVB tedavisi tercih edilmelidir (104).

PUVA fotokemoterapisinin kesin kontrendikasyonlari; kseroderma
pigmentozum, herediter displastik neviis sendromu, sistemik lupus eritematozus,
dermatomiyozit, trikotiodistrofi, Bloom sendromu, Cockayne sendromu, melanom
oykiisii, gebelik ve laktasyondur. Goreceli kontrendikasyonlari ise; on iki yasindan
kiigiik ¢ocuklar, onceki ya da mevcut non-melanom deri karsinomu 6ykiisti, arsenik
veya iyonize radyasyon maruziyeti, premalign lezyonlarin varligi, eslik eden
immiinstipresif tedavi, porfiria, katarakt, biilléz pemfigoid, 6nceki veya mevcut
metotreksat tedavisi, hepatik disfonksiyon, klostrofobi, siklosporin kullanima,

displastik neviis varligi ve deri tipi 1 olan hastalardir (104).

Mikrofototerapi: Ozel cihazlarla sadece lezyon bélgesine UV maruziyetini saglar.
Boylelikle saglam deri alanlar etkilenmeden tedavi saglanir ve hasta UV nin

kiimiilatif yan etkilerinden korunmus olur. Siurli lezyonu olan hastalarda tercih

edilebilir (102).

Excimer Lazer: Excimer lazer 308 nm UVB 151n1m saglayan bir cihazdir.
Lokalize lezyonlarda kullanimi pratiktir. Sadece lezyon bolgesine UV maruziyeti
olacagindan hasta i¢in daha az risklidir. Yaygin lezyonlarda kullanilamaz. Maliyeti

yiiksektir ve dbUVB’ye iistiinliigii kanitlanamamistir (102, 104).

Balneofototerapi: Basit olarak tuzlu su banyosunu takiben 311 nm UVB
uygulanmasidir. Tuzlu suda bulunan magnezyum iyonlarinin derinin antijen

sunumunu azalttig1 diistiniilmektedir (102).

UV tedavi dozu baslangigta minimal eritem dozuna gore ayarlanir veya deri
tipine gore baslangi¢ dozlarindan baglanir. Haftada ii¢ giin seklinde diizenlenen
tedavilerin en 1yi yarar1 sagladigi goriilmiistiir. Doz artiglar1 ve maksimum doz
konusunda net bir goriis birligi olmasa da ¢esitli protokoller mevcuttur. Alinan UV
tedavisine bagl olarak sabit bir sekilde veya artan dozlarda artig yapilir, maksimum
doza ulasildiginda bu dozla devam edilir (102). Fototerapi tedavisine baglamadan

Once hastalarin yasi, deri tipleri, daha 6nceki fototerapi seanslari, alinan yanit,



kiimiilatif doz, kullanilan ilaglar, kabinde durup duramayacaklari mutlaka
degerlendirilmelidir (104).

Psoriazis, atopik dermatit, mikozis fungoides, vitiligo, morfea, polimorf 151k
erlipsiyonu, alopesi areata, pitiriazis likenoides, liken planus, kronik tirtiker,
semptomatik dermografizm, tiremik pruritus, edinsel perforan dermatoz, subakut
prurigo, lirtikerya pigmentoza, mastositoz, pitiriazis rubra pilaris, kronik ekzemalar,
liken simpleks kronikus gibi bir ¢ok hastalikta fototerapi tedavisi kullanilmaktadir
(105).

2.2.3. Iimmiinolojisi

Fototerapinin etki mekanizmalar1 halen aydinlanmis degildir. UV 1smlarinin deri
kanseri gelisimindeki rolii arastirilirken immiin sistem {izerine etkilerinin oldugu
gosterilmistir. Fototerapinin temel hedefi var olan lezyonlarin engellenmesinin
yaninda, dermatozlar1 olusturan patogenetik siireclerin de durdurulmasi ve hastalik
tekrarlarinin 6nlenmesidir. Tiim fototerapi uygulamalar1 UV 1sinlarin1 absorbe eden
deride bir dizi fotokimyasal reaksiyon baglatir. Farkli dalga boyundaki UV 1sinlar
farkli derinliklerdeki dokulara ulagarak etki gosterir. Kimyasal reaksiyonlar deride
protein sentezi, ¢esitli enzimlerin aktivasyonu gibi olaylara neden olur. Bu olaylarin
sonucunda hiicrelerde mitoz, diferansiyasyon, transformasyon ve apopitoz gibi

degisiklikler olur (103).
UVB fototerapisinin etki mekanizmalart:

1- Antiproliferatif etki: Insan derisinin UV maruziyeti sonucu DNA, RNA ve
protein sentezinde gegici bir azalma oldugu gosterilmistir. Daha uzun siireli bir
maruziyette ise rebound bir artisla proliferasyon hizi artar. Bu bilgi ile psoriazis
tedavisinde fototerapi etkisinin sadece antiproliferatif etkiyle agiklanamayacagi
aciktir, fakat yine de hizli dongiilii keratinositler {izerine normal keratinositlerden

farkli olarak antiproliferatif etki yarattig1 fikri 6ne siiriilmektedir (103, 104).



2- Apopitoz: UV 1sinlari keratinosit apopitozuna neden olur. Apopitozu ti¢ farkli
mekanizma ile uyarir: Pirimidin dimerleri ile DNA hasar1, 6liim reseptorlerinin

uyarilmasi ve reaktif oksijen tiirlerinin olusumu (103).

3- Immiin sistemin baskilanmasi: UV nin dogal ve edinsel immiin yanit {izerine

baskilayici etkisi mevcuttur.

Mast hiicreleri: UV ile immiin baskilanmada énemli rol oynarlar. Mast hiicre

aktivasyonuyla immiin baskilayic1 bir ¢ok sitokin salinmaktadir.

Kompleman sistemi: UV maruziyeti ile kompleman aktivasyonuyla immiinsiipresif

sitokinlerin saliniminin artt1g1 gosterilmistir.

Sitokinler: UVB, giines yanig1 sirasinda proinflamatuar sitokinler olan IL-1, IL-6, IL-
8 ve TNF-alfa gibi sitokinlerin sayisin1 artirirken, en dnemli immmiinsiipresif

sitokinler IL-4 ve IL-10’un salinimini da artirir.

T lenfositler: Edinsel immiin yanitin baskilanmasi genel bir bagisiklik eksikligi degil,
belli antijenlere kars1 gelisen 6zgiil bir immiinsiipresyondur. Deri digindaki
organlarda immiin yanitta bir degisiklik goriilmemektedir, bu durum fototerapinin
diger sistemik tedavilere gére dnemli bir avantajidir. Fototerapinin sagladig1 bu 6zgiil
immiinstlipresyondan diizenleyici T lenfositlerin sorumlu oldugu 6ne siiriilmektedir.

Uyarildiklarinda immiinsiipresif sitokin salinimi yaparlar.

Langerhans hiicreleri: UV ile Langerhans hiicrelerinde apopitoz meydana gelir.
Langerhans hiicrelerinin hem sayilarinin azalmasi1 hem de bagka mekanizmalarla T

lenfositlerini uyarici etkinlikleri azalir.

B lenfositler: UV maruziyeti ile B lenfositlerinden IL-10 saliniminin arttig

gosterilmistir (103, 104).
UVA fototerapisinin etki mekanizmalar::

UVAL sinlarinin derinin daha derin tabakalarina erisebildigi ve immiin
modiilatuar etkilerinin oldugu bilinmektedir. Dermisteki T lenfositler lizerine
apopitotik etkisi vardir. Bu etkiyle atopik dermatit ve kutandz T hiicreli lenfoma

tedavilerinde kullanilmaktadir. Ayn1 zamanda dermisteki fibroblastlarda kollajenaz



enzim aktivasyonu, fibrotik aktiviteyi artiran sitokinlerin saliniminin baskilanmasi
yoluyla morfea ve graft versus host hastalig1 gibi skleroz ile seyreden dermatozlarin
tedavisinde de etkilidir. UVAL etkisiyle dermiste mast hiicre sayisinda da azalma
gOsterilmis olup, mastositozlu hastalarin tedavisinde de kullanilabilecegi

belirtilmigstir (103).

2.2.4. Yan Etkileri

Fotokemoterapinin yan etkileri akut ve kronik olmak {izere ikiye ayrilir. Akut yan
etkileri UV dozlar ve ilag intoleransi ile, kronik yan etkileri ise kiimiilatif UV dozu

ile iligkilidir (106).
Akut yan etkileri:

Bulanti: Siklikla 8-metoksipsoralene baglidir. ilacin 5-metoksipsoralen ile

degistirilmesi ya da yemeklerle birlikte alinmasi ile 6nlenebilir (104, 106).

Kagintt: Deri kuruluguna bagli olup, nemlendirme ve tedaviye alisma ile geriler
(104, 106).

PUVA agrisi: Nadir goriiliir ve mekanizmasi bilinmemektedir, 151k duyarliligiyla

ilgili degildir. Birkag hafta sonra kendiliginden geriler (106).

Eritem ve yanma: Eritem en sik gdzlenen yan etkidir. Yiiksek dozlarda UV hasari
ile genis deri alanlar etkilenebilir. Ates ve genel kiriklik, 6dem ve biiller goriilebilir.
Bu durumlarda tedaviye ara vermek ve non-steroid anti-inflamatuarlar, topikal
steroidler, soguk kompresyon, nemlendiriciler ve hidrasyon gerekebilir. Doz

artiglarinda bu yan etkiler agisindan hasta takip edilmelidir (104, 106).

Psddoporfiriya ve fototoksik deri biilleri: Tedavi sirasinda 6zellikle akral
bolgelerde mindr travmay1 takiben biiller gelisebilir. Doz ayar1 ve tedavi siirecinde

kendiliginden geriler (106).

Makiilopapiiler eriipsiyon: Psoralen ile tedavinin erken donemlerinde &zellikle

intertrigindz bolgelerde asemptomatik eriipsiyon gelisebilir (104, 106).



Fotodermatozlarin tetiklenmesi: Polimorf 11k eriipsiyonu, sistemik lupus
eritematozus gibi dermatozlar tedavi sirasinda alevlenebilir veya ilk kez ortaya

cikabilir (104, 106).

Fototerapi ile likenoid eriipsiyon, biilloz pemfigoid, pemfigus vulgaris, herediter
hemorajik telenjiektazi gelisen olgu sunulart mevcuttur. Sinirlilik, bas agrisi,
anksiyete, depresyon nadir goriilen yan etkilerdir. PUVA ile gecici tirnak
pigmentasyonlari, subungual hemoraji, onikoliz, yilizde hipertrikoz gelisebilmektedir.
Tedavi sirasinda herpes simpleks enfeksiyonu, bazen de folikiilitler gelisebilir.
Psoralenler asir1 dozda hepatotoksiktir. PUVA tedavisi ile ANA pozitifligi
gelisebilecegi iddia edilse de netlik kazanmamistir (104, 106).

Tedavi 6ncesi hastalarin kullandigi ilaglar sorgulanmalidir. Isiga duyarlandirici
fenotiyazinler, florokinolonlar, amiadoron, antifungaller, tetrasiklin gibi ila¢ veya
topikaller konusunda hasta bilgilendirilmelidir. Psoralenler antikoagiilan ilaglarla

birlikte kullanilmamalidir (106).
Geg yan etkiler:

Kronik aktinik hasar: Uzun siireli UV tedavisi deride yaslanma, incelmeye neden
olur. UVB epidermal, UVA ise daha derine penetre olmasi nedeniyle dermal
degisikliklere yol agar. Fotoyaslanma deride kabalagsma, gerginliginde azalma,
kirisiklik, komedonlarin artisi seklinde bulgular verir. Deri yapisinda histopatolojik
diizeyde ise epidermiste hiperkeratoz, melanozis, keratinosit ve melanositlerin say1
ve boyutunda degisiklikler, dermiste elastik liflerde parcalanma, kollajen

dejenerasyonu ve atrofi tedavi ile olusan degisiklikler arasindadir (104, 106).

PUVA lentijinleri: Melanositlerin lentijindz proliferasyonuyla olusur. Solar
lentigolardan daha diizensiz goriiniimliidiir. Melanositlerde atipi goriilebilir, fakat bu
lezyonlarda melanoma riskinde artig yoktur. Kozmetik agidan rahatsiz edici olup

tedavi sayis1 ve kiimiilatif dozla iliskilidir (106).

Hipopigmente ve depigmente degisiklikler: Immiinolojik degisikliklerle
melanositlerde yikim olabilecegi ve yer yer pigmentsiz alanlar olabilecegi

belirtilmistir (106).



PUVA keratozlart: Daha ¢ok giines gérmeyen yerlerde yerlesen hiperkeratotik

papiiller olusabilir. Prekanserdz olup olmadiklari netlik kazanmamistir  (106).

Katarakt gelisimi: Hayvan ¢alismalarinda PUVA’nin katarakt olusumuna yol
actig1 gosterilmis olup, insanlarda risk artis1 kanitlanamamistir. Fakat PUVA tedavisi
alan hastalarin tedavi 6ncesi oftalmolojik muayene olmasi ve giindiiz giines

koruyucu gozliik kullanmasi 6nerilmektedir (104, 106).

Karsinogenez: PUV A’ ’nin deri kanseri riski, yaptig1 immiinsiipresyon ve DNA
hasari ile ilgilidir. Bu riskin olusumunda tedavi sayisi ve kiimiilatif UVA dozu
etkendir. Daha 6nce immiinsiipresif tedavi 0ykiisii, deri tipi, genetik yatkinlik da bu
riskin belirleyicilerindendir. Yapilan ¢alismalarda 200 tedaviden fazla ve yiiksek doz
UVA alan hastalarda skuaméz hiireli karsinom (SCC) riskinin 6nemli derecede
arttig1 ve bu riskin kalici oldugu belirtilmistir. Bazal hiicreli karsinom (BCC) ise ¢ok
yiiksek tedavi sayilarinda artmaktadir. Genital tiimor riskindeki artis da doza bagimli
ve kalicidir, bu bolgenin tedavi sirasinda kapatilmasi riski azaltir. PUVA tedavisi
alan hastalarda malign melanom gelisme riski SCC kadar kesinlesmis degildir.
Calismalarda ¢eliskili sonuglar olmasina karsin yapilan bir ¢alismada, tedavi sayist
250’den fazla olan hastalarin uzun siireli takibinde malign melanom gelisim riskinde
artis saptanmistir. Bu riskin gegen siire ile arttig1, deri tipi 1 ve 2 olanlarda daha ¢ok
oldugu ve tedavi sayistyla orantili oldugu belirtilmistir. Yapilan caligmalarin
cogunda UVB tedavisi ile deri kanseri riskinde artis gosterilememistir. Yapilan bir
calismada tek bir PUVA tedavisinin, tek bir UVB tedavisine gore 7 kat daha
karsinojenik oldugu, yliksek diizeyde UVB tedavisi ile riskin PUVA tedavisine gore
¢ok daha az oldugu belirtilmistir. Bir diger ¢alismada daha 6nce PUVA tedavisi alan
hastalarda dbUVB ile BCC riskinde minimal bir artis gozlendigi belirtilmistir.
Gegmiste PUV A tedavisi alan hastalarin daha sonra immiinsiipresif tedavi almalari

da SCC riskini énemli 6lgiide artirir, bu risk siklosporin kullaniminda en fazladir
(104, 106).

Deri kanserleri disinda PUVA tedavisi ile birlikte uzun siireli metotreksat
kullaniminin lenfoma riskini artirdigi belirtilmistir. PUVA ve internal maligniteler

arasinda iligki gosterilememistir (106).



Karsinogenez riski kiimiilatif doz ile ilgili oldugundan diisiik doz rejimleri tercih
edilmelidir. PUVA ile birlikte retinoidlerin kullanimi ihtiya¢ duyulan dozu azaltir ve
kiimiilatif yan etkilerden korur. PUVA’ya yagam boyu kiimiilatif maruziyetin 1000-
1500 jlcm2 veya 150-200 tedaviyi asmamasi gereklidir. Tedavi sayis1 150°den fazla
olan hastalarin yasam boyu diizenli dermatolojik muayeneden ge¢mesi, premalign
lezyonlarin erken tanist i¢in ¢ok 6nemlidir. Tedavi dbUVB ile yapiliyorsa toplam

tedavi sayisinin 350’yi asmamasi 6nerilmektedir (104, 106).



3. GEREC VE YONTEMLER
3.1. Hasta Secimi

Calismaya 29.03.2018- 29.06.2018 tarihleri arasinda Izmir Katip Celebi
Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Dermatoloji Poliklinigi’nde

fototerapi tedavisi baglanan 35 hasta alindu.

Hastalara cinsiyet ve klinik tan1 sinirlandirilmasi getirilmedi. Yiiziin UV almadigt
lokal PUVA tedavisi baglanan hastalar, ylizlerinde lezyon bulunan, yiizlerine topikal
immiinstipresif tedavi kullanan hastalar ve 18 yasindan kiigiikler ¢calismaya dahil

edilmedi. Hastalarin higbiri sistemik immiinsiipresif bir ila¢ kullanmiyordu.

Calismaya katilan hastalarin bilgilendirilmis yazili onamlari alindi.

3.2. Calisma Plam

Calismaya alinan hastalarin yaslari, cinsiyetleri ve klinik tanilar kaydedildi. ilk
tedavilerini almadan 6nce ve tedavilerinin 3. ayinda parazit bakilar1 yapildi. Biitiin
hastalarin sag yanak, sol yanak, alin, burun ve ¢ene bolgesinden standart ytlizeyel deri

biyopsi yontemiyle drnekler alindi. Her bir bolge i¢in parazit sayilar1 kaydedildi.

3.2.1. Standart Yiizeyel Deri Biyopsi Yontemi

Demodeks bakisinda klinikte en ¢ok tercih edilen yar1 invaziv bir yontem olup,
hasta uyumunu gerektirir. Uygulama 6ncesi hastaya islem hakkinda bilgi

verilmelidir. SSSB uygulamasi su basamaklardan olusur.

1- Ornek alinacak bolge alkolle silinir.

2- Lam iizerine 1 cm?lik alan isaretlenir.

3- Isaretlenen alana 1 damla siyanoakrilat yapistirict damlatilir.

4- Lamin yapiskan tarafi 6rnek alinacak deri bolgesine yapistirilir ve yaklasik 1

dakika tutulur.



5- Daha sonra lam yavase¢a kaldirilir.
6- Alinan materyal lizerine 1 damla immersiyon yag1 damlatilarak lamel ile kapatilir.

7- Isik mikroskobu ile 6nce 10x, daha sonra 40x biiylitmede parazitler sayilir

(Resim 5, 6).

3.3. istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi IBM SPSS Statistics Version 22 programinda
yapildi. Tiim veriler n(%), ortalama+standart sapma, median (minimum-maksimum)
seklinde gosterildi. Erkek ve kadin olgularin yaslarinin karsilagtirilmasinda Mann
Whitney U, baslangig ile 3. ay dl¢timlerinin karsilastirilmasinda Wilcoxon Signed

Ranks analizi kullamldi. P<0,05 ise istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

3.4. Etik Kurul izni

“‘Fototerapinin Demodisidozis Olusumuna Etkisi’” baglikli tez ¢aligsmasi
Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurul Komisyonu’nun 29.03.2018 tarih ve 34 karar numarali etik

kurul izni ile gergeklestirilmistir.



4. BULGULAR
4.1. Hastalarin Demodeks Preparat Resimleri

Hastalardan SSSB yontemiyle hazirlanan preparatlardan saptanan Demodeks

parazitlerinden 6rnekler Resim 5 ve Resim 6’da goriilmektedir.

r .

Resim 6: Isik mikroskobunda 10x biiyiitme ile folikiil disinda serbest halde bulunan
parazitler



4.2. Demografik Ozellikler

Calismaya dahil edilen 35 hastanin 24’1 (%69) kadin, 11’1 (%31) erkekti.
Hastalarin yas araligi 18- 87 yas arasinda degigsmekteydi. Kadinlarin yas ortalamasi
45,17+19,52, erkeklerin yas ortalamasi 38,73+17,92 bulundu. Incelemeye alman
kadin ve erkek hastalarin yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi

(p>0,05) ( Tablo 1).

Yas
z P
Cinsiyet n % Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Erkek 11 31,4 38,73+17,92 36 (19-67)
-0,782 0,434
Kadin 24 68,6 45,17+£19,52 47 (18-87)
Total 35 100,0 43,14+19,01 45 (18-87)

Tablo 1: Olgularin cinsiyetlerine gore yas ortalamalar1 dagilimi



4.3. Klinik Tanilar

Calismaya alinan hastalarin tanilar1 Tablo 2°de goriilmektedir. Dokuz hastada
(%25,7) psoriazis vulgaris, dokuz hastada (%25,7) vitiligo, alt1 hastada (%17,1)
parapsoriazis, dort hastada (%11,4) pruritus, li¢c hastada (%8,6) mikozis fungoides,
bir hastada (%2,9) alopesi totalis, bir hastada (%2,9) hipertrofik liken planus, bir
hastada (%2,9) pitiriazis rubra pilaris, bir hastada (%2,9) pitiriazis likenoides kronika

mevcuttu (Tablo 2, Sekil 1).

Tani n %
Alopesi Totalis 1 2,9
Hipertrofik Liken Planus 1 2,9
Mikozis Fungoides 3 8,6
Parapsoriazis 6 17,1
Pitiriazis Likenoides Kronika 1 2,9
Pitiriazis Rubra Pilaris 1 2,9
Pruritus 4 11,4
Psoriazis Vulgaris 9 25,7
Vitiligo 9 25,7
Total 35 100,0

Tablo 2: Olgularin tant dagilimi
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Sekil 1: Olgularin tan1 dagilimi



4.4. Fototerapi Tiirii

Calismaya alinan 35 hastanin tamami haftada {i¢ giin dbUVB tedavisi almaktaydi
ve li¢ aylik tedavi siiresince hastalar tedaviye ara vermedi. Her hastanin maruz

kaldig1 toplam joule miktart: 35,223 joule/cm? olarak hesaplandi.

4.5. Parazit Ol¢iimleri
4.5.1. Tedavi Oncesi Parazit Degerleri

Calismaya alinan 35 hastanin fototerapi tedavilerinin ilk seansindan 6nce sag
yanak, sol yanak, alin, burun ve ¢ene bolgelerinden SSSB yontemiyle Demodeks

paraziti sayilar1 degerlendirildi ve kaydedildi.

Hastalarin baglangi¢ dl¢limlerinde sag yanakta parazit sayilarinin ortalama degeri

11,23+23,24 olarak saptand1 (Tablo 3).

Ort.%SS Median (Min.-Maks.)
Sagyanak Baslangic  11,23+23,24 2 (0-113)

Tablo 3: Tedavi 6ncesi sag yanakta saptanan ortalama parazit degeri

Sol yanakta parazit sayilariin ortalama degeri 13,8+29,37 olarak saptandi
(Tablo 4).

Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Solyanak Baslangic  13,8+29,37 3(0-152)

Tablo 4: Tedavi 6ncesi sol yanakta saptanan ortalama parazit degeri

Alinda parazit sayilarinin ortalama degeri 6,66+14,78 olarak saptandi (Tablo 5).



Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Alin Baslangic  6,66+14,78 0 (0-71)

Tablo 5: Tedavi dncesi alinda saptanan ortalama parazit degeri

Burunda parazit sayilarinin ortalama degeri 0,6+1,12 olarak saptand1 (Tablo 6).

Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Burun Baslangi¢ 0,6+1,12 0 (0-5)

Tablo 6: Tedavi 6ncesi burunda saptanan ortalama parazit degeri

Cenede parazit sayilarinin ortalama degeri 1,37+2,03 olarak saptandi1 (Tablo 7).

Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Cene Baslangic 1,37+2,03 0(0-7)

Tablo 7: Tedavi 6ncesi ¢enede saptanan ortalama parazit degeri

Ort.%SS Median (Min.-Maks.)

Sag yanak Baslangic  11,23+23,24 2 (0-113)
Sol yanak Baslangic 13,8+29,37 3 (0-152)
Alin Baslangic  6,66+14,78 0(0-71)
Burun Baslangi¢ 0,6+1,12 0(0-5)
CEL Baslangig  1,37+2,03 0(0-7)

Tablo 8: Tedavi dncesi ortalama parazit degerleri



4.5.2. Tedavinin 3. Ayindaki Parazit Degerleri

Caligmaya alinan 35 hastanin tedavilerinin 3. Ayinda sag yanak, sol yanak, alin,
burun ve ¢ene bolgelerinden SSSB yontemiyle Demodeks paraziti sayilari
degerlendirildi ve kaydedildi.

Hastalarin fototerapinin 3. ayinda sag yanakta parazit sayilarinin ortalama degeri

19,57+38,86 olarak saptand1 (Tablo 9).

Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Sagyanak 3 ay 19,57+38,86 4 (0-172)

Tablo 9: Fototerapinin 3. ayinda sag yanakta saptanan ortalama parazit degeri

Sol yanakta parazit sayilarinin ortalama degeri 20,8+36,21 olarak saptandi
(Tablo 10).

Ort.%SS Median (Min.-Maks.)
Solyanak 3 Ay 20,8+36,21 7 (0-160)

Tablo 10: Fototerapinin 3. ayinda sol yanakta saptanan ortalama parazit degeri

Alinda parazit sayilarinin ortalama degeri 8,86+14,72 olarak saptand1 (Tablo
11).

Ort.%SS Median (Min.-Maks.)
Alin 3. Ay 8,86114,72 2 (0-50)

Tablo 11: Fototerapinin 3. ayinda alinda saptanan ortalama parazit degeri

Burunda parazit sayilarinin ortalama degeri 2,1144,12 olarak saptand1 (Tablo

12).



Ort.xSS Median (Min.-Maks.)
Burun 3. Ay 2,11+4,12 0 (0-21)

Tablo 12: Fototerapinin 3. ayinda burunda saptanan ortalama parazit degeri

Cenede parazit sayilarinin ortalama degeri 5,94+14,86 olarak saptand1 (Tablo
13).

Ort.%SS Median (Min.-Maks.)
Cene 3. Ay 5,94+14,86 2 (0-83)

Tablo 13: Fototerapinin 3. ayinda ¢enede saptanan ortalama parazit degeri

Ort.%SS Median (Min.-Maks.)

Sag yanak
Ay 19,57+38,86 4 (0-172)

Sol yanak

3. Ay 20,8+36,21 7 (0-160)
Alin

3. Ay 8,86+14,72 2 (0-50)
Burun

3. Ay 2,11+4,12 0(0-21)
Cene

3. Ay 5,94+14,86 2 (0-83)

Tablo 14: Fototerapinin 3. ayinda ortalama parazit degerleri

4.5.3. Parazit Degerlerinin Karsilastirilmasi

Hastalarin tedavi baslangicina gore sag yanak, sol yanak, burun ve ¢enedeki
6l¢iim sonuglarinin 3. aydaki degisimleri istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05).

Al bolgesindeki degisimler ise istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).



Ort.xSS Median (Min.-Maks.) Z p

Sagyanak Baslangic  11,23+23,24 2 (0-113)
-3,332 0,001
3. Ay 19,57+38,86 4 (0-172)
Solyanak  Baslangic 13,8+29,37 3 (0-152)
-3,278 0,001
3. Ay 20,8+36,21 7 (0-160)
Alin Baslangic  6,66+14,78 0(0-71)
-1,770 0,077
3. Ay 8,86+14,72 2 (0-50)
Burun Baslangic 0,6+1,12 0 (0-5)
-2,852 0,004
3. Ay 2,11+4,12 0 (0-21)
Cene Baslangic 1,37+2,03 0(0-7)
-3,477 0,001
3. Ay 5,94+14,86 2 (0-83)

Wilcoxon Signed Ranks analizi

Tablo 15: Fototerapi baslangici ve 3. ay parazit 6l¢iimlerinin ortalama dagilimi
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Sekil 2: Fototerapi baslangici ve 3. ay parazit 6l¢limlerinin ortalama dagilimi



5. TARTISMA

Demodeks parazitleri insan derisinde en ¢ok bulunan ektoparazitlerdir (2, 3, 23).
Kil folikiillerinde ve sebase bezlerde yerlesen parazitler higbir klinik bulgu vermeden
yasayabilirler (4, 5). Demodeks parazitlerinin sayica artiginin veya dermise
penetrasyonlarinin inflamasyonu baslattigi kabul edilmistir (5). Yarattiklar:
inflamasyonun klinik etkileri; kizariklik, kasinti, folikiiler skuamlar, papiilopiistiiler
lezyonlar, zimpara kagidi benzeri piitiirlii histir ve *“ demodisidozis °* adin1 alir (6,
7).

Parazitlerin, konagin dogal immiin yanitin1 baskilayarak immiin sistemden
kagtiklar diistiniilmektedir. Parazitler tarafindan salinan enzimler T lenfositler
izerine selektif bir baskilama yapar (1, 18, 30). Yarattiklar1 lokal
immiinsiipresyonla sayilarini artiran parazitler, pilosebase birimdeki hiicrelerle
etkileserek inflamatuar mediatorlerin salinimini uyarir. Parazitlerin yagam siiresi
bittikten sonra da 6lii parazitler, kiitikula tabakasi ve i¢erdikleri enzimlerle immiin
sistemi uyarmaya devam ederler (1, 107).

Cesitli dermatolojik hastaliklarla Demodeks birlikteligi {izerine bir ¢ok
calisma yapilmistir. Demodeks ile en ¢ok iliskili goriilen ve iizerine en ¢ok arastirma

yapilan klinik tablo rozasedir. Demodeks parazitlerinin rozase patogenezine katkilari:
1- Pilosebase tlinitenin ¢ok sayida parazit ile mekanik blokaji
2- Parazitin kitin iskeletine kars1 toll benzeri reseptor (TLR) ekspresyon artist

3- Olii parazitlerin barsak igeriklerindeki feges, enzimler ve bakterilere kars: Tip-4

hipersensitivite reaksiyonu (1).

TLR-2 aracili immiin yanit rozase patogenezinde 6nemlidir. Demodeks
parazitleri TLR-2’yi aktive ederek rozasede inflamatuar yanita katkida bulunurlar
(7, 18, 41). Rozase tanili hastalarda bulunan Demodeks parazitlerinin viicut
yiizeyinde veya barsaginda bulunan bakteriler de inflamasyona katkida bulunabilir
(1, 42-45). Bir ¢cok ¢alismada Demodeks parazitlerinden B. Oleronius bakterisi izole
edilmis olup, rozase tanili hastalarda da bu bakterinin proteinlerine kars1 serum

reaktivitesi gosterilmistir. Rozaseli hastalarin antibiyoterapiye yanit vermeleri,



parazitlerin vektor goreviyle de patogeneze katkida bulundugunu diisiindiirmektedir

(1, 46-49).

Yapilan bir ¢ok ¢aligmada eritematelenjiektatik ve papiilopiistiiler rozasede
parazit yogunlugu kontrol gruplarina gore fazla bulunmustur. Bu ¢alismalarda
demodisidozisin rozase olusum patogenezine etkisinin net olmayip, inflamatuar

yanit1 artirdig1 6ne siiriilmiistiir  (6).

Casas ve ark.(97); Demodeks sayisi tespit yontemlerinden olan PCR ile bir
calisma yiiriitmiis ve Demodeks yogunlugunu rozaseli hastalarda kontrol grubundan

yiiksek bulmuslardir.

Erdemir ve ark.(90) ¢alismalarinda; klinik pratikte ¢ok kullanilmayan RCM
yontemiyle, diger tan1 yontemlerinde oldugu gibi rozaseli hastalarda parazit sayisini

yiiksek bulmuslardir.

Deri biyopsi yontemi kullanilarak yapilan bir ¢alismada da rozase tanili

hastalardan alinan biyopsilerde Demodeks’e daha ¢ok rastlanmistir (108).

Parazitlerin en ¢ok yasadig1 yiiz bolgelerinden yapilan ¢alismalar cogunlukta olsa
da, kirpik incelemelerinin yapildig: ¢aligmalar da mevcuttur. Bu ¢aligmalardan
birinde yiizlerinde rozase bulgular1 olan hastalarin kirpiklerinden yapilan incelemede

Demodeks yogunlugu fazla bulunmustur (108).

Celiskili sonuclar mevcut olsa da bir ¢alismada paptilopiistiiler rozase ve rozase
benzeri demodisidozisin ayri birer antite olmadig1 ve ayni hastaligin farkli fenotipleri

oldugu 6ne siirilmiistiir (53).

Rozasede goriilen vaskiiler dilatasyon da Demodeks artisina ortam yaratir.
Papiilopiistiiler lezyonlarin yaninda kalici eritemin eslik ettigi hastalarda Demodeks
yogunlugu daha fazla bulunmustur. Tiim bu ¢aligmalar goz 6niine alindiginda
parazitlerin mi rozaseye neden oldugu, yoksa rozasenin mi parazit gelisimi i¢in

uygun ortami yarattig1 net olarak ortaya konamamistir (35, 53, 109).

Tip-2 diyabetes mellitus (DM) tanili hastalarda yapilan bir ¢alismada yanak

bolgesindeki Demodeks siklig1 ve ortalama parazit boyutlarinin kontrol grubuna gore



daha fazla oldugu bulunmustur (110, 111). DM hastalarinda hiicresel ve humoral
immiin sistem disfonksiyonu goriiliir. Hiperglisemik etkinin yarattigi bu immiin
degisikligin parazit ¢ogalmasinda etkili olabilecegi diistiniilmiistiir (110, 112).
Ayrica diyabetik hastalarda goriilen periferal vaskiiler yetmezlik nedeniyle de

parazite karsi immiin sistem hiicrelerinin gogii yetersiz olmaktadir (20).

HbA lc degerleriyle parazit yogunlugu korele bulunmus olup, koti glukoz
kontroliiniin demodisidozise yatkinligi artirdig: belirtilmistir (110, 112).

Diyabetik retinopatili hastalarin kirpik 6rneklerinden yapilan arastirmada da

Demodeks sayilari fazla bulunmustur (26).

En ¢ok rozase ile iligkisi arastiritlan Demodeks’in diger dermatozlarla iligkisini
konu alan bir ¢ok ¢alisma vardir. Atopik dermatit ile Demodeks yogunlugu arasinda
anlaml1 bir iligki ortaya konamamustir. Seboreik dermatitle ilgili yapilan ¢alismalarda

ise ¢eliskili sonuglar mevcuttur (113).

Yapilan bir caligmada seboreik dermatitli hastalarda demodisidozis siklig1 fazla
bulunmus olup, Malessesia gibi inflamatuar yanit1 uyararak patogeneze katkida
bulunabilecegi one siiriilmiistiir (114). Bagka bir calismada ise Malessezia artiginin
Demodeks parazitlerini baskilayacagi, bu yiizden seboreik dermatitte Demodeks

yogunlugunda artis olmayacagi one siiriilmiistiir (7).

Perioral dermatitli hastalarda yapilan bir calismada parazitlerin hastalik
patogenezinde rol oynamadigi, fakat inflamasyonu agreve edebilecegi belirtilmistir
(1). Bir baska ¢alismada ise perioral dermatitte tespit edilen Demodeks yogunlugu
daha &nceki topikal steroid kullanimiyla iliskilendirilmis olup, topikal steroid
kullanim siiresi ne kadar uzunsa Demodeks yogunlugu o kadar fazla bulunmustur.
Topikal takrolimus ve pimekrolimus gibi immiinsiiprese etkili ilaglarla tedavi edilen

hastalarda da Demodeks artig1 goriilmistir (115).

Demodisidozis akneiform eriipsiyonlar seklinde de klinik bulgular verebilir.
Akne ve Demodeks iligkisi tizerine yapilan bir ¢alismada adolesan ve postadolesan

aknede Demodeks siklig1 artmis olarak saptanmus, fakat bu artis yalnizca



postadolesan aknede istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Akne siddetiyle

Demodeks yogunlugunun korele olmadigi iddia edilmigtir (116).

Eser ve ark.’nin(10) ¢alismasinda; polikistik over sendromu (PCOS) tanili, akneli
bireylerde Demodeks yogunlugu kontrol grubuna gére fazla bulunmustur. Akne

tanil1 olmayan PCOS hastalarinda ise Demodeks artis1 goriilmemistir.

Insiilin direnci olan akne tanil1 hastalarda da Demodeks parazit yogunlugu daha

fazla bulunmustur (116).

Bazal hiicreli karsinom (BCC) un Demodeks ile birlikteligi pek ¢ok arastirmaya
konu olmugtur. BCC’nin folikiiler dis kok kilifindaki kdk hiicrelerden kaynaklandig:
kabul edilmektedir. Kil folikiillerinde yasayan Demodekslerin BCC patogenezindeki

rolii ise arastirmacilar i¢cin merak uyandirici olmustur (35).

Demodeksin sik bulundugu burun, nazolabial bolge, alt goz kapagi, preaurikular
bolge gibi yerlerde BCC siklig1 da fazladir. Ayni yerlerdeki benign lezyonlara gore
BCC’lerde Demodeks sikligi daha fazla bulunmus, en ¢ok da alt géz kapagi
yerlesimli BCC’lerde bu artig gosterilmistir (45). Yapilan bir calismada bu artisin

immiinsiipresyon ve UV hasarina bagh olabilecegi belirtilmistir (8).

Demodeks’in yarattig1 kronik perifolikiiler inflamasyon, lokal immiinsiipresyon,
stromal degisiklikler ve vaskiilarite artisinin BCC’nin patogenezinde rol alabilecegi

one siiriilmekle birlikte goriilen artigin rastlantisal olabilecegi de belirtilmistir (15,
45).

Sebase adenom tanili bir olgunun histopatolojik incelemesinde ¢ok sayida
Demodeks goriilmiis olup, parazitin fazla olusunun sebase bezlerde hiperplaziye
neden olabilecegi goriisii One siiriilse de birlikteligin daha ¢ok rastlantisal oldugu

belirtilmistir (35).

Kil folikiillerinde Demodeks ile uzun siireli invazyon, folikiilii anagen evreden
telogen evreye gecirebilir. Demodeks’in yarattig1 bu uzun siireli inflamasyonun
androgenetik alopesi (AA)’ye neden olabilecegi seklinde goriisler vardir (66).
Ayrica parazitin sadece kronik inflamasyona degil, hormonal siireglere de etkili

olabilecegi belirtilmistir (117).



Sagli deride Demodeks normalde ¢ok sik goriilmez, terminal kil folikiillerinde
yerlesme orani azdir. AA’de terminal killarin yerini velliislerin almasiyla Demodeks

goriilme orani artabilir (14).

Setuksimab, solid tiimoérlerin tedavisinde kullanilan bir epidermal biiylime
faktorii reseptor antagonisti (EGFRI)’dir. Akne benzeri papiilopiistiiler dokiintii en
sik yan etkisi olup, bu yan etki gelistiginde ilacin etki gosterdigi kabul edilir (36).
Bu akneiform lezyonlarda komedon bulunmaz. Papiilopiistiiler eriipsiyonlar
genellikle seboreik bolgeleri tutar ve bu yerler Demodeks parazitlerinin sik¢a
yerlestigi yerlerdir (118, 119). Hem malignite, hem de ilacin immiinsiipresif etkisi
nedeniyle bu akneiform eriipsiyonlarda Demodeks sikliginin arastirildigi ¢alismalarin
bir kisminda sonuglar anlamli bulunmamus, bir kisminda ise Demodeks artis1
saptanmis olup, dokiintiilerin parazit karsiti tedavilere iyi yanitlar verdigi
gozlenmistir (36, 120). EGFRI’lerin epidermal yiizeydeki LL37 gibi antimikrobiyal
peptitlerin azalmasina neden olarak, epidermal immiin yanitlar1 bozdugu kabul edilir.

Parazit artis mekanizmasi bu sekilde agiklanabilir (120).

Gebelikte hiicresel immiinite baskilanir, sebase bezlerin salgisi artar, kil
folikiilleri genisler. Bu bulgulardan yola ¢ikilarak parazit yogunlugunda artis olup
olmadiginin arastirildig1 bir ¢aligmada anlamli artis bulunmamis olup, parazit
yogunlugunda gebelik trimesterinin de etken olmadigi sonucuna varilmistir  (121).
Gestasyonel diyabetli hastalarda yapilan bir calismada ise diyabeti regiile olmayan
hastalarin Demodeks yogunlugu fazla bulunmustur (122).

Ozgelik ve ark.(123); kronik bobrek yetmezlikli (KBY) hastalarda yaptiklari
calismada Demodeks artis1 saptamakla birlikte bu artis istatistiksel olarak anlamli

bulunmamustir.

Behget hastaliginin etiyopatogenezinde hiicresel ve humoral immiin sistem
defektleri, suclanan faktorler arasindadir. Emre ve ark.’nin(38) arastirmasinda;
okiiler tutulumu olan Behget hastalarinda kirpik epilasyon yontemiyle parazit
sayisinda anlamli artis olmakla birlikte, deriden yapilan incelemede anlamli artis

goriilmemistir.



Immiinsiipresif tedavi almayan romatoid artrit tanil1 hastalari, Kirpik
incelemelerinde Demodeks yogunlugunda kontrol grubuna gore anlamli bir artis

saptanmamistir  (124).

Immiinsiipresyonun parazit yogunlugunu artirdigini gosteren bir ¢ok ¢alisma
mevcuttur. Demodisidozis patogenezi gz ontline alindiginda immiinsiipresif

hastalarda goriilen artis akla yatkindir (1).

Hematolojik maligniteli, kemoterapi alan bir grup hastada yapilan ¢alismada

Demodeks parazit yogunlugu kontrol grubuna gore yiiksek bulunmustur (19).

Kok hiicre nakli sonrasi yiiz ve boyunda graft versus host hastaligini taklit eden
Demodeks folikiilitleri bildirilmistir (125).

Daort hastadan olusan bir olgu serisinde renal transplantli hastalarda Demodeks

parazitleri tespit edilmis, anti-paraziter tedavi ile klinik iyilesme saglanmistir (126).

Akut lenfositik 16semi (ALL) tanili cocuk olgu serisinde Demodeks artisi

gosterilmis ve lezyonlarin tedaviye direngli olabilecegi belirtilmistir (99).

HIV pozitif bir hastada demodisidozis saptanan eozinofilik folikiilit olgusu

sunulmus ve tedavide ivermektine yanit alinmistir (128).

HIV pozitif hastalarda tedavi ile CD4 sayilar1 artinca immiin sistem ¢aligsmaya
baslar, enfeksiyon ve enfestasyonlara tepki verir. Bu hastalarda tedavi sonrasinda
demodisidozise ait klinik bulgularin ortaya ¢iktig1 goriilmiis ve Demodeks’in
kendisinin degil, ona kars1 gelisen immiin sistemin klinik bulgulara neden oldugu
iddia edilmistir (33). EGFRI tedavisinde de benzer patogenezin gegerli olabilecegi

savunulmaktadir (118).

Kosik-Bogacka ve ark.’nin(128) immiinsiiprese hastalarda Demodeks
yogunlugunu degerlendirdigi, kirpik epilasyonuyla yapilan ¢alismasinda ise anlamli

artis bulunmamastir.

Yapilan tiim ¢alismalar goz oniine alindiginda, immiinsiiprese hastalarda goriilen

papiilopiistiiler dokiintiilerde kandida, bakteriyel folikiilit, impetigo, ilag eriipsiyonu



gibi nedenlerle birlikte demodisidozis de ayiric1 tanida mutlaka diistiniilmelidir
(129).

Fototerapi tedavisi dermatoloji alaninda pek ¢ok hastaligin tedavisinde
kullanilmaktadir. Etki mekanizmasinin temeli immiinsiipresyon etkisine dayanir.
Demodisidozis olusumu i¢in immiinstipresyonun etkisi bir ¢ok hastalikta, farkl
calismalarla gosterilmistir. Iimmiinsiipresyonun yaninda, UV etkisiyle sebase
bezlerde gelisen hiperplazinin de demodisidozis olusumunda etkili oldugu
belirtilmistir. Fototerapinin yarattig1 immiinsiipresyon ve sebase hiperplazinin

demodisidozise etkisiyle ilgili literatiirde iki ¢alisma mevcuttur (8, 9).

Bir ¢aligmada 311 nm dalga boyunda UVB tedavisi goren hastalarin yiiz ve {ist

govdesinde Demodeks’e bagli papiilopiistiiler lezyonlar tanimlanmistir  (9).

Kulag ve ark.’nin(8) ¢alismasi ise daha kapsamli olup, PUVA ve dbUVB tedavisi
alan hastalar seans sayisina bakilmaksizin se¢ilmis ve kontrol grubu saglikli
bireylerden olusmustur. Bu ¢alismanin sonucunda fototerapi alan hastalarin
Demodeks yogunlugunda kontrol grubuna gére anlamli artis saptanmistir. PUVA

alan hastalardaki artis, dbUVB alan hastalara oranla daha fazla bulunmustur.

Biz, calismamizda fototerapi tedavisi alan hastalarin tedavi 6ncesi ve
tedavilerinin {i¢iincii ayinda; sag yanak, sol yanak, alin, burun ve ¢eneden, standart
yiizeyel deri biyopsi yontemiyle elde ettigimiz Demodeks parazitlerinin sayilarini
karsilastirdik. Daha once yapilan iki ¢calisma, seans sayisi ve siiresine bakilmaksizin
fototerapi tedavisi alan hastalardan olusmaktadir. Bizim ¢alismamizda ise fototerapi
Oncesi ve li¢ ay sonrasinda yapilan degerlendirme ile fototerapinin demodisidozis

olusumuna etkisi daha gercekei bir bigimde ortaya konmaya ¢alisilmistir.

Calismamiza alinan 35 hastanin tiimii haftada ii¢ giin dbUVB almaktaydi. Kulag
ve ark.(8) calismasinda PUV A tedavisinin dbUVB tedavisine gore demodisidozis
olusumunda daha etkin bir neden oldugunu iddia etmis olup, bizim ¢alismamizda

PUVA tedavisi alan hasta olmadigi i¢in karsilastirma yapilamamastir.

Calismamizdaki 35 hastanin tedavi baslangicina gore sag yanak, sol yanak, burun

ve ¢enedeki 6l¢iim sonuglarinin 3. aydaki degisimleri istatistiksel olarak anlamli



bulundu (p<0,05). Alin bolgesindeki degisimler ise istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0,05).

Fototerapinin demodisidozis olusumuna etkisinin, tedavide kullanilan dalga
boylarinin ve alinan toplam dozun etkilerinin net ortaya konabilmesi i¢in daha genis
hasta serilerinde, daha uzun siireli calismalar gereklidir.

Calismamizdan ¢ikardigimiz sonug ve dnerimiz, fototerapi alan hastalarda, tedavi
sirasinda yiiz ve govdede bir erilipsiyon gelistiginde ayirici tanida demodisidozisin

akilda tutulmasidir.



6. SONUC

1. Calismaya dahil edilen 35 hastanin 24’1 (%69) kadin, 11°1 (%31) erkekti.
Kadin/erkek orani 2,1:1 olarak bulundu.

2. Hastalarin yas araligi 18- 87 yas arasinda degismekteydi. Kadinlarin yas
ortalamasi 45,17+19,52, erkeklerin yas ortalamas1 38,73+17,92 bulundu. incelemeye
alman kadin ve erkek hastalarin yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05).

3. Klinik tanilarin dagilimi; dokuz hastada (%25,7) psoriazis vulgaris, dokuz
hastada (%25,7) vitiligo, alt1 hastada (%17,1) parapsoriazis, dort hastada (%11,4)
pruritus, ii¢c hastada (%8,6) mikozis fungoides, bir hastada (%2,9) alopesi totalis, bir
hastada (%2,9) hipertrofik liken planus, bir hastada (%2,9) pitiriazis rubra pilaris, bir
hastada (%2,9) pitiriazis likenoides kronika seklindeydi.

4. Calismaya alinan 35 hastanin hepsi haftada ii¢ giin dbUVB almaktaydi. PUVA
alan hastamiz olmadig i¢in, demodisidozis olusumunda iki dalga boyu arasindaki

fark degerlendirilemedi.

5. Hastalarin tedavi baslangicina gore sag yanak, sol yanak, burun ve ¢enedeki
6l¢iim sonuglarinin 3. aydaki degisimleri istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05).

6. Hastalarin tedavi baslangicina gore alin bolgesindeki degisimler ise

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).



FOTOTERAPININ DEMODISIiDOZiS OLUSUMUNA ETKISi
OZET

Amac: Demodeks parazitleri insanda en ¢ok bulunan ektoparazitler olup,
sayilarinin artmasi veya dermise penetrasyonlart “demodisidozis” ad1 verilen klinik
tablonun olusmasina yol agar. Demodeks parazitlerinin klinik bulgu vermesine neden
olan etkenler kesin olarak ortaya konmamakla birlikte, immiinsiipresyonun etkili
oldugu konusunda bir ¢ok calisma mevcuttur. Dermatolojide bir ¢ok hastaligin
tedavisinde kullanilan fototerapi de etkisini immiinsiipresyon olusturarak gosterir. Bu
prospektif ¢aligmada fototerapinin demodisidozis olusumuna olan etkisinin

degerlendirilmesi amaglandi.

Gerec ve Yontemler: Cesitli tanilarla fototerapi alan 35 hasta calismaya alindi.
Hastalarin fototerapi 6ncesi ve fototerapinin iigiincii ayinda, standart yiizeyel deri
biyopsisi yontemiyle sag yanak, sol yanak, alin, burun ve ¢eneden alinan

orneklerdeki parazit sayilar1 kaydedildi.

Bulgular: Otuz bes hastanin 24’ (%69) kadin, 11’1 (%31) erkekti. Kadin/erkek
orani 2,1:1 olarak bulundu. Hastalarin yas aralig1 18- 87 yas arasinda idi. Kadinlarin
yas ortalamas1 45,17£19,52, erkeklerin yas ortalamasi1 38,73+17,92 bulundu. Kadin
ve erkek hastalarin yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmad:
(p>0,05). Klinik tanilarin dagilimi; dokuz hastada (%25,7) psoriazis vulgaris, dokuz
hastada (%25,7) vitiligo, alt1 hastada (%17,1) parapsoriazis, dort hastada (%11,4)
pruritus, {i¢ hastada (%8,6) mikozis fungoides, bir hastada (%2,9) alopesi totalis, bir
hastada (%2,9) hipertrofik liken planus, bir hastada (%2,9) pitiriazis rubra pilaris, bir
hastada (%2,9) pitiriazis likenoides kronika seklindeydi. Tiim hastalar haftada ii¢ giin
dbUVB almaktaydi. Hastalarin tedavi baslangicina gore sag yanak, sol yanak, burun
ve ¢enedeki 6l¢lim sonuglarinin 3. aydaki degisimleri istatistiksel olarak anlamli
bulunurken (p<0,05), alin bolgesindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0,05).

Sonug¢: Calismamizin sonucu; fototerapinin {li¢iincii ayindaki Demodeks
sayisinda artigin sag yanak, sol yanak, burun ve ¢cenede istatistiksel olarak anlaml

oldugunu, alindaki artigin istatistiksel olarak anlamli bulunmadigini gostermistir.



Fototerapi ile parazit sayilarindaki artis, literatiirdeki diger ¢alismalarla uyumludur.
Calismamiz; fototerapi baglangicinda ve iigiincii ay sonunda saptanan parazit
sayilarini degerlendirdigi icin diger ¢alismalardan farkli olarak, fototerapinin

demodisidozise olan etkisini daha dogru bir sekilde ortaya koymaktadir.

Anahtar kelimeler: Demodisidozis, fototerapi, immiinsiipresyon.



EFFECT OF PHOTOTHERAPY ON DEMODICIDOSIS
ABSTRACT

Background: Demodex parasites are the most common ectoparasites in humans.
When parasites are present in excessive numbers or penetrate into the dermis, a
clinical picture called “demodicidosis’’ develops. One of the factors in the
pathogenesis of demodicidosis is immunosuppression. It is well known that
phototherapy, used in the treatment of many skin diseases, induces
immunosuppression. In this prospective study, we aimed to evaluate the effect of
phototherapy induced immunosuppression on demodicidosis.

Material and Methods: Thirty five patients receiving phototherapy with various
diagnoses were included in the study. The number of parasites in the samples taken
from the right cheek, left cheek, forehead, nose and chin of the patients, by
standardized skin surface biopsy method, were recorded before phototherapy and in
the third month of treatment.

Results: Of the 35 patients, 24 (69%) were female and 11 (31%) were male. The
female-to-male ratio was found to be 2.1: 1. The age range of the patients was 18 to
87 years. The mean age of the women was 45.17 + 19.52 and the mean age of the
men was 38.73 + 17.92. There was no statistically significant difference between the
ages of the male and female patients (p> 0.05). Distribution of diagnoses; nine
patients (25.7%) had psoriasis vulgaris, nine patients (25.7%) had vitiligo, six
patients (17.1%) had parapsoriasis, four patients (11.4%) had pruritus, three patients
(8.6%) had mycosis fungoides, one patient (2.9%) had alopecia totalis, one patient
(2.9%) had hypertrophic lichen planus, one patient (2.9%) had pityriasis rubra pilaris,
and one patient (2.9%) had pityriasis lichenoides chronica. All patients received
dbUVB, three days per week. The increase in the number of parasites in the right
cheek, left cheek, nose and chin in the third month were statistically significant (p
<0.05); whereas the increase in the forehead were not statistically significant (p>
0.05).

Conclusion: The result of our study showed; the increase in the number of

Demodex at the end of third month of phototherapy, was statistically significant in



the right cheek, left cheek, nose and chin; whereas the increase in the forehead was
not statistically significant. The increase in the number of parasites by phototherapy
is compatible with other studies in the literature. Since our study aims to evaluate the
number of parasites at the beginning and at the end of third month of phototherapy, it

differs from other studies by indicating the effect of phototherapy on demodicidosis
more accurately.

Key words: Demodicidosis, phototherapy, immunosuppression.
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