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GIRIS

Dermatologlari yakindan ilgilendiren, dikkatlerini uzun siire
tizerinde odaklandiren ve bu ilgiyi buglin de ayni yoZunlukta slirdiis
ren psoriasisin gegmigi, milattan Oncesine kadar uzanir,

Hipokrates zamenindan beri bilinmesine ragmen, taninmasina
iligkin ilk akademik yaklasim 1808 de Ingiliz hekim Robert Willan
tarafindan yapilmigtir ( 23). Hatta 1i£eratﬁr kaynaklar, kutsal
kitap Tevratte pgoriasisle ilgili ifadelere ragtlandiiini naklet-
mektedirler (23).

Kronik bir deri hastaligil olan psoriasis, halk arasinda "Sedef
Hastaliza" olarak bilinir. Insan vilcudunun defisik yerlerinde di-
g& agark olarak lokalize oldugu ig¢in insanlardaki dogael gdrinimi
ve glizelligi bozan ¢irkin bir tablo ortaya koyar.

Glintimliz insani Ozellikle dig gorinligiine 0zel Onem verdigi igin
bu hastalik onu korkutmugtur. Kigiyi plaj, hamam yahut sportif fa-
aliyetlerin yapildifi alenlarde soyunmamak yehut gorinmemek gibi
Psikozlara sokmug ve bu ylizden onda bir takim somato-psigik de-
fektlere neden olmustur, Pgsoriasis,_aslinda ne bulagicadir ne de
Oldliriiciidiir. Ancak insani girkinlegtirdifi bir gercektir. Boylece,
kigi efler psikolojik ve mantalite olarak yeterince safglikli de@il-
Sé, kendisini gevresinden soyutlar ve giderek beklenmedik bir ta-
kim psikolojik bozukluklar geligtirir. Bu de kiginin hekim ve has-

tahane ile tekrar kargi kargiya gelmesi sonucunu dojZurur,
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Psoriagigin etyolojigi,bilim adamlarinin tiim ugraslarina
ragmen aydinlanamemigtir. O halde etyolojisi karenlik kalmig
bir hastaligfin tedavisi de o oranda zor olacektir,

Psoriasisin kesin tedavisinin gimdiye kadar yapilamadiga
dogrudur., Ancak bu, tedavinin hig¢ bir zamen yapilamiyacegi ve
bu konude hi¢ mesafe katedilemedigi anlamina gelmez. Psoriasis
tedavisine ydnelik caligmalar bir takim dezigik faktorler kri-
ter alinarak yapllmekta ve kimi zaman iyimser gonuglar da ali-
nabilmektedir., Bir bakima tedavide amag¢, provoke edici faktor-
leri yok etmek ve hastayil olanakler iginde en glivenli ve en et-
kin tedavi yontemleriyle uzun siire remisyonda tutmaktir,

Biz, bu ¢aligmamiza 'Disiik Konsantrasyonda Dithranolun,
Psoriasisde Kisa-siire uygulamali ( dakika) Topik Tedavisi' ni
konu olerak aldik,

Konumuz aslinda psoriasisin degigik bir c¢ok tedavi yontem-~
lerinden biridir.

Ancak belirttigimiz gibi 'diiglik konsantrasyonda bir doz
kullanarek'( % 0.5 - % 1 ) ve topik kortikosteroidle kargilag-
tirarek konuya farkli bir yaklagimla egildik. Bu yontem iilke-
mizde az kullanilmasina ragmen hastalarimizi hastahaneye yatir-
maden 10 - 20 dakikelik pratik uygulamalarle 4 hafta iginde iyi
sonuglar elde ettik. - ¢

Pgsoriagisle ilgili bazi tedavi yontemlerini inceleyip li-
teratiir bilgiler verdikten sonra, konumuzu tedavi bdliminiin so-

hunda incelemeye galigtik.



TARIHCE ve EPIDEMIYOLOJI

Dermatoloji biliminde g0zl en g¢gok edilen bir hastalik ol-
dugu i¢in ozgegmigine ve epidemiyolojisine iligkin bilgi verme-
den ¢nce psoriasisin taniminil yapmayl uygun buluyoruz.

Psoriasisin, genel anlamda kronik bir deri hastaliiil oldu-
funu ve halk arasinda 'Sedef HastaliZi' olarak bilindifini style-
migtike. Ayrantila bir tanimini yapmak gerekirse: Psoriasis, eri-
temli,sedefi~beyaz renkte yahut kursunimsi list iliste binmig ince
levhali pullarla kapli, yuvarlak halkavi goriniim arzeden, kes-
kin sinairli, degigik boyutta kuru, zamanla niikgedebilen ,yaygin,
inflamatuvar bir deri hastaligidar.

Dermatoloji ile ilgili kaynaklar bu hastalifin M.0. 5.
yizyila kadar uzanen bir geg¢mige sehip oldugunu sgoylemektedirler
(70).

Hipokrates, Celcus ve Galeneus terafindan bilinmekle bera-

ber ilk tanimin Celcus tarafindan yapildiil sanilmaktadir ( 15,

56). Ancak psoriasis gergek kimligini ve tanimini 1808 de Ingi-
liz hekim prert Willen ile kazenmigtir (23). Robert Willan'a
go0re psoriagis bu tarihe kadar lepra, sifiliz ve diger deri has-
talaklar: ile karlatlrllmlgtir. Hatta kutsal kitap Tevratta 'pis-
kirlitolarak adlandirilan 1eprgll;ki@ilerin psoriasis illetine
tutulmug olduklarina deir ifadelere rastlanmigtir(.23)., Hasta-
ligan etyolojisi ve patojenesi hala karenlik olmasine ragmen
Spesgifik klinik ve laboratuver tzelliklerine iligkin bir hayli
bilgi edinilmigtir.

Hastalifin genetik ve gevresel faktorlerle kalitsal gegig-

li 0ldufu konusunda bir ¢ok dermatolojist birlegmigtir. Her ne
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radar kalitsal gegis gekli tam olarak agiklanmemigsa de, insan
szellikle ikiz genetikleri lizerinde son geligmalar ¢ok faktorli
xelitsal gegig hipotezini desteklemektedir (24).

Psoriesis, gerek kadinlarda gerekse erkeklerde egit oranda
rastlanan bir hastaliktir, A.B.D. de 5600:hasta iizerinde yapilan
genis gapli bir aragtirma, hastaliZin baglangicinin ortalama 27.8
yag civarinda oldugunu ortaya koymugtur. Bu grup hastanin % 35 in-
de, baglangicin 20 yagindan Once oldugu ayrica tespit edilmigtir.
HastaliZa Onceleri yeﬁi dogan ¢ocuklarde nadiren rasgtlandgi kabul
edilmesine kargin, son arastirmalar hastalarin % 2 sinde ilk iki
faktorler hastaligin klinik gorinilimiinii etkilediklerindén farkla
etnik gruplarda ve diinyanin farkli yerlegim bolgelerinde psori-
asig, slirekli degigkenlik gostermigtir, Deha da Utesi, Veri top-
lama yontemleri degigik caligmelarda degigik bulgular vermig,ve
bu da konuya iligkin degisik agiklamelar ortaye koymugtur. As-
linda bu konudaki veriler sinirli oldufunden psoriasisin, top-
lumlardaki gercek yayginligini ve siklagaini aenlamak son derece
zordur. Bununle bereber, bazi degerlendirmeler sonucu bu sikli-
fan % 0.1 ile % 3 erasinda oldufu anlagilmigtir. OrneZin A.B.D.
de hastalik yayginligi tiim yag grupleri arasinda % 1 - 2 olarak
hesaplanmigtir(25). Bagka ofanlar vermek gerekirse: Jane ve Craw-
ford vir grupta % 6 olarak bulurken, yag ve cingiyetin sinirla
oldugu bir grupta askerler arasinda yapilan aragtirmada bu ora-
ny % 0,27 olarak bulmuglardir( 15). Domonkos bu saikligi % 0.25=
% 1.5 olarak tespit etmigtir (19).

Defilim irklara gbre de farkliliklar gosterir. Ornefin si-

Jeh irke gdre beyazlarda bu oren deha yiksektir, Iskandinav {il-
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xelerinde yapilan bir aragtirmada bu oran % l.4 (36), bir diger
oragtrrmade 7 2.8 olarak bulunmugtur(5l). Kuzey ve Gliney Ameri-
kan yerlilerinde bu hastaliga az oranda rastlanmesinin nedeni
muhtemelen bu toplumlardaki insanlerin ayni soydan gelmig olabi-
1ecekleri teorisine uygun diiger, bu da deha Once g0zlinl ettigi-
miz genetik faktdrlerin roliinii kuvvetlendirmektedir(43).Dogu Af-
rika iilkelerine gore bu oran bati Afrika ililkelerinde daha duglik-
tiir(52). Domonkos Amerika Kizil Derililerinde ve Fiji yerlile-
rinde psoriasise hemen hemen hi¢ rastlanmadigini kaydetmigtir
(19). Avrupa'da Baker ve Wilkinson'nmun yaptiklari aragtirmalar-
da, psoriasis orani % 3-7 olarak bulummugtur (7). 0. Lav, "las-
talarda psoriasisli orani® adli yazisindeki degerlendirmelerin-
de, I.Tap Fak. Deri Hastaliklari Kliniginde 1957 - 1969 yilla-
r1 arasinda yaptigfi aragtirmeda, psoriesigli oranini % 2.3 ola-
rak saptamigtir(47).

Psoriasisin yayginligi ve sikligi ile ilgili bir bagka arag-
tirma, E.H. Aydemir ve arkadaglarinin I.U. Cerrahpaga Tip Fakiil-
tesi Dermatolojivee Frengi Kiirslsiinde 1967 -1979 yillari arasin-
deki poliklinik kayitlarini tarayarak buldukleara sonu¢lardir, Ay-
demir ve arkedaglarinin ortaya ¢ikardiklaeri bilgilere gore 1967-

1979 yillari arasinda adi gegen klinige 110,292 hasta bagvurmus

ve bu hastalardan 1468 inin(% 1.33) psoriasisli oldugw saptanmig-

t1r(5),¥ine bu caligmadaki kontrollii kargilagtirmalarda O - 6
Yyaglarda ezalme gOrilmig ve 7 - 14 ve 65.. gruplarinde gdzlenen

artma ise anlemli bulunmustur( P {0.001).



ETYOLOJI ve PATOJENEZ

Epidemiyolojik,diagnostik ve tedavi yontemleri agisindan
psoriasisle ilgili bir hayli bilgilere sahip olmamiza ragmen
etyolojisine iligkin bilgilerimiz yeterli degildir. 'etyoloji!
yi hastaliklarin sebepleri bilimi olarak aldigimize gore, pso-
riasisin sebepleri ve ortays nasil ¢iktigi bir tiirli agiklana-
memig, aragtirmalar sonucu ¢ogu zaman genellemelerden kurtulu-
namamls ve hastalik 'nedeni bilinmiyen' vasfini inatla siirdiir-
miigtir.

Ne var ki hastaligin pesi barakilmamis, gerek teorik ge-
rekse deneysel caligmalar sonucu ortaya ¢ikig nedenlerine yak-
lagilmaya ¢aligilmig ve bu konuda yeterli olmasa da bir hayli
bilgi edinilmeye cgalisilmigtir.

Blitiin bu olumsuzluklara ragmen hastaligin etyolojisine
iligkin ileri slirlilen goriigler ve yapilan degerli g¢aligmalar
vardar,

Genel bir belirleme yapmak gerekirse, psoriasisin ortaya
¢ikig nedeni: Kalitsal (3, 59), stres ve psiko-somatik ( 3, 7,
8, 19, 59 ), travma, fokal enfeksiyon odaklari, viral ve para-
zitik enfeksiyonlar, sifiliz ve tilberkiiloz gibi kronik enfeksi-
yonlar ile ( 3, 40 ), endokriner, metabolik ( 3, 59 ) faktdrle-
re dayandirilmigtir, Hatta Otoimmiin mekanizmanin etkili olabif
lecegzi diiglincesiyle bu konudaki aragtirmalara son zamanlarde egir-
11k verilmistir( 60, 13, 15, 58, 66, 77, 84)., Bu goriislerden
en ¢ok taraf bulanin genetik goriis faktodri olduguna inanilmig-
tir. Psoriasisin etyolojisine etken olan faktdrleri Onem sirasi-

na gore incelemekte fayde vardir,
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genetik Faktori ( Kalitsal Gegig Faktoril ) :

gon bir ka¢ yilda genetik, immiinolojik, biyokimyasal ve ki-
netik tekniklerden yararlanilarak psoriasisin anlagilmasina ilig-
kin umut verici geligmeler kaydedilmigtir.

Insan tetkiklerindeki soy enalizinde ve ikiz g¢aligmalarda
genetik faktori(predispozisyon) uzun siireden beri lizerinde durul-
mes1 gereken Onemli bir konu olagelmigtir. Almanya'nin Wurzburg
gevresinde 75 y1llak stireyi kapsayan c¢aligmalardan edinilen bul-
gular, psoriesisin % 80 kalitsal gegig goriniimler arz ettigini
ortaya koymugtur( 38). Yapilan muhtelif g¢aligmalar. anne ve ba-
basi psoriasisli olan kigilerde goriilen psoriasis vakasi, psori-
asigli olmiyan anne ve babadan gelenlerden 3 kat dahe fazla ol-
dufunu gostermigtir(38, 76). Burada gen faktoriniin rolil agikga
belirtilmek istenmektedir. Geg¢isin cinsiyetle sinirli oldugw :
vahut sexle baglantili olabilecegine dair yeterli kanit buluna-
mamigtir. 9 psoriasisli ¢iftlerdeki evlenme vakalarinda 33 go-
cufun 21 inde psoriasis gdrilmiigtiir(53). Psoriasisi genetik ola-
rak tagiyan aileler Mendel Kenunlerinda oldugu gibi kalitimsal
gegig sergiledikleri gdrillmigtiir( 1, 33, 73, 86).

Muhtelif genetik belirleyici sistemlerin( lokosit,histo-
kompabilite antijenleri, kirmizi kan hiicreleri, serum ve kan
hiicrelerindeki enzimler, serum proteinleri ve salyade goriilen bi-
legimler) psoriasisle iliskili olduklari ileri siiriilmiistiir(28).

Yakin zamana kadar g¢aligmalarda, psoriasgisgin, ILA, B-13,
BW~371 ve BW-16 antijenlerini sik tasidifi gorilmiigtiir. Kelitim-
la gegenin hastaliiin kendisi deZil predispezisyon olduiu gdste-

rilmigtir, Yagum sliresi i¢inde herhangi bir zamanda provoke edi-
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ol stkilerle hastaligin bagladifi kabul edilmistir(83). Son yil-
larda kromozon 6 da yerlgik HLA antijenlerineé onemli ©lciide dik-
ket Qekilmiﬁtir- Bu konuda yapilan c¢alismalerda HLA, B-13 ve BW-
17 entijenlerinin psoriasislilerde fazlalagtigi, buna karsilik
HLA, B-T ve B-8 in azaldigi gorilmigtiir(3l). Siddetli psoriasis,
HLA, BW-16 ve BW-17 entijenli hastalarda bulunmug ve baglangig
yaginin HIA ve BW-1T7 1i hastalarda, BW-16 1li hastalara nazaran
doha erken oldugu tespit edilmigtir,

B-13 ve BW-17 antijenlerinin psoriasisle ¢ok kuvvetli pozi-
tif iligki halinde olduklara 1972 de A,B.D. de, daha sonra bag-
ka iilkelerde yapilan galigmelarla dogrulanmigtir. Bazi otorler
nBer kigl HLA antijeni tagiyorsa,psoriasisin geligtirecegi riski"
defigik gsekilde degerlendirmigler, Ornegin bu risk California da
BW-17 icin 6, Isveg¢ de BW-13 ve BW-17 igin 13 kez olarak bildiril-
migtir(50). Bir ailede, psoriasisli bliyUk babadan A-10 / BW-17
haplo tip antijen tagiyenlarda psoriasis geligtigi bunu tagaimi-
vanlarda geligmedigi ayrica,bagka aile galismalarinda psoriasis
efilimi gosteren locusun, HLA bolgesine yakin kromozom 6 lizerinde
oldugu fikrini destekledigi rapdr edilmistir., Isveg dermatolog-
lari bu gelaismalara kirmizi kan:hiicreleri, serum protein, kan en-
zimleri ve tiikliriik bezi salgilarlndaki bilegimlere yonelik olarsk
genigletmiglerdir(50,10). Pozitif iligkiler Lewis ken grubunda
Le ( a-b- ) olarak bulunmugtur. M N Ss sisteminde, homozigot SS
de fazlalagma ve heterozigot Ss azelma tespit edilmis ve bazi kii-
nik parametrelerin buna bagly oldugu anlagilmistir. Duffy, psori-
8s8isin ge¢ baglamesini(20 yagindan sonra) ve hastalifain devamini

Kirmiz1 kan hilcre grubu ( a+b - ile iligkili bulmugiur, Ayrica

SR I e S S ———— e ——
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Verij_erin oneminin degerlendirilmesinde etnik farklilaklarin
gozden uzak tutulmemssina dikkati g¢eker, Ornefin B-13, BW-16
yahut BW-17 antijen ingidansa, Japon psoriasisli hastelerda
yﬁksek olmamasina kargin, A=l ve BW-17 entijen insgidansinda
yukseklik tegpit edilmigtir,Bununla beraber, psoriasgisin bu
antijenlerden herhangl birinin yoklugunde ortaya ¢iktigi ger-
cefine dikkat ¢ekilmigtir(78, 79), Tim bu bulgular, her ne

keder psoriagisin poligenik bir hastalik oldufunu destekliyor-

ga da, daha Once belirttigimiz gibi, hastalaiiin en az 4 deZi-
gik HIA antijeni ile ilgili oldufu anlagilmistir, Bunlar, BW-
17, B-13, BW-16 ve BW-371 antijenleridir. Bu antijenler diin-
yanin farkli yerlegim bdlgelerinde farkli tablolar sergilemig-
lerdir. Ornegin, B-13 veya BW-17 tagiyen kiginin psoriasis ge-
ligtirme riskinin 5 kez daha fazla oldugu tespit edilmigtir.
B-27 HLA nin pustular psoriasisde gorllebilecegi halbuki B-13

ve B-17 antijenlerinin guttat ve eritrodermik psoriasisde faz-
lalagtiklari gorilmistiir, Farber, psoriasisde eksik keratinizas-
yon silirecinde anormal bir nilikleoprotein metabolizmasinin soz ko-
nusu oldufunu ileri slirmiig; stratum kormeumda serbegt aminoasit-
lerin diigiik oldugunu, DNA ve RNA nin biriktigini, pentose, pu-

rines,uracil ve organik fosfatlarin arttifini rapor etmigtir(20).

Pgiko-somatik IFaktor :

Psiko-gsomatik mekanizmanin,hastaligin etyolojisinde onem-
1li rol oynediiima inanilmaktadir. Gerek genctik predispozisyon-
lu ve gerekse genetik predispozisyonu olmiyan kigilerde pegigik
faktorler hastaliigl baglatabildiiigibi, daha onceden var olan

klinik tabloyu da alevlendirebilmektedir(83). Aydemir ve arkadag-
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] arinin pildirdiklerine gore 1978 yilanda Koptagel ve NemlioZlut
nun 81 dermatolojik olgu lizerinde yaptiklari psiko-gomatik ince-
1 eme gsonucunda earagtirmaye alinan 23 psoriasisli hastada 'sos-

yal gevre ile iligkiden korku ve kaginma, simgesel olarak gevre-
gini diga kargi koruyup dikenli tellerle gevirme' gibi bir anla-

$1m bulunmustur(45).

Travma Faktori :

Bazi faktorler asil neden olmamakla birlikte Onemli provo-
ke edici niteliffe sahiptirler. Bunlardan biri de travmadir. Trav-
ma kimyasal veya fiziksel olabilir. Aktif psoriasigli bir hasta-
da deneysel olarak uygulanan travma ile travma alaninda 10 - 20
gin icinde tipik psoriasis lezyonlari ortaya ¢ikar ki bu olaya
'Koebner fenomeni' yahut'Isomorfik response' adi verilmigtir(83).
Bundan begka pegete yahut g¢ocuk bezi travmasi psoriasisi provo-
ke edebildigi gibi, operasyonal insizyon gibi faktorler de trav-
me nitelifi tagidipindan psoriasis goriilebilir. Ilag dvkintiisi,
taginti, predispoze hastada psoriagisin giderek giddetlenmesine
gebep olduiu goriilmigtir. Ayrica glines 1g1gi, bir fizik travma
faktoridiir. Glneg 111, her ne kadar genellikle yararli isede,
¢ok kuvvetli 1gigin psoriatikli hastalarden, az da olsa, bir kis-

mini provoke ettigi rapor edilmigtir(80).

Infeksiyon Odaklari :

Enfeksiyon odaklarinin da provoke edici nitelige sahip ol-
dugu kabul edilmektedir. Ozellikle goculdluk g¢alinda guttat psori-
asisi provoke etmede,streptokokal enfeksiyonun roliine uzun zaman-—

dan beri dikkat ¢ekilmigtir. Ayrica uUst solunum yolu enfeksiyon-
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1ar1nln etkin oldugu ve dahe ¢ok kii¢iik yagslardae baglatici rolii-
niin pulundugu gozlenmigtir(83). Aydemir, enfeksiyon odaklarinin
psoriasisi provoke etmedeki roliini ¢ok sayida literatiir taraya-
rak ayri bir caligme ile vermigtir(6).

Bunlardaen bagkea,iklim, endokrin ve metabolik faktorler de
provoke edici faktbrler arasinda sayilmigtir. Ozellikle ¢ok so-
guk havanin sicak haveya glre psoriasisi daha gok provoke ettigi
bir seri hastanin % 77 sinin verdigZi anket cevaplarindan anlagil-
migtir(26).

Daha ¢ok menapoz devresinde ve puberte gaginda hastaligin
ingsidansaindeki belirgin ylikselme endokrin faktdre baglanmigtir,

Bir baska etken metabolik faktordir. Ornegin paratiroid be-
zinin keazaile alinmasi sonucu olugan hipokalseminin,hastaligan
olugumunu hizlandirdigr tespit edilmigtir(87). Ayrica yiiksek
dozde kortikosteroid tedavisinde kortikosteroidin zemanindan on-

ce ¢ekilmesi hastaligi provoke etmigtir(72).
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HISTOPATALOJI

Psoriasisin histopatalojisi de oldukgae karigiktir. Genel o-
jarak psoriatik lezyonlardaki ilk degisiklik,nStrofil polimorflar-
1a epidermisin kugatilmasi geklinde ortaya g¢ikar, Histopatalojik
olarak erken degigikliklerin tabiati bilinmemekle beraber, en er-
ken degigiklik, daha Once meydana gelen biyokimyasal,metabolik ya-
hut immiinolojik faktorlerin yansimasi geklinde meydana ¢ikebilir,

Psoriasisde belirgin karakteristik degigiklikler, akantozis,
pepillalarin uzamasi,granulaer tebakanin incelmesi yahut yok olma-
s1, papillalarin odemli gorinlm arz etmesi, suprapapiller tabaka-
nin incelmesi ve Ust epidermiste mikroplistillerin gorinmegsi geklin-
de tzetlenebilir,

Histopatalojik anslizdeki temel objektivite, psoriasisin ta-
biatini ve degigiklik derecesini normalden ayirabilmek ve anlaya-
bilmektir. Bunun ig¢in ilk agamada lezyonun goriildiifii bolgede gok
iyl bir gozlem yapmak ve bu bolgeyi bir takim kriterlerle iyice
belirlemek gerekir. Bu durum, palmar yehut planter deri, nukoku-
tenus ve bag sagli deri bolgelerde agik bir gekilde anlasilir., Or-
negin histopatelojik diagnozda epidermal kalinlagma Onemli bir
faktoradiir., Ayrica epidermel kalainlak, ayni kigide givde ve ekst-
Temitelerin farkli yerlerinde farkli goriiniimler sergiler. Hatta
farkla yagtaki kigilerin ayni yerlerinde bile farkliliklar gos~
terir,sellular kugatma Czellikle supra papiller bolgede goriiliir,
Hl'icreler,Jt;ek tek yahut gruplar halinde epitelyumda, liunro 'mikro-

abselerini' meydsna getiririer. Bu lezyonlar genellikle sterildir-
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ler Ve piknotik polimorf mengeli lokositler tarafindan olugturu-
qurlale Papiller kapillerde dilatasyon ve egrilmeler gdze garpar
ve zeman zaman histositlerle birlikte lenfosit infiltrasyon olu-
gur(88). Papillalerin lizerindekil spinal tabaka iyice incelmig -
¢ir. Bu bOlgedeki hiicrelerde diger spinal tabaka hilicrelerinin ak-
gine, hlicre ig¢i Odem ve sponjiydz vakuolizesyon ve bazal hiicreler-
de de hidropik dejenerasyon gorilebilir, Yine bu bolgede seri ke-
sitlerde rastlanabilen 'Kogojun sponjioform'pistiilleri' gdze gar-
par ve bunlar psoriasisle i1lgili spesifik gdriunti ortaya koyar,

Epidermiste mitoz artmig,hiicre yenileme zeamani(turn over-
time), normalin yaklagik 7 kat cavarinda artmig ve hilicrelerin ya-
gam slresi azalmigtair. ( Mitoz artisinin bir membran bazuklufuna
bagli olduzu ve asil olayin mitoz artigi olup hilcre devir zamani-
nin bu kadar artmadigini sSyleyenler de vardir). Buna kargilak,
hem mitoz artiginin hem de hiicre devir zamsninin sekonder oldugu,
primer olayin ise bir maturasyon bozuklugu olduiu dlglniilmistir,
Otoradyografik in vivo ve in vitro D N A sentezi ile ilgili deney-
ler germinatif tabakede mitoz ertiglarini ortaye koymugtur. Bu
Olglimler hilcre Omrini! 6lgmek igin de kullanilmig ve D N A sente-
zinin ortalame 8 saat oldugu konusunda ¢oZu aragtirmacilar fikir
birlifine varmiglardir. lastaliiin olugumunde epidermal prolife-
Tagyonun primer bozukluk olabileceiinin diiglinlilmemesi gerektiii
ileri silirtilmiigtiir. Epidermal‘hﬁcre iglevini kontrol eden membra-
Na bagli enzimlerin fonksiyonlarinin da ige karigabilecegi olasi-
111 alistntilmiigtiie( 31, 32, 35 ).

Histopatalojik Ozellikleri agagidaki birkag maddede dzetlemeye

¢aligalim.
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1- Parakeratotik hyperkeratosis: Burada ilk dikkati c¢eken hu-
sus, perakeratoz olayidir. Psoriasis lezyonlarindaki proliferatif
germinativ hiicreler sayica gogalmig,histolojik olarak stratum kor-
peum kalinlagmigtir. Hicreler birbirine zayif bir gekilde yapigmig
ve ortalarinda hava bogluklari olugmugtur. Bu tabekalarin altin-
de veye iginde taze lezyonlarin ©6zelligi. olarak Munro 'mikro abse-
leri' gorilir, Genellikle bunlar,lokositler tarafindan olugturulur-
lar; steril ve piknotik polimorf niivelidirler,

2- Kaybolmug yehut incelmig stratum granulozum mevcuttur. Gra-
nular tabekanin kalinlagi genellikle parakeratozun siddetiyle o-
rantilidir,Bundan dolayi sellular proliferasyonu azaltan lezyona
tatbik edilen etkiler zaman zaman artan keratinizasyonu provoke e-
der(85). Epidermiste inflamatuvar infiltrasyon daha az belirgindir.
Superfisiyal dermiste,inflamatuvar hilicreler genellikle ldkosgit ya-
hut monosit olmalarina kargin tam tersine epidermiste - inflamatu-
var hiicreler varsa- bunlarin gogu polimorf nilkleer lokosit olmaya
egilimlidirler.

Hilcrelerin subkormeal foksal toplenmalaria daha Once soziinlli et-
timiz 'Munro mikro abseleri' olarak bilinirler. Gofu klasik Ozel-
liklerin gelismedigi pustular psoriasisde mikro abseler,boynuzsu
tabakadaki genig levhalari odemli ve siingerimsi epidermise gotl-
Ten 'makro abseler gekline doniliglirler.

3- Akantosis-epidermel kelinlasgme: Interpapiller araliklar dii-
Zenli olarak uzamis ve alt kisimlari kalinlasmigtir. Spinal tabake
hiicrelerinde hiicre i¢l yahut hiicre arasi Odem goriilmez,ancak mitoz
Seyisinda artma mevcuttur. Dikkatli incelendiginde dermal papilla-
deki fibroblast mitozlari ve endotelial hiicreler gorilebilir, Bu

Mitozlarle,erken lezyonlards yahut dermel papilla hipertrofisinin
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bulundugu lezyon marjlarinda deha c¢abuk kargilagilair,

Dermisin ilist kisimlarinde lenfosit ve histogitlerin yapta-
B -papillalardakine benzer- bir infiltrasyon gbze garpar,Inak-
tif geriliyen bir plalkte parakeratoz yerine hiperkeratoz gorin-
meye baglar. Stratum granulozum belirir,hiicre infiltrasyonu aza-
11r ve kronik egzema veya likenifikasyon gorinilimu ortays ¢ikar,

Flektron mikroskopisinde, stratum kornewn hiicrelerinde nii-
ve ve organeller goze garpar., Stratum granulozumda keratohyalinin
kayboldugu, bazal hiicrelerin arasinin azaldiZi ve tonofibrille-
rin ayrilmig oldugu dikketi ¢eker,

4- Son olarak,yapilen immiinolojik aragtirmalarda ise pso-
riasisde polimorflarin ylizeylerinde oldukg¢a spesifik Ig antikor-
larinin bazal hiicrelerin nlivelerine kargi meydana geldigi ve epi-
dermal bozuklugun devamini saglamakta yardimeci rol oynadigl one

sliriilmiigtiir( Baker,Wilkinson).
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TEDAVI

Daha Once de belirttifimiz gibi deri bilimi ile ilgili kay-
naklar,bize,psoriasisin ¢ok uzun bir gegmige sahip olduzgunu bil-
dirmelerine lkergin patojenezi,Czellikle etyolojisi ile ilgili bil-

gilerimiz yetersiz ve daha ¢ok bir tekim genellemeler dlizeyinde

kalmistir. Aslinda hengi hastalaik olurse olsun,bir hastalifin te-
davi edilebilmesi ig¢in o hasteliiin etyolojisinin bilinmesine ih-
tiyag oldufu muhakkaktir. Bir bagkea ifadeyle,bir hastalilin etyo-
lojik faktorleri ne kadar gok degifre edilebiimi@se, o hastaligfa
yonelik tedavi de o oranda saglikli, gabuk ve objektiv olur.

Galismamiza konu aldijimiz psoriasisin tedavisine gelince,
etyolojisi yodnilinden pek gansli olmadigimizi peginen belirtmekte
fayda goriiyoruz. Giunkl etyolojik faktdrler aydinlanmadikga miida-
haleler, nedene yonelik olamemekta ve yapilan tedaviler de g¢ogun-
lukla semptomatik nitelikli olmaekten Gteye gidememektedir.

Ancak tlm bu olumsuzluklara regmen yine de tedaviye ydnelik
deferli c¢aligmalar yapilmig; deheyler gsonug¢landirilmig; veriler
Saptanmig ve bazli rutin mekanizmalar geligtirilmigtir,

Pgoriavis tedavisinde birgok karmagik tedavi yontemleri ge-
ligtirilmeye c¢alisilmistair.

Biz bu galigmada bir sentetik bilegim olarak 1916 yilinden
beri kullanilan dithranol(enthralin-cignolin 1, 8, 9 trihydroxy-
anthracea)'un psoriasis tedavisindeki etkinlifini arastirmaya ca-
1}$t1k. Dithranol konusuna girmeden Once psoriasis ve tedavisine
Yonelik bazi genel belirlemeler yapmayi uygun buluyoruz.

Oncelikle gunu belirtmek gerekir ki ,her psoriasisli hasta

i1gin ayni tip bir tedavi digiiniilmedifi gibi hestanin yagi, cinsi
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gi hatta geligtirdigi lezyon.tipi bile degigik miidahale ve
tedaVi yontemlerini gerektirebilir. Bu durum,psoriasis tedavisi-
nin pbir ©lciide komplike ve ugragtirici oldugunu gdstermesi baki-
mndan ilgingtir, Bazi durumlardae hastalik,sadece topik tedavi-
yi gerektirmesine ragmen bazen sistemik tedaviye bagvurmak ge-
rekirs, yahut her ikisinin birlikte kullenilmasi faydalar sag-
jayabilir., Psoriasis tedavisinin temelini aslinde lokal tedavi
gegitlerl olusturmaktadir, Sistemik tedavi,fizik tedavi gegitle-
ri,psiko-somatik faktorleri ortadan kaldirmak ig¢in farkla yak-
lagim yontemleri(hastanin hastaligini tanimasi,bulagici olmadigi-
n1 bilmesi,sabit fikir haline getirmemesi,gerekirse trankilizan-
lar yahut antidepressifler verilerek rahatlamasinin gaglanmasi
gibi..) yahut birden fazle miliddhale gistemlerinin birlegtiril-
mesi de bagarili sonug¢lar verir,

Hastanin kigiligi,kiltlr dlizeyi, aile ig¢i ve gevresel fak-
torler,hastaligin lokalize oldugu yer, kapladigi alan ve bulun-
dugu agama dikkate alinmali ve hekim-hasta diyalogu kargilikli
gliven esasina oturtulmali. Tedavi ve tedaviye yonelik ayrintilar,
hastanin ruhsal yapisi,fiziksel kapasitesi zaman ve sosyo-eko-
nomik gartlarla uyumlu olmali,

Meveut tedavi yontemlerini agagidaki basliklar altinda top-
lamak mimkiindiir,

-GENEL ve NON-SPESIFIK YAKLASIMLAR

~TOPIK TERAPI ve TESPIT EDIIMIS TERAPUTUK REJIMLER
-KORTIKOSTEROIDLER ve SITOTOKSIK ILAGLAR
-FOTOKEMOTERAPI

-DIGER AJANLAR

Yukardaki genel bagliklara kisaca tek tek deginecegiz,
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Genel ve non-gpesifik Yaklagimlar :

Hastaligin bulagici olmadigi Sncelikle telkin edilmelivve
naste kesinlikle buna inandarilmalidir, Hastalik,zaman zaman
pasarislz tablolardan otliri, hastada anksiyete ve depressiv emos-
yonlara sebebiyet vereceginden psiko-terapodtiik yaklagimlarla
(sedatifler,antidepressiv ilaglar vererek) genel psikolojisi dii-
geltilmelidir, Enfeksiyon odaklari varsa kurutulmali ve metabo-
1ik bozuklukler elimine edilmeli, Diyetin Onemli bir faktdr olme-
digi anlatilmali ve gereginden fazla protein yahut kalori almak
gibi saplantilardan arindirilmalidir.

Tk1im fektoriine hastanin dikkati gekilmeli. Giinkii soguk ik-
limde yasayan hastalars sicak su kaynsklarinin, istirahatin,ylik-
sek ultraviole isinlarinin iyi geldigi belirtilmigtir.Ornegin
Akdeniz ve diger sicek deniz Ulkelerinden,Liit gdli gevreginden
edinilen raporlar -kisa slureli olmaklae beraber-psoriasisin gifa

bulmasi ag¢gisindan kiiglimsenmemesi gereken bilgiler igermektedir(l8).

Topik Terapi ve Tespit Edilmig Terapdtik Rejimler,Topik
Ajanlarin Degirlendirilmesi

Her ne kadar eskiden recorcin,chrysarobin ve civa bu alande
kullanilmig ise de buglin,dithranol,salisilik asit, odun ve kOmiir
katrani( yahut fraksiyonlari) modern topik tedavinin temelini teg-
kil etmektedirler.

Dithranol (anthralin), odun-komiir katreni, salisilik asit,
Mum,ultraviole i1ginlara,kortikosteroidler galigmamize esas aldi-
£im1z konumuzda genellikle anahtar kelimelerimiz olacaklar ve

DITHRANOL, bu kelimelerle galismamiz boyunca i¢ ig¢e kullanilacak-

tir,
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Bazl hastalarda topikiiuygulama tek bagina psoriasisi kontrol
altina almek ig¢in yeterlidir. Bununla ilgili pek ¢ok medikasyon
vardile. Bunlarden bir tanesi katranlardir.

Ketranlar

En sik kullanilan ve eskiden beri etkinligine inanilan kat-
ranlar, maden komiirl katrani ve ardi¢ agaci katranidir.Genellik-
le % 2.5 konsantrasyonde merhem, losyon veya pat geklinde uygu-
leme yapilir. Iyilesme hizli degildir.Niiksiin daha geg¢ olduguna
inanilmaktadir, Yiksek konsantrasyonda irritasyon yapmak ve fo-
togsensibilizasyona yol agmak gibi yan etkiler geligtirebilirler,
Diger ilaglarla ve ultraviole ile birlikte kombine olarak kulle-

nilabilirier,

Goeckerman Yontemi :

Bunun ig¢in en uygunu tag komlrii katranidir, 50 yil once or-
taya atilmig bir tedavi teknigidir.Bagaerili bir topik teknik o-
larak ultraviole ile birlikte kullanilmistir. Biiyiikk bir seri has-
taya % 2 -5 oraninda glinde 3 kez ham komilr katrani uygulanmig ve
24 gseat sonra sabunlu petle silinmig. Daha sonra minimal eritem
dozda ultraviole iginlarina tutulmus. 20 gilinde 100 hastenin 53
Unde % 86-95 ve 36 hastada % 70 in lizerinde bir iyilegme tespit
edilmigtir(65).Bu teknifin gegitli gekillerde modifiye edilebile-
cegibelirtilmistir.Urnegin katran giicli arttirilabilir yehut ult-
Taviole glinde 2 kez tatbik edilebilir, Ultraviole iginlarinin kay-
naginin Snemli oldufune dikkat gekilmigtir. Iginmin, 4-12; cm®’
UVA gibi bir sonucu g¢ikarabilmesine igaret edilmigtir, Tabii gii-
Neg 1gininda UVA oraninin UVB ye gtre 1/300, fakat suni igik kay-

Naklari ile bu oranin sadece 1/3 olabilecegi kaydedilmigtir(Bl).
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Bu teknik daha ¢ok Ingiltere'de gerek hastshanede yatan gerek-
se gyakta tedavi goren hastalara yonelik geligtirilmig standart, ru-
§in pir tedavi geklidir. Yapilan uygulamaya gore bu teknikle, kat-
ren panyosunden sonra yagli merhemle gkuamlar silinir;hasta ultra-
viole isinlarina tabi tutulur ve lezyonlar genellikle % 0.1 - 0.5
1ik dithranol pati ile kaplanir. Bu uygulama 24 saat sonre tekrar-
1anir. Dithranol konsantrasyonu hastanin tolere edebilme glicline gdre

gyarlenir. Boylece toksik etki s8z konusu olmaz(1l2).
Lokal Kortikosteroid Teknik :

Kortikosteroidli krem ve merhemlerin topikal uygulanmasi, Ozel-
likle dithranolun uygulanamadigil ve Katranin pek arzu edilmedigi ha-
rici hastalarin tedavisinde - daha ¢ok bag, ylz,kulaklar,genital
btlgeler ve bliklim yerleri- olmak lizere gon derece etkilidir,Sagla
deride daha ¢ok propilen glikol yahut jel bazda kortikosteroid kul-
lenilir, Kremlexr' i biiklim yerlerinde ve agik sahalarda tercih edilir,
Topikal kortikosteroidin etkilerini arttirmak ig¢in,kortikosteroidli
krem lezyona tatbik edildikten sonra emici bir polietilen tabaka ile
12-24 saat kalabilecek gekilde gsarilir, Bu tip tedavi ile, lezyon-
larin kisa siirede tekrar nilksetme ihtimaline ragmen,kiss zamanda ce-
Vap almak mimkin olmugtur(44)., Tedaviye steroidle baglayip Ingrem
ﬁekniéi ile bitirmek de mimkiindiir, ancak uzatilmig flourlm:>kortiko-
Steroig ile tedavi diger ajaniarln toleransini azaltabilecegi di-
Sﬁniilmiig;tiir. Ayrica plastik film okliizyonunun tek bagina metabolik
Oran; azalttigi, peoriatik plaklardaki granular tabakanin tegekkli-

Liine zemin hazirladigi(30) ve enzim aktivitesi deZigikligineé sebep
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oldudu belirtilmistir(64).
Ozellik arzeden sagli deri ve tairnaklarin tedavisi ile ilgi-

1i kisa bir-iki noktayi belirtmek yararli olacaktir.

sagli Deri

Tedavisi yorucu ve sikici olmasina ragmen,oklusiv ve korti-
xosteroid tedevisi faydalidir. Ardig¢ katrani(houille de cade) ve
salisilik asit ihtiva eden degigik preparatlar rshatlikla kulla-
pni1labilmistir(71). Hafif seyreden vakalar ic¢in katran losyonu ve-
ya gampuenlar yeterli gorilmigtlir., Lokelize lezyonlar igin intra-

lezyonal kortikosteroid tedavi kayda deger bulunmugtur,

Tarnaklar :

Etkili ve uzun bir tedavisi yoktur. Abell ve arkadaglari 27
hastanin 21 inde,porton isimli tirnak enjektori ile yapilan enjek-
siyonlarda iyi sonug¢lar elde ettiklerini bildirmislerdir(2). Yan
etkiler minimal dlizeyde kalmigtir. Fredrickson, tirnak kivrimla-
rina tatbik edilen 5 flourouracil solusyonunun ilyilegtirici Czel-

ligine dikkati gekmigtir(29).
Spesialize Lokal Terapi %

Diga ag¢ik sahalardaki psoriasisli pargalarin -lezyonlarin te-
daviginde tercih edilen bir ydntemdir.Inat¢i parcaciklarin yahut
lokalize lezyonlarin tedavisinde,triamcinolonun intralezyonal en-
Jeksiyonlari son derece etkili olmugtur(l4).Btki sliresi yerine go-
re degigir. A vitamini ihtiva eden merhemin yalniz triamcinolon ih,
tiva eden merhemden daha etkili olabilecegi iddiasi dogrulanmemig-

tar(14).

Topik Sitostatik Terapi

Mechlorethanin (nitrojen mustard)'in % 0.001 - % 0,005 e kadar
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1111k yaptigi, intravendz olarak yapildiginda bu duyarliligin
tespit edilmedigi anlagilmigtir(62). % 5 flouracil ihtiva eden

xrem yahut merhemin hastaligi iyilegtirdigi,fakat erosiv nekro-

1iz ve dermal enflamasyon olugturabilecegine igaret edilmistir.
Ayrica kiiglik sistemik toksisite rapor edilmig ve bunu kontrol
etmenin zor oldugu belirtilmigtir(49).

Hydroxyurea nin topik olarak etkili olmadigi anlagilmigtir.

Birlesik Topikal Tedavi

Dithranol ve kortikosteroidin etkilerini birlesgstiren bir te-
davi yontemi olarak son zamanlarda devreye sokulmugtur., Gece A sa-
lisilikli dithranol merhemi, glindliz kortikosteroid merhem kulla-
nildizir taktirde fayda sagladigi ve nilks peryodunu uzettigi iddia

edilmektedir(2).
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SISTEMIK TEDAVI

Topik tedavide kullanilan kortikosteroidler sistemik teda-
vinin de baglica alternatifi olarak bilinirler, Bir bagka deyig-
le, sistemik tedavide kortikosteroidler ve antimetabolitler bu
tedavinin tamamlayici unsurlari olarak diiginllmigtiir. Kortiko-
gteroidlerin en bilylik ozelligi sliratli iyilegme saglamalarina
ragmen, kesilince eskisinden ¢ok deha giddetli niikslere sebep ol-
duklarindan ©zellikle,psoriasis vulgariste kullanilmamalari ge-
rektigine igaret edilmigtir. Sistemik steroidler psoriasisin ge-
nel tedavisinde rutin olarak kullanilmazlar. Ancak Von Zumbush
tipi denilen jeneralize plistiiler psoriasisde,psoriasisin aniden
ortaya ¢ikmasindea,metabolik komplikasyonlara sebep olan eritro-
derminin kontrol edilemedigi durumlarde ve Ozellikle methotrexte!
nin kontrendike ve etkisiz oldugu vakelarda kullanilabilecegi be-
lirtilmistir(68).

Sonug olarak ,eger kortikosteroid kullanilacaeksa,bunun yavasg
ve kiigiik dozda ve kontrolli kullanilmasai COnerilmigtir.
Methotrexate

25 ya1l once tanitilan folik asit antagonist aminopterin ye-
Tine gegen methotrexate,ofal ve parental olarak kullanilan ve
Oral yolla absorbsiyonu daha gliratli oldugu anlagilan bir anti-
Metabolit tlirevidir(34)

Ven Scott ve arkadasglari 1964 de (9) belli araliklarla pa-
Tenteral yontemi uygulamiglar. 1966 de haftalik doz uygulanmasi-
Na baglanmis(l9) ve o tarihten beri kullanilmaktadir,

Hydroxyurea (hydrea squibb)

i1k kullanimi 1970 de(48) yapilmig. Sentezi 1869 dan beri

Pilinmektedir(22, 27).
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j1acs pbagZli olarak cutaneous vasculitis rapor edilmisg, karaciger
tapribatl tespit edilmemigtir(57).
Azathioprine

DNA ve RNA sentezlerini etkiler. 6 mercaptopurin tiirevidir,
absorbsiyonu kolaydair.
Azeribine i

Psoriasisdeki kullanimi F.D.A. tarafindan gercgeklegtirimig-
tir.Hepatokgisite rapor edildiginden 1976 da piyasadan gekilmig-
tir(42).

Mycophenolic acid(Lilly)

Deney safhasainda bir ilagtir., Placebodan istiin oldugu anla-
silmistir(l7).

Buthiopurin,arsenik,dapson,retinoik asit sistemik tedavide
denenmeye caligilmig fakat etkili olmadiklari anlagilmigtir.
Fotokemoterapi

1974 de TFitzpatrick ve grubu ile Wolfe grubu tarafindan sira-
g1 ile Boston(6l) ve Viyana'da(63) UVA'ya psoralen -P eklenerek
PUVA gekline donlistiiriilerek gelistirilmigstir.Fotokemoterapi so-
nuglarani saglikli kabul etmek ig¢in vaktin henliz erken oldugu, an-
cak eger fotokemoterapiye basvurulacaksa dozun Joules cm_2 olarak

Olgiilmesi gerektigi belirtilmigtir.
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DUSUK KONSANTRASYONDA DITHRANOL ILE,PSORIASISIN

KISA SURE - UYGULAMALI ( dakika ) TOPIK TEDAVISI

Bilindigi gibi psariasisin etkin tedavi aragtirmesi deri has-
talrklari uzmenlarinl uzun yvillar ugrastirmigtir. Ancak gerek to-
pik gerekse gistemik yontemler igerisinde,gimdiye kadar en ¢ok
taraf bulan ve glnliniizde de etkinligini silirdliren yontem,dithra-
nol ve tilirevleri kullanilarak yapilan medikasyonlardir,

70 yila askin bir sireden beri (1916) bir sentetik bilegim
olarak dithranol(anthralin),buglinkii firma adiyle cignolin, psori-
gsis tedavisinde etkili bir gekilde kullanilmigtair,

Bir ¢ok preparatlarda ve degisik konsantrasyonlarda uzun ve
kisa glire uygulamali olarak kullanilan dithranolin etki alanini
asaglida bir ka¢ maddede Czetlemek yararli olur,

- Hlicre proliferasyonuna etki eden enzimlerin aktivitelerini
azaltmak,

- Niilkleik asit metabolizmasina etki ederek olugmasina mani olme

- Hicre bdlinmesine etki etmek

- Cyclic guanosin-monophosphate seviyesinde azalma geklinde
goriillen cyclic niikleotitler seviyelerindeki dengesizligi
normale c¢evirmek

- Antipsoriatik endekse etki yapmek (82).

Bunlardan bagka dithranolun, DNA sentezini-ozellikle mito-
Chondriada - ve degisik enzim sellular sistemini inhibe ettigi tes-
Pit edilmigtir(4).

Saglam deride belirli oranlarda lekelenme,boyama ve irritas-
Yyondan bagkae ciddi higbir yan etkisi goriilmemigtir.

Buglin diinyanin birgok lilkelerinde oldugu gibi lilkemizde de
harici hastalarda (ayakta yahut evde yataruk tedayi goren hasta)
Uygulanabilir hale sokulmugtur.

Biz bu galigmamizdae harici hastalarda 'Dlglik Konsantrasyonda
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ithfan01 ile ,Psoriasisin Kisa Slire-Uygulamalil Topik Tedavi so-
mﬁlarlnl aragtirmaya ¢aligtik.Dithranol ile,psoriagisin farkla
6ntemlerle tedavisi silirekli tartigilmig ve bu yontemlerin bir-
MJQBTine oranla lstinlikleri zaman zaman savunulmustur.

Bu diglinceden hareketle,calismamizi sunmadan once, bagka ul-
Kelerde yapilan ilging buldugumuz bir iki galigmeya ve bu ¢alig-
nalaré iliskin kisa Ozet sonuglari literatir bilgi olarak aktara-
caglZe

Caligmamizi destekler mahiyetteki bu yontemlerden bir tanesi
1K1sa Kontakt Dithranol Terapi ve Ingram Rejimi' ile ilgili bir
xargilastirmadar,

Glinlik katran banyosu,ultraviole radyasyon(UV-B)ve lLassar pa-
tindan ibaret Ingram rejimi 1953 yilndan beri etkili ve glivenilir
bir medikasyon olarak kendisini kabul ettirmigtir. Bu rejim,bugiin
Ingiltere'de kronik psoriasisde rutin hastahane tedavisi olarak
kullanilmekta ve bircok Ingiliz dermatolojistleri bu rejimi tercih
etmektedirler(69).

Statham ve arkadaglari 1983 tarihinde Ingilteretde yaptiklari
'kisa kontakt dithranol terapi ve Ingram rejimi' ile ilgili bir
karsllagtlrmada,lngram rejiminin kisa kontakt dithranol terapisi-
le oranle psoriasisde daha siiratli gelismeler ortaya koydugunu fa-
ket vy farkly gelismelerin kisa kontakt dithranol terapinin onemi-
o golgeleyecek kadar istatistiki sonuglar ortaya koymedigini rapor
®tmigler(74). Stetham ve arkédaglarl geligiglizel seg¢ilmig 20 psori-
8s8isli hastayi kisa kontakt tedaviye, 18 hastayi Ingram rejiminé
tabi tyutmugler.Dithrenolun baglengi¢ dozunu her iki grup ig¢in % 0.5
®larak tuttular ve hastelarin tolere edebilme giglerine gore % 1, 2,
3 Oranlarinda giderek arttirdilar. Ingram rejimine glinliik katran

banyosu, UV-B, Lassar patinda dithranol(X) ve sargi iglemi dahil

.



edilerek 24 saat sonra temizlendi., Kisa kontakt tedaviye, katran
banyosu’ UV-B ve sargir iglemi diglanarak sadece yumugak parafinde
%5 galisilik asit ve dithranol dehil edildi.Hastalarin toleransi-
18 gore 10 ila 20 dakika sonra sabun ve su ile temizlendi. 0,7,14
0] ve 28. ginlerde pgoriasisli sahalar incelenmeye tabi tutuldu.

1, nhaftae Onemli bir fark gorllmedi. 1 haftadan gsonra Ingram reji-
pine tabl tutulan grubun, psoriasisli saha ve giddet endekslerinde-
ki rediiksiyon ylizdesini kisa kontakt tedavi grubuna nazaran Snem-

giz Olglde fazla olarak tespit ettiler.

3 haftalik tedavi sonrasi agagidaki gekilde belirlendi.

Tablo 1 % (yizde)
Redliksiyon 100 90 80 70 60 top.
1se kont. ted.| 8 4 3 3 e 120
ngram rejimi 10 6 1 0 1 18

......

halar temizlenmigtir. Her ne kadar Ingroem rejimiyle alinan sonug-
lar dahe iyi ise de, bu sonug¢larin kesin olasilik testine gore
istatistiki olarsk ©nemli olmadiklari ve kisa kontakt tedavinin,
etkisi ve glivenirliligi kanitlanmig olanIngram rejimi kadar de-
gilse bile ona cok yakin bir tablo sergiledigi anlagilmig oluyor.
Kisa kontekt tedavinin harici hastalarda kullanilabilecegine
ili@kin bir bagke benzer galigma 1983 de Donaldson ve Cunlffe tara-
findan rapor edilmistir(74). ‘
ilgin¢ buldufumuz bir diger ¢aligsma 1985 de Bloomfield I M B ve
Srkadeglary tarafindan yapilmig(ll). Bu galigmadaki amag
~Dithranol ihtiva eden mum gubugun‘iginde bulundugu antredam pre-

paI‘atlnln(Brocades G.B.Ltd.) daha kisa siirede daha kolay Ve saglikly
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uygulanabilece‘g‘;ini ve bunun hem daha temiz hem daha ekonomik ol-
mesl a¢isindan Lassar patina tercih edilebilecegini ortaya koy-
makee Ve,

Kisa slire uygulama ve uzun slire uygulama yontemlerini kar-
gilagtirarak sonuglar g¢ikarmakti.

Blomfield ve arkadaglari kronik bilateral psoriasisli 25
hastayi beslangicta, 0.5 dozda antraderm kullanarak tedaviye al-
dilar. 48 saat aralarla irritasyon ve yanma tespit etmedikleri sii-
rece antraderm % 1, antraderm % 2 gseklinde dozu yiikselttiler.
Antraderm, hastalarin her birinin her iki tarafina ayni teknikle
ve ayni yogunlukta - geligi glizel kodlama sistemine gdre- uygu-
lendi. Bir taraftaki antraderm, 30-60 dakika sonra yunugatica
kremle c¢ikarilirken diger taraftaki antraderm, bir gece bekletil-
dikten sonra ertesi gin sabahleyin yine yumugatici kremle g¢ika-
rildi. 6 hafta silireyle bu uygulama glinde bir kez tekrarlandi,

Hastaligin genel gorinimi Fredrickson ve Petterson tarafin-
dan 1978 de geligtirilen PASI oranlama sistemine gore ( Psoriasis
Area Severity Index - Pgoriasisli Saha $iddet Endeksi ) dellerlen=
dirilddi,

9 - T7 yaglari arasinda 13 erkek 9 kadin olmak lizere toplam
22 hasta tedaviyi tamamlada,

Kisa siire tedavi sonrasi 22 hastadan 2 si, uzun siire tedavi
sonrasi 22 hastadan 4'lU tamamen iyilegti. Genel iyilesme orani,
her iki grup ig¢in, PASI grafisinde gorildiigi gibi, 6. haftaya,
dogru giddet endeksindeki azalma seklinde % 86 olarak gergekleg-
ti, Sonuc¢ta, hastalarin her iki yontemden birini digerine ter-
cih etmedikleri, ikisinin de yaklagik egit oranda etkili oldugu
ve sonug¢glarin Donaldson ve Cunliffe (1983), Statham ve Rowell

(1984) yillarinda yaptiklari g¢aligmelarin sonug¢larini dogrulea-
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aig1 ve her iki rejimin de hastahanede veya evde uygulanabilece-

yi gorigil meydane cikt1(74,21). Pekil 1

—eees K188 giire tedavi
100
N e Uzun siire tedavi
\
80 ‘\
hY
0 3 | \\\\
40 I
\\\\‘1 < -
} N~
20 | ~
5 S . _— T —, PAST grafisi
2 3 4

i glire ( 4 hafta )
|

Glnlmlizde kisa gire kontakt tedavi ile ilgili sayisiz cgalig-
malar yapilmigtir. California'da Stanford Universitesi Tip Fakiil-
tesi Dermatoloji Bolimi ogretim liyelerinden Dr.Miller Christine A,
konuya deiigik bir agiden yaklagmig ve kisa slire kontakt tedavide
% 0.5 - % 1 konsantrasyonlarda dithranolun 30 dakika siirede pso-
rigsisi iyilegtirmedeki etkilerini aragtirmig(54). Miller tedavi-
| Ye 20 hasta aldi. Her hastada hastalik aktivite seviyesi, psori-
8s5igli alanin ebadi ayni birbirine simetrik benzer iki degigik bol-
8e tespit edildi. Bu degigik bolgelerden birine % 0.5 , diéeriné
% 1 konsantrasyonlarda dithranol krem kullandi. Toplam 8 haftalik
Slirenin 4. haftasinin sonunda, 20 hastanin 7 sinde(% 35) her iki

b'Cilgede tamamen iyilegme gorildii, 4 haftadan daha uzvll slire te-

_4h.:;_____________:j_................----l--I-III-------"'
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gavilerine devam edilen hastalarin 9 unun 3 lnde % 0.5 konsant-
rasyonda krem uygulanan bdlgeler; 5 inde % 1 konsantrasyonda

krem uygulanan bdlgeler temizlendi, Bir hasta daha uzun slrede

jyilegti. Geri kalan 4 hasta, o6zellikle % 1 konsantrasyonda krem
uygulanan bolgelerde yanma, irritasyon ve lekelenme gibi yan et-
kiler geligtiginden degerlendirmeye dahil edilmediler,

Miller'in yaptiZi bu c¢aligsmanin sonug¢lari kisa kontakt dith-
ranol tedavi ¢aligmalari yapan Shafera, Marsden7, Runne ve Kunze10
ve Love ve arkadaglar1n1n13 bulduklari sonug¢larla benzerlikler
ve yakin insidanslar ortaya koymustur{54).

Son olarak bir bagka farkli kisa slire- uygulamala (dakika)
topik tedavi galigsmasindan daha s0z edecegiz. Bu galigma iinli
AMmen dermatologlari U.Runne ve Kunze tarafindan yapilmigtir(67).
Runne ve Kunze iki farkli program uygulamiglar ;

1- Gittikge artan konsantrasyonlarda (% 0.1, 0.25, 0.5, 1 ve
2) dithranol kullanarak 3 saatlik tedavi yapmak,

2~ Yiliksek konsantrasyonda ( % 1, 2, 3 ) dithranol kullanarak
10 - 20 dakikalik tedavi yapmek.

Bu caligmadaki amag¢ her iki uygulamayi standart tedavi ile

kargilagtirmak ve ayrica her ikisinin kendi aralarinda birbirlerine
\ oranla Ustiinliklerini tartismak ve sonugler tespit etmekti.Dith-
ranolu % 2-5 salisilik asifli sari yumugak parafinde kullandilar,
( ayni bilegim 1972 de Laum ve Steigleder, 1974 de Runne ve 1976
da Orfanos ve Steigleder tarafindan kullanilmigtir(67).
\ Runne ve Kunze yaygin psoriasisli 85 hastayi incelemeye tabi
tutmuslar. Once 18 - 82 yaglari arasinda kronik psoriasis plakli
é erkek 13 kadin olmek lizere toplam 15 kigiye viicutlarinin sadece

S0l taraflarina her giin, fakat her 4-6 gilinde sirayla dithranol

| -
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gonsantrasyonunu ( % 0.1, 0.25, 0.5, 1, 2) oraninda arttirarak

3 saatlik tedavi uygulanirken gaf taraflarina ise ayni merhemi

xullanarak hastalari, 24 saatlik standart tedaviye tabi tuttu-

5 1jar. Pullanma, lezyonlarda eritem ve palpabilite, irritasyon,

‘ etrat deri renksizligi ve pruritus parametrelerini kriter ala-

‘ rak nokta sistemi ile her iki tarartaki iyilegme glirecini ayri-
ayri degerlendirdiler., Deha sonra 6 hastanin her iki tarafindan

lezyonlar alarak, bunlari tedavi esnasinde ve tedavi bitiminde

biyopsi tetkiki ile histolojik olarak kargilagtirdalar,

16 ila 58 glinliik bir slire sonunda ( ortalama 33 giin ) 15
hastanin hepsinde ( 3 hastanin her iki tarafinda egit oranda go-
rillen irritasyon ve lekelenme harig¢ ) ozellikle 2., haftadan sonra
granular tabakanin yeniden olugstugunu, parakeratosisin yerini kis-
men orthokeratotik stratum korneuma terk ettigini, iyilegme eg-
nasinda demar geperleri degigiklikleri, akantosis, papillamato-
sis ve prevaskiler infiltrasyonun tamamen normal seyrine girdik-
lerini ve her iki taraf ig¢in de iyilesmenin tam ve egit oranda
gergeklestigini tespit ettiler(67).

Programin 2, agemasl 32 - 61 yaglari arasinda yaygin kronik

psoriasis plakli 8 erkek 2 kadin toplam 10 hastanin vicutlarinin
gsag terafindaki lezyonlarina 24 saat sireli her giin gittikce ar-
tan konsantrasyonlerde ( % 0.1, 0,25, 0.5, 1, 2 ) dithranol uy-
gulanirken , sadece sol taraftaki lezyonlara % 1 ( toleransa go-
re % 2 ve 3 ) konsantrasyonda dithranol, sari yunugak parafinde

% 5 salisilik asit icgerisinde tatbik edilerek 10 - 20 dakika sli-
reli 'dakika' tedavisi yapilarak olugturuldu, Daha Onceki yontem-
de oldu@u gibi, Runne ve Kunze tedavi bitiminde sonuglari tek-

rar deferlendirdiler. Her iki tarafta da ( Cnemsiz deri renksiz-

| 'S
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1igl geklindeki yan etkiler harig¢) tam iyilegme tespit ettiler,

lyilegme sliratinin sag tarafa nazaran daha g¢abuk ( ortalama
6-8 gun ) gerceklegtigini ayrica raporlarinda belirttiler. Bu
gonuglardan sonra geri kalen 18 - 77 yaglari arasinda ( 41 er-
ek 19 kadin ) 60 hastayi tam viicut- dakika tedavisine tabi tut-
tular. lakat bu sefer haftalik ara kontrollerle hastalarin,bu
uygulamayi evde yapmalari istendi. Ayni iyi sonuglari daha On-
ceki ortalama slireye navzaran ( 36.8 glin ) daha kisa gilirede ( or-
talama 24 glnde) elde ettiler,

Sonug¢ta 10-20 dakikalik tedavi modifikasyonunun harici hasg-
talarda rahatlikla kullenilabilecegini ve ekonomik bir antipso-
riatik ajan olarak gerekirse bir kag¢ yil slireli bag vurulabile-
cegini isrurla belirttiler.

Dithranol ile yapilan galigmalar gliphesizki bu kadar deZildir,
(aligmamizi sunmadan once psoriasis tedavisinde ¢ok popiler olan
DLTHRANOL' un tanimini bir kag¢ climle ile belirtmeyi uygun bulu-

yoruz.

DITHRANOL

1916 yilaindan beri psoriasis tedavisinde kullanilmaktadir.
Antrone grubundan (1, 8, dihydroxy - 3 - methyl - 9 antrone )
chrysarobinin temel maddesi chrysazin den hidrojen ve nikel kata-
lizbrleri yardimi ile ve yliksek basingta elde edilen sentetik bir
bilegimdir(75). Limon sarisi renginde, kristalize goriintimiinde bir
haddedir, Suda erimez, Kloroform, aseton ve benzen'de erir., Eri-
Mme noktasi 176 - 18l gantigrat derecedir. Dithranolun glucose 6
fogfat dihydrogenaze enzimini inhibe ettiZi saptammigtir. Tormii-
line asit selisilik eklenerek bozulmasi onlenir. Bu nedenle en iyi
kullanimi Lassar pati olmugtur(37).

Vilcuttaki yaygin psoriasis lezyonlarina uzun slire kullanilin-
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ce sistemik dolagima gegerek bdbrek, karaciger ve merkezi sinir

gistemine toksik etki ve gozde konjliktivit yapar. Ancak oxyde de
ginc igerisinde kullenildiginda emilme ve toksisite tespit edil-
memigtir, Mukoza membranlar i¢in irritan bir madde olup, yanlig-
lakla alindagainda - diyare, kusma ve hematuriye neden oldugu

gozlenmigtir,




|
|
|
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MATERYAL ve METOD

Caelismamiza konu aldigimiz olgular, Eylul 1985- Mart 1986
tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziih-
revi Hastaliklara Klinigi'ne bag vuran hastalar arasindan se¢il-
migtir. Tedavi igin segilen 30 hastada psoriasis tanisi, tipik
eritemli ve skuamli lezyonlarin yaninda mum lekesi ve Autspitz
pelirtileriyle dogrulandi., Sec¢tigimiz hastalarda yag, cinsiyet
ve meslek ayirimi yapilmadi., Yalniz,hastaligin aktif olmamasina
ve yakin zamane kadar sistemik,topik kortikosteroid veya diger
herhang bir psoriasis tedavisinin uygulanmemis olmasine dikkat
edildi. Hastalarin 13'U kadain ,17'si erkekti. 15-50 yaslari ara-
sinda. Yag ortalamasi 27.8 idi. Lezyonlar, dizlerde,dirseklerde,
kol ve bacaklerda,karinda,gogliste,sirtta ve sakral bdlgede ve ay-
rica 3 hastada bunlara ilaveten ayak tabaninda 1 hastada da avug
iginde lokalize idi. Tablo II.

Tedavide kullandigimiz dithranol yahut firme adiyla cigno-
lin( 1, 8, dihydroxyanthranol ) yurt digindan temin edildi.Ilag,
% 1 salisilik asite ayri ayri % 0.5 ve % 1 cignolin ilavesiyle,

% 10 oxyde de zinc pati iginde 2 ayri preparat seklinde hazirlandi,
Tedaviye alinan hastalarda lezyonlarin simetrik olarak sec¢ilme-
sine ozellikle dikkat edildi. Her hastanin sadece gag tarafina
l.hatta 10 dakike, 2.hafta 20 dakika her glin topik olarak % 0.5;

3. ve 4. haftalar, her giin 20 dakika slireli % 1 konsantrasyonlu
dithranol preparati uygulandi.Verilen silirelerin sonunda ilag tat-
bik edilen yerlerin bol sabunlu su ile yikenmasi sdylendi. Sol ta-
raftaki lezyonlara glinde 3 kez her glin kortikosteroidli pomat uy-

8ulandi. Haftalik ara kontrollerle klinik degerlendirme 2. ve 4.

haftalarin sonunc
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lO II- . .
767 Galigmamiza aldigimiz olgularin yag, cinsiyet, klinik gorii-

gim Ve hastalik slireleri yoniinden dagilimi.

| Ilag¢ uygulanan Hastalik
| oy DO: Adi-soyadi: yag: Cingiyet: Lezyon tipi s Sliresi
2 1 G.C 15 K Diz,dirsekler 6 y1l
0 D.G 26 E Dirsekler 3 ay
3 G.K 17 K Gogls 4 yail
4 SeS 20 K Diz,dirsekler 2 yil
5 Sel 29 E Kollar 1 yil
6 I.B 32 E Karain 2 yal
7 Z.K 23 E Gogils 6 ay
8 M.D 18 K Bacaklar 1 y1l
9 H.T 26 E Karin 6 yil
10 He X 25 E El sirta 2 y1l
11 Y & 39 E Karin 4 yil
12 H.E 27 K Kollar 6 ay
13 B.K 26 K Dizler 5 y1l
14 M.D 30 K Karain 2 yal
15 HeB 18 K Bacaklar 8 ay
16 I.m 35 B Dirsekler 2 yal
17 AE 42 1 Kollar 3 Fil
18 M. K 30 B Goglis 9 ay
19 I.E 21 E Ayak tabana 1 yal
20 Lo P 18 K Karin 1.5 yal
&l A.O 20 K Goglis 3 yil
22 HyT 21 K Karin 2 yal
1 23 B.O 22 E Dirsekler 6 ay
L 24 M. K 17 K Bacaklar 9 ay
25 H.K 48 E Kollar 5 yil
26 MoM 36 3 Gogiis 4 y1l
T M.Y 44 0 Ayak tabani 2 yil
28 M. K 30 E Avug igi 1 yil
29 Z.K 31 K Dizler 3 y1l
30 RoD 50 I Dizler 4 y1l

Eritemin olmamasi yahut minimal diizeyde kalmasi, skuamin ol-
Memagy ve plafin palpe edilememesi 'Klinik tem iyilegme' olarak

Ukkate alindi. BEritemin azalmasi,skuamin ezalmasi veya kaybolmasa

N
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plaklarln palpe edilebilmesi ' iyilegmeme' olarak degerlendirildi,
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Tedavi sliresince lezyonlardaki degigiklik asa@idaki gekilde

bel irlendi,

a) skuam : gok (3), orta (2), az (1), yok (0)
b) eritem canli(3), soluk(2), minimal(l), yok(0)
¢) plak : kalin(3), ince (2), ¢ok ince(l), yok(0)

Istatistiksel degerlendirme, iki ilacain ( dithranol - korti-
kosteroid ) birbirine gbre etkinlikleri ¢ift yonli alternatif hipo-

tez dikkate alinarak,? orani test eden " Student's t testi" ile

degerlendirildi,




BULGULAR

Tedaviye alinan hastalarda once skuamlar azalarak kayboldu,
qonra eritemin rengi solmaya ve kaybolmaya bagladi. Plak kelin-
llglnda incelme en son godzlenen olay oldu. Tedaviye en erken ce-
yap veren gogis,sirt,karin,kol ve bacaklardaki psoriasis plakla-
r1 idi. Daha sonra diz,dirsek,avug ig¢i.ve ayak tabanindaki lez-
yonlar iyilegmeye bagladi,

30 hastadan 4'U (3kadin 1 erkek) 1. haftadan sonra tedavi-
ye gelmedi. 1 hasta agiri irritasyondan otlri tedavi digi bira-
ki1ldi., 25 hasta tedaviyi tam olarak bitirdi. Tablo IIT.

Dithranol ile tedaviye alinan 25 hagtaden 22 olgudaki sag
taraf lezyonlarinde 2. hattadan itibaren gkuamlarin azaldigi hat-
ta kayboldugu; eritemin soldugu; plak kalanlaginin inceldigi gdz-
lendi. 4, haftanin sonunda skuamin kayboldugu; eritemin minimal
diizeyde kaldaigi veya kayboldugu ve plaklarin palpe edilemedigi
goriildii, Bu durum lezyonlarin iyilegtiii anlamindaydi. Iyilegen
lezyonlarin etrafinda sadece hiperpigmantasyon gozlendi.

25 hastanin 3'iinde tedavi bitiminde skuamin g¢ok azaldigil ve-

‘ ya kayboldugu; eritemin 2 kigide soldugu ; 1 kigide degisgmedigi,
bununla beraber, plak kalinliginin her 3 hastada da hi¢ degigme-
l digi goriildlie DBu olgular iyilegmiyen olgulardi.

Sol tarafina kortikosteroid uygulanen eyni 25 hastanin 9tun-
da 2, haftadan itibaren skuamin azaldifl veya kayboldufu; erite-
Min golmaye yiz tuttugu veya minimal diizeyde kaldigi; plaklarin
inceldiéi, 4, haftanin sonunda skuam ve plaklarin tamamen kayhol-
dugu; eritemin minimal dilzeyde kaldigi veya kaybolduZu gorildi,

Kortikosteroid uygulanan hastalardan 9'u iyilegmigti.
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Geri kalan 16 olguda, 2. haftadan itibaren 4, haftanin sgsonu-
N8 kedar skuemin dnce azaldigi sonra kayboldufu; eritemin soluk-
1a§t1é1 veya minimel dlizeyde kaldifi; plek kalinliginda ise hic

pir defisme olmadigr gorilldi. 16 olguda iyilegme tespit edilmedi.

Dithranol ve kortikosteroidin iyilegtirme oranlari: "iki o-
reni test eden'Student's t testi'ile test edildiler, Tki ilacan
iyile@tirme oranlari arasinda Onemli bhir fark oldugu tespit edil-

di. T=3.787 ; p<&¢ 0,001l anlamli bulundu, Tablo IV.

Teblo IV, . -
Hasta = g . v
Iyileg| Iyileg | Ly1rles
S8y1sd £ medi | me %
Koriikosteroid 25 g 16 36
X
( )Aynl ¢ hastanin her birinin simetrik seg¢ilen sag ve sol

taraf lezyonlardeki dithranol ve kortikosteroidin etki alanlari.
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Tablo Ll
Lezyonlarin tedavi Oncesi, tedavi gliresince ve tedavi son-
rasi goriniimlerini ve iyilegme durumlarini gosterir tablo.
lezyon tedavi 2 hafta sonra 4 hafta sonra
olgu: durumu : oncesgi: dith., k.steroid: dith. k.steroigd:
skuam 3 kontrole
1 eritem 2 gelmedil
plak k. 3
skuam 3 2 “ 0) 0
2 eritem 3 2 2 0 2
plak k. 3 1 3 0 3
skuam 3 0] 2 0 0
3 eritem 3 2 | 0 1
plak k. 3 1 3 0 3
skuam 3 2 1 0 0
4 eritem 3 3 2 3 %
Blak k. 3 3 3 3 3
skuam 2 0 1 0 0
5 eriten 3 1 2 & L
plak k. 3 1 3 0 3
6 skuam 2 1 2 0 1
eritem 2 i 2 0 .
plak k. 3 1 3 0 3
skuam 1 0 0 0 0
7 eritem 2 1 1 0 1
plak k. 3 2 2 0 0
skuam 2 agira irritasyondan tedaviye devam edilemed]
8 eritem 3
plak k. 3
skuam 3 2 1 0 0
9 eritem 3 2 1 0 0
plak k. 3 h 1 0 0
skuam 1 kontrole gelmedi
10 eritem 2
plak k. 3
skuam z 1 1 0 0
11 eritem 2 1 1 0] 0
plak k. 3 3 3 0 3
skuam 3 2 1 0 0
12 eritem 2 1 1 0 &
plak k. 2 1 1 0 0
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lezyon
durumu s

tedavi
oncesi

el

2 hatta sonra

ditii,

gteroid:

gkuam
eriten
plak k.

skuam
eritem
plak k.

skuam
eritem
plak k.
skuam

eritem
plak k.

skuam
eriten
nlak k.

sltuam
eritem
P:Lak ko
slkuam
eritenm
plak k.

glkuam
eritem
plak k.

skuam
eritem
plak k.
gkuam
eritem
plak k.,

skuam
eritem
%18.1{ k ©

skuen
eritem
plak k.

skuam
eriten
plak k.

skuam
eritem
plak k.

skueam
exritem
plak k.
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Kontrole gelmedi
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4 hafta sonra

dith

steroid:
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lezyon tedavi 2 hafta sonrsa 4 hafta sonra
olgu:  durinu: oncesi s dith. k.steroid: dith. steroid :
skuam 2 1 1 0 0
' 28 eriten 3 i 2 0 1l
plak Ik, 3 T 2 0 1
slcuam 2 Kontrole gelmedi
29 eritem 3
skuam 2 1 1 0 0]
30 eritem . 3 2 2 0 1
plak I, 3 2 2 2 2




TARTISMA

Tedaviye aldigimiz 30 harici(hastahaneye yatirilmadan) has-
taye glinde 10-20 dakika silireli dithranolil 4 hafta uygulayarak
iyi sonuglar aldik

Kortikosteroidle kiyaslandiginda,dithranolun iyilegtirme -
ylizdesi % 88 bulunmug ve t=3.787 ; p< 0.001 anlamli bulunmug-
ture

Blofield ve arkadaglari basta % 0.5 konsantrasyonda antra-
derm kullanarak 48 saat aralarla dozu % 1 ve 2 yilikselterek 25
hastayi glinde 30-60 dakika silireli 6 haftalik tedaviye almiglar.
Yapilan bu g¢aligmanin sonucunda genel iyilegtirme orani % 86 ola-
rak bulunmugtur, Bu iyilestirme ylizdesi bizim buldugumuz % 88
iyilegtirme oranina yakin bir sonugtur(ll).

Jorma ve arkadaglari psoriasis tedavisinde kisa silire dithra-
nol uygulamasini ( 10-20 dakike geklinde % 1-2 konsantrasyonlarda)
4 haftalik glirede dithranol-kremle ( % 0.1 den, % 0.25 ve % 0.5 e-

kadar arttirarak ve giinde iki kez yikamadan slirdiirerek ) kiyagli-

yarak her ikisini de klinik olarak etkili bulmug, ancak kisa silire
dithranol uygulamasini daha etkili bulmugtur(4l).

Dale L Pearlman ve arkadaglari tedaviye aldiklara 12 harici

\ hastanin her birinin bir terafina okliizyonlu % 0.1 den % 0.8 e

kadar defigsen konsantrasyonlarda anthralin, ayni hastalarin di-
ger simetrik lezyonlarina oklﬁzyonsuz petroljel tatbik etmigler,
Ortalama 11.1 hafta sonunde 6 hastada % 90, iki hastada % 70 ora-
Hinde tem iyilegme tespit ederek pg¢ 0.001 anlamli bulmuglar,Ay-
Tica tedavi tarafindaki iyilegsme ylizdesi % 66, kontrol tarafin-

daki iyilesme yiizdesine( % 17) nazaran dahe biiylk bulunmugtur(l6).

;é————-
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M.M.Young 20 harici hastada % 17 lire-krem iginda ayri gyng
%o,l ve % 0.2 konsentrasyonlarda dithranolu ginde iki kez Kulla-
Imrak 6 haftalik slirede ikisinin ¢ift-kor kargilagtirmasini yap-
pg ve % 0.2 konsentrasyonlu dithranoclun % 17 iire-krem ig¢indekj
pilegiminin daha etkili oldufunu ( p ¢ 0.0l ) tespit etmigtir(ss),

H.Reshad ve arkadaglara kronik psoriasis plakla 10 hasta {i-
gerinde simetrik segilen iki tarafa gittik¢e artan konsantrasyon-
larda( % 0.25- 0.5 = 1- 2~ 3 ) dithranolu kisa kontakt uygulamig-
lar., Bunlardan bir tarafi ultraviole A i1ginlamasi ile kombine et-
nigler, Tedavi sonunda her iki tarafain iyilegme oranlarinda bir
fark olmadifaini godstermigler., Kisa kontakt dithranolun etiinligi-
ni boylece dogrulamislar(39).

KeS.Ryatt ve.arkadaglari dithranolun Tassar patinda 30 daki-
kalik ve 2 saatlik kisa kontakt uygulamasini ayrr ayri Ingram re-
Jimi ile karsilagtirmig,Llssar patinda dithranolun 30 dakika ve 2
saatlik uygulamasini etkili bulmug ve 2 saatlik uygulamanin Ingram
rejimi kadar etlili olduZnnu ayrica belirtmistir(46).

Flde ettigimiz sonuglsr,Statham ve arkadaglarainin 1983 yilinda
lithranolu bagte %.0,5, daha sonra hasta toleransina gbre % 1, 2, 3

8rttirarak 10-20 dakika silirede Ingram rejimi ile kiyasliyarak orta-

Y& gaikardiklari sonuglara benzer sonuglar ortays koymustur(74).

Galigmaniz,ayrica Runne ve’Kunze'nin 1982 de yaptiklari 24 sa-
lik standart Ingram uygulama ile kayaslamali olarak gittikge ar-
‘tan kongantrasyonlarda ( % 0.1, 0.25, 0.5, 1, 2 ) uygulanan 3 seat-

lik"bedavj_ ile iyilegtirme agisindan yakin benzerlikler vermigtir(6T7,
Sonuglari agisindan bir bagka benzer galigma, California,Stan-
‘EOTd Universitesi Tap Pak., Dermatoloji Boliimii dgretim lyelerinden

D ' o
L s Miller Christine A, tarafindan gergeklegtirilen caligmadair,
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jillers caligmaya aldigi 20 hastanin her birinin simetrik lezyon-

Jariné % 0.5 ve % 1 konsantrasyonlarda ayri ayri dithranolu 30

jakike glirell 4 hafte uygulamigs ve ¢aligsmamiza benzerlik goste-—

ren 1yl sonuglar elde etmigtir(54).

b
£
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Caligmemiza aldaigimiz olgular Dicle Universitesi Tip PFakiil-
tesi Deri ve Zihrevi Hastaliklari Klinigine Eylul 1985~ Mart 1986
tarihleri arasinde bag vuran hastalar arasindan se¢ilmigtir. Teda-
vi i¢in se¢ilen 30 psoriasisli hastadan 13'U kadin,l17'si erkek
idi. Hastalar 15-50 yaglari arasindaydi. Hastalarin wviicutlarinin
saf tarafina c¢inko oksit pati iginde % 1 agit salisilik ilaveli
% 0.5 ve % 1 cignolin ihtiva eden 2 ayri preparat hazirlandi. 1.
ve 2, haftalarda % 0.5 1lik pat 10-20 dakika , 3. ve 4, haftalar-
da % 1 1lik pat 20 dakika geklinde uygulandi. Sol tarafa kortiko-
steroidli pomet gilnde iki kez uygulandi. 4. haftenin sonunda te-
daviyi bitiren 25 hastanin dithranol uygulanan sag tarafta iyile-
genlerin sayisi 22,iyilesme ylizdesi % 88; kortikosteroid uygula-
nan soltarafta iyilegenlerin sayisi 9, ilyilegme ylizdesi % 36 idi.

Uyguladaigamiz yontemle hastalarin klinik gdzleme tabi tutul-
malaraina gerek olmadigil anlagildi. Uygulama yontemi karmagik ol-
madigindan hastaelarin verilen talimetlari evlerinde kolaylikla ye-
rine getirebildikleri saptandi.

Lekelenme ve deri etrafindaki hiperpigmantasyon zaman zaman
gikByet konusu olduysa da(l hasta haric) bunun tedaviye engel teg-
kil edecek kadar onemli onemli olmadiil hastalar tarafindan ifade
edildi,

Uygulama siliresi ve lezyonlarin temizlenmesi hastalarin sade-
Ce yaklagik toplam yarim saatlik zamanlarini aldigindan bunun onem~
li bir sorun tegkil etmedigi ve bu yizden hastalarin glinlilk isleri-
engellemedigi ifadelerinden anlagilda.

Kortikosteroidle kiyaslandiginda ,dithranolun iyilegtirme yliz-



w T
gesi tatmin edici bulunmug; istatistiki agidan t=3.787, p< 0.001
olarek anlanli bulunmugtur,

Okliizyonsuz topik kortikosteroid ile iyilegmenin uzun glire

gerektirdifi ve bundan Stirid yan etki geligtirecegli ve ayrice bu-

nun ekonomik olmadigi sonucuna varilda.
¢ nasta Uzerin-

Dithranol, degigik konsantrasyonlarde deha ¢ok hasta
ranaati ortaya ¢ikta,

de uygulanirga dshs iyi sonuglar alinacaga
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OZET

Bu g¢alismamizda diigiik konsantrasyonda dithranolun harici
hastelarda kisa kontakt uygulemadaki etkinligini aragtirdik.

30 yaygin psoriasisli haste diigik konsantrasyonda dith-
ranol ile her gin 10- 20 dakikae topik tedaviye alindi.

Hastalarin simetrik sag taraftaki lezyonlarina dithranol

uyeulanirken sol taraftaki lezyonlarina glinde iki kez korti-
& g

kogteroid uygulandi.

]

4., haftanin sonunda 25 hasta tedaviyi tam olarak bitirdi.

Dithranol uygulanan saé tarafta iyilegme 25 kigiden 22 kigi-
de gerceklegti( % 88). Koftikosteroid uygulanan gol terafta
iyilegme 9 kigide gergeklesti( % 36).

Tki ilacin birbirine gore etkinlipfi "Student's t testi®

ile degerlendirildi. +t=3.787 ; p ¢ 0.001 anlamli bulundu,

cE
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SUMMARY

We searched the effect of low strength dithranol( % 0.5 -
% 1 ) in out-patients with symmetrical plaque psoriasgis.

30 patients with symmetrical plaque psoriasis,for this
study, were selected to receive short-contact dithranol(minutes)
therapy on the right side and corticosteroid on the left side.

0f 30 patients, 25 completed the study.

Healing at the end of the 4 weeks treatment occured in
22 of 25 patients on the side treated with dithranol and 9 of
25 on the side treated with corticosteroid,

The results were evaluated according to the 'Student's t
test! and the degree of healing was significantly greater t= 3,78
( p¢ 0,001 ) with short-contact dithranol regime,
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