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OZET

Psoriasis Tanmilh Hastalarda Sistemik Tedavilerin Etkinliklerinin Psoriasis
Yasam Kalitesi ve Fonksiyonlari1 Uzerinden Degerlendirilmesi ve Tedavi
Siirekliligini Etkileyen Faktorler

Amac: Kronik bir hastalik olan psoriasiste kagint1 ve yangi gibi semptomlarin
eslik edebilmesi, goriiniir alanlarin etkilenebilmesi, eklem tutulumu olabilmesi ve
uzun siireli tedavi gereksinimi nedeniyle yasam kalitesi belirgin olarak
bozulabilmektedir. Sistemik tedaviler hastaligin hizla klinik olarak diizelmesini,
komorbiditelerin engellenmesini saglamaktadir ve yasam kalitesinin diizeltmesi
amactyla orta-siddetli hastalikta erken donemden itibaren Onerilmektedir. Bu
calismanin amact sistemik tedavi baslanan hastalarda tedavi sec¢imini etkileyen
faktorleri, tedavi kesimine neden olan faktorleri, secilen tedavilerin tedavi
etkinliklerini ve tedavilerin yasam kalitesi tizerine etkilerini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontemler: Calismamiza orta-siddetli psoriasis vulgaris tanili
sistemik tedavi endikasyonu bulunan 84’ kadin, 66’s1 erkek 150 hasta dahil
edilmistir. Hastalar 24 hafta siireyle prospektif olarak izlenmistir. 0.hafta, 12.hafta ve
24 hafta kontrollerinde degerlendirilen hastalarda psoriasis alan siddet indeksi,
dermatolojik yasam kalite indeksi, psoriasis islev kaybi indeksi, psoriasis yasam
kalite Olcegi degerlendirmeleri kaydedilmistir. Hastalarin demografik verileri, eslik
eden komorbiditeleri, daha 6nceki tedavi segimleri ve tedavi kesim nedenleri, tedavi
secimini etkileyen faktorler ve 6zel bolge tutulumu degerlendirilmistir.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 42.55 + 13.95 yil, ortalama hastalik
stiresi 13.56 =+ 10.88 yil olarak bulundu. %45.3 hastada aile 6ykiisii mevcuttu, aile
Oykiisii olan hastalarda hastaligin 18 yas altinda baglamasi istatistiksel olarak anlaml
bulundu. %48 hastada dislipidemi, %31.4 hastada kalp hastalig1 psoriasise en sik
eslik eden komorbidite olarak saptandi. Hastalarin %30.7’sinde psoriatik artrit eslik
etmekteydi. Hastalik siiresi >10 yil olan hastalarda, VKI >30 olan hastalarda,
psoriatik artit esliginde, PASI> 20 ve DYKI >10 olan ve dislipidemisi olan
hastalarda biyolojik tedavinin istatistiksel olarak anlamli derecede daha c¢ok tercih
edildigi saptandi. Tedavi Oncesine gore 12.hafta ve 24.haftada PASI skorlarinda
azalma istatistiksel olarak anlamliydi. 24.haftada biyolojik tedavi alan hastalarin
PASI 90 ve PASI 100 yanitlar1 konvansiyonel tedavi alan hastalara gére anlamli
oranda daha yiiksek saptanmistir. Psoriatik artit tanis1 olan hastalarda, hastalik siiresi
>10 yil olan hastalarda VKI > 30 olan hastalarda baslangic PASI degerleri ve
hastalik siddeti istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptanmistir. Tedavi
sonrasi 12.hafta ve 24.haftada DYKI, PYKO ile yasam kalitesi, PIK1 ile islev kayb1
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli diizeyde iyilesme gozlendi.
Konvansiyonel tedavi alan hastalar ve biyolojik tedavi alan hastalar
karsilastirildiginda biyolojik tedavi alan grupta baglangi¢ yasam kalitelerinin daha
yiiksek oranda bozuk oldugu yiiksek DYKI ve PYKO skorlari ile gozlenirken tedavi
sonrasi 12.hafta ve 24.haftada biyolojik ajan grubundaki hastalarin yasam
kalitelerinin daha yiiksek oranda diizeldigi gozlendi. Psoriatik artrit tanisi olan
hastalar, hastalik siiresi > 10 yil olan hastalar ve evli hastalarda tedavi dncesi yasam



kalitesinin daha c¢ok etkilendigi saptandi. Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda
baslangic PIKI degerleri, hastalarin fonksiyon kaybi psoriatik artrit tanis1 olmayan
hastalara gore daha yiiksek saptandi. 12.haftada 75 < PASI < 90, 90 < PASI <100
yanit1 saglanan ve 24.haftada 75 < PASI < 90, 90 < PASI <100, PASI 100 yanit1 elde
edilen hastalarda baslangic DYKI, PIKI, PYKO skorlarindaki diisiisler, yasam
kalitesinde iyilesme ve fonksiyon kaybindaki diizelmeler istatistiksel olarak anlamli
bulundu. Baslangi¢ hastalik siddeti fazla olan, PASI degeri > 20 olan hastalarin
yagsam kalitesi ve islev kaybindaki etkilenmenin istatistiksel olarak anlamli derecede
daha fazla oldugu ve tedavi sonrasi diizelmelerin baslangi¢ PASI degeri 10-20 arasi
olan hastalara gore anlamli derecede daha yiiksek oranda oldugu gézlendi. 12.haftada
sekukinumab tedavisi alan hastalarda adalimumab ve ustekinumab tedavisine gore
istatistiksel olarak anlamli oranda daha diisiik mutlak PASI skorlar1 elde edildigi,
24.haftada ise anlamli bir fark saptanmadigi gozlendi. Yasam kalitesi
degerlendirmesinde 12.haftada sekukinumab tedavisinin diger ajanlara gére DYKI
skorunu anlamli derecede daha fazla diisiirdiigli, 24.haftada ise ajanlar arasinda
anlamli bir fark olmadig1 gézlenmistir.

Sonug: Psoriasis hastalarinin yasam kalitelerinin sagliklt popiilasyona gore
belirgin diizeyde bozuldugu, giinliik hayatta ve mesleki olarak fonksiyon kaybi
yasayabildikleri gézlenmistir. Tedavi se¢iminde eslik eden komorbiditeler, psoriatik
atrit, hastalik siiresi ve hastalik siddeti etkili olmaktadir. Calismamizda tiim sistemik
tedavilerin hastalik siddeti, yasam kalitesi ve fonksiyonunu diizeltmekte yardimci
oldugu, literatiir ile uyumlu olarak oOzellikle yiiksek etkilenimi olan hastalarda
biyolojik tedavilerin daha etkin oldugu ve etkilerinin daha erken ortaya ¢iktigi
gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Psoriasis, plak psoriasis, konvansiyonel sistemik

tedaviler, biyolojik ajan tedavileri, yasam Xkalitesi,
PASI, DYKI, PiKi, PYKO.



SUMMARY

Evaluation of the Efficacy of Systemic Treatments Through Psoriasis Quality
and Function of Life in Patients with Psoriasis and Factors Affecting Continuity
of Treatment

Objectives: Psoriasis, which is a chronic disease, the quality of life can be
significantly impaired due to the accompanying symptoms such as itching and
inflammation, the visible areas can be affected, there may be joint involvement and
the need for long-term treatment. Systemic treatments provide rapid clinical recovery
of the disease, prevent comorbidities and recommended from the early period in
moderate to severe disease in order to improve the quality of life. The objectives of
this study is to evaluate the factors affecting the choice of treatment, the factors that
cause the treatment cutoff, the effectiveness of the selected treatments and the effects
of the treatments on the quality of life in patients who started systemic therapy.

Material and Methods: In our study, 84 women, 66 men, 150 patients with
systemic treatment indications diagnosed as moderate to severe psoriasis vulgaris
were included. Patients were followed up prospectively for 24 weeks. Psoriasis
severity index, dermatological quality of life index, psoriasis dysfunction index,
psoriasis quality of life scale were recorded in patients evaluated at week 0, week 12
and week 24. Demographic data, accompanying comorbidities, previous treatment
choices and reasons for treatment cessation, factors affecting treatment choice and
special site involvement were evaluated.

Results: The mean age of the patients was 42.55 + 13.95 years, average
disease duration was found as 13.56 + 13.88 years. %43.3 of the patients had family
history pf psoriasis, in which onset of the disease under 18 years of age was found
statistically significant. %48 of the patient has dyslipidemia and %31.4 of patients
had heart disease as the leading comorbidities seen with psoriasis. %30.7 of
patientshad psoriatic arthritis. It was statistically significant results that biologic
agents were preferred more often in patients with disease duration longer than 10
years, BMI > 30, with psoriatic arthritis, PASI > 20, DLQI > 10 and history of
dyslipidemia. The reduction in PASI scores at the 12th and 24th weeks compared to
pretreatment was statistically significant. PASI 90 and PASI 100 responses were
significantly higher in patients who received biological therapy at week 24 compared
to patients receiving conventional therapy. Patients having a diagnosis of psoriatic
arthritis, disease duration longer than 10 years and BMI > 30 had higher PASI scores
correlated with disease severity. Statistically significant improvement observed in
functionality assesed with PDI and quality of life assesed with DLQI and PLQI at
12th and 24th weeks of treatment. Patients who were initiated on biologic agent
therapy on week 0 demonstrated higher DLQI and PLQI scores, and more effect of
therapy on quality of life; while it was observed that patients in this group had more
significant increase in their quality of life at week 12 and week 24 post therapy. It
was found that quality of life of the patients suffering from psoriatic arthritis, having
disease duration longer than 10 years and married patients was more effected.
Patients having psoriatic arthritis had higher PDI scores compered to the patients not
having psoriatic arthritis. Statistically significant decrease in initial DLQI, PDI, PLQI



scores and improvement in functionality and quality of life were observes in patients
who had 75 < PASI <90, 90 < PASI < 100 at 12th week and 75 < PASI <90, 90 <
PASI < 100 , PASI 100 at 24th week. Quality of life and functionality in patients
with more severe disease initialy and who had PASI >20 were more effected and
improvement in these parameters was higher compered to the patients who had PASI
scores of 10-20. Patients under the treatment of secukinumab had lower PASI scores
at 12th week compered to the ones under the treatment of adalimumab or
ustekinumab, however there was no difference at 24th week. It was found that there
was a higher decrease in DLQI scores with secukinumab treatment at 12th week, yet
there was no difference among biologic agents at 24th week.

Conclusions: It has been observed that the quality of life of psoriasis patients
is significantly impaired compared to the healthy population, they may experience
loss of function in daily life and professionally. Comorbidities, psoriatic arthritis,
disease duration and disease severity are effective in the choice of treatment. In our
study, it was observed that all systemic treatments helped to improve disease
severity, quality of life and function, in accordance with the literature,especially in
patients with more affected, biological treatments were more effective and their
effects appeared earlier.

Key Words: Psoriasis, plaque psoriasis, conventional systemic treatments,
biological agent treatments, quality of life, PASI, DLQI, PDlI,
PLQI.
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1. GIRIS VE AMAC

Psoriasis toplumda sik goriilen, ataklar ve remisyon donemleri ile kronik bir
seyir izleyen immun aracili inflamatuar bir hastaliktir. Lezyonlar genellikle deriyi
tutmakla beraber ayrica eklem ve tirnak tutulumu da gézlenebilmektedir [1]. Diinya
genelinde 125 milyondan fazla insani etkileyen hastaligin popiilasyona dayali
caligmalarda %0.2-%4.8 oraninda ortalama %2 oraninda goriildiigi bildirilmistir [2].
Hastaligin kadin ve erkek cinsiyeti benzer oranlarda etkilemesine ragmen kadin
hastalarda daha erken ortaya ¢iktig1 gozlenmistir [3]. Hastalik hayatin herhangi bir
doneminde ortaya ¢ikabilmekle beraber baslangic yas1 20-30 ve 50-60 yaslar1 olmak
tizere iki kez pik yapmaktadir.

Etyopatogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte genetik, ¢evresel, sistemik
ve immiinolojik faktorlerin de etkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Hastalarin
%35-%50’sinde pozitif aile Oykiisii bildirilmistir [1]. Hastaligin genetik altyapisi
siddeti ile de iliskilendirilmistir. Erken baslangigh hastalarda ( Tip 1 psoriasis )
psoriasis daha siddetli bir seyir izlemekte ve aile Oykiisii pozitifligi daha yiiksek
oranda saptanmaktadir [4]. Psoriasis ile genetik olarak iliskilendirilen en 6nemli
HLA grubu 6.kromozomun 21.bolgesinde yer alan PSORS 1 (HLA-CwO06) gen
lokusudur [5]. Hastalig1 tetikleyen ¢evresel ve sistemik faktorler travma, ultraviyole
1sinlar, ilaclar, enfeksiyonlar, endokrin faktorler, psikojenik stres, alkol ve sigara
kullanimudir [6].

Psoriasis klinik goriiniimii hastaligin baslangi¢ yasi, lezyonun yerlesim yeri,
tutulan anatomik bolge ve hastalik siiresine gore degisiklik gosterebilmektedir [1] .
Hastaligin en sik goriilen klinik formu psoriasis vulgaristir ve vakalarin %80-90’1n1
olusturmaktadir. Psoriasis ayn1 zamanda goriiniir bolgeler olan ve kozmetik 6neme
sahip olan sach deri, tirnak, yiiz, genital bolgeleri tutuabilmektedir. Bu hastalarda
hastalik siddeti ve yasam kalitesi etkilenimi daha c¢ok olabilmektedir. Psoriasis
hastalik siddeti belirlenmesinde en sik kullanilan objektif dl¢eklerden biri psoriasis
alan siddet indeksi’dir (PASI). Giinlimiizde hastaligin sadece deri ve eklemleri
etkileyen bir hastalik olmadigi, kronik seyir izlemesi ve ataklarla seyretmesi,
kozmetik alan tutuluma yol acabilmesi, siddetli kasintiya sebep olabilmesi gibi

olumsuz durumlar nedeniyle hastaligin klinik siddetinin yan1 sira yasam kalitesinin



degerlendirilmesinin énemi vurgulanmaktadir. Giincel tedavi kilavuzlarinda yasam
kalite indekslerinin de tedavi Oncesi ve tedavi sonrast degerlendirilmesi
onerilmektedir [7].

Psoriasiste kiir saglayan bir tedavi yontemi heniiz bulunmamakta olup,
tedavide amag hastalarda tam iyilesme veya hastanin yasam kalitesini en az diizeyde
etkileyecek iyilik halinin saglanmasidir [8]. Hafif plak psoriasisin tedavisi topikal
tedaviler olup, orta-siddetli hastalikta artmis inflamatuvar etki nedeniyle ortaya ¢ikan
komorbiditeleri engellemek ve artrit komplikasyonlarin1 6nleyebilmek i¢in sistemik
tedaviye erken donemde baslanmasi Onerilmektedir. Psoriasis tedavisinde kullanilan
sistemik tedaviler konvansiyonel sistemik tedaviler (metotreksat, asitretin,
siklopsorin, fototerapi) ve biyolojik ajan tedavileri (etanercept, infliksimab,
adalimumab, ustekinumab ve sekukinumab) olmak tizere ikiye ayrilmaktadir [9].

Biz de calismamizda psoriasis tanisi ile takipli sistemik tedavi baglanan
hastalarin tedavi se¢imini etkileyen faktorleri, tedavi kesimine neden olan faktorleri,
secilen tedavilerin tedavi etkinlikleri ve yasam kalitesi {izerine etkilerini
degerlendirdik. Tedavi se¢imi ve tedavi etkinligi degerlendirmesi i¢in PASI dl¢egini,
yasam kalitesi degerlendirmesi ve tedavi ile yasam kalitesindeki degisimleri
degerlendirmek i¢in Dermatolojik Yasam Kalite indeksi (DYKI) ve Psoriasis Yasam
Kalite Olgegi’ni (PYKO), hastalarda islev kayb1 degerlendirmesi ve tedavi sonrasi
islev kaybinda diizelme olup olmadigini degerlendirmek amaci ile Psoriasis Islev

Kaybi Indeksi (PIKI) 6l¢egini kullandik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tanim

Psoriasis baglica deriyi tutan kronik seyirli remisyon ve relapslar ile seyreden
immun aracili inflamatuar bir hastaliktir. Lezyonlar genellikle simetrik yerlesim
gosterir ve keskin sinirli enflamatuar, eritemli plaklar ile karakterizedir. Diz, dirsek,
sacli deri en sik tutulan bolgeler olmak {izere viicudun her yerinde goriilebilmektedir.

Siklikla deriyi tutar ayrica eklem ve tirnak tutulumu gézlenebilmektedir [1][4].

2.2. Tarihce

Psoriasis hastaligi tarihi muhtemelen insanlik kadar eskidir. Bugiin, iyi
tanimlanmais bir cilt hastalig1 olan psoriasis hastaligina ait yazil bilgiler antik Yunan
donemine uzanmaktadir [10]. Psoriasise iliskin ilk bilgiler Hippocrates’e (MO 416-
377) aittir. Hippocrates, kuru ve kepekli lezyonlar1 ifade eden ‘hypopsorodea’

[

terimini ©* Epidemics ¢’ adli kitabinda kullanmistir [6]. Yunanli filazof Cornelius
Celsus ( MO 25 — MS 45 ) psoriasis hastaligini ‘impetigo’ nun ikinci bir tiirii olarak
adlandirmistir. Tlk olarak Galen (MS 133-200 MS) psoriasis kelimesini kullanmustir.
Psoriasis kelimesi Yunancada kasintili, skuamli lezyon anlamina gelmektedir.
5. yizyill ve 19. yiizyill arasindan sedef hastaligi bir clizzam varyant1 olarak
gruplandirilmis olup, 1808 yilinda Robert Willan modern sedef hastaligin1 -lepra
vulgaris- adiyla “’Lepra'nin bu tiirleri bazen dirseklerde, daha genel olarak dizlerde
ortaya ¢ikar. Bu yamalar her zaman dairesel veya oval bir formda kalir ve kirmizi
kenarliklarla g¢evrili kuru pullarla kaplanir’” seklinde tanimlamistir. 19. yiizyilin

sonlarma dogru dikkat sedef hastaliginin etiketlenmesinden uzaklagmigtir ve

hastaligin etiyolojisi ve patolojik siirecine yonlenmistir [11].

2.3. Epidemiyoloji

Psoriasis diinya genelinde yaklasik olarak 125 milyondan fazla insam

etkilemektedir [12]. Psoriasis tim diinyada gozlenmesine ragmen prevalansi farkli



etnik gruplarda oldukca degiskenlik gostermektedir. Prevalansinin varyasyonundaki
onemli faktorler genetik ve ¢evresel faktorlerden dolay: yas, cinsiyet, cografya ve
etnik kokendir [13]. Yayinlanan raporlara gore farkli popiilasyonlardaki prevalans
%0 ile %11.8 arasinda degismektedir ancak bu veriler anket yontemi, tetkikler, klinik
temelli ve popiilasyon temelli arastirma yontemleri ile olusturuldugundan kesin
sonu¢ vermemektedir. Bununla birlikte mevcut popiilasyona dayali calismalarin
incelenmesi hastaligin %0.2 ile %4.8 arasinda, ortalama %2 oraninda goézlendigini
ortaya koymaktadir. En yiiksek prevalans Norveg’tedir. Avrupa ve Kuzey
Amerika’da psoriasis sikligi yaklasik olarak %2’dir [2]. Psoriasis beyaz irkta daha
fazla gozlenmektedir. Japonlar, kizil derililer ve sar1 irkta daha az gézlenmekte olup
Eskimolar’da neredeyse hi¢ goriilmemektedir. Ulkemizde ise 2002 yilinda Kundakg1
ve ark. yaptigi calismada psoriasis prevalansi %1.3 olarak bulunmus [14], 2012
yilinda Serdaroglu ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise %0.5 olarak bulunmustur
[15]. Hastalik erkekleri ve kadinlari esit siklikta etkilemesine ragmen kadinlarda
daha erken ortaya ¢ikmaktadir [16]. Yayli ve ark. Trabzon il merkezinde yaptigi
calismada psoriasis prevalanst %1.1 olarak saptanmis olup, kadinlarda goriilme oranm
%1.2 iken erkeklerde bu oran %1.0 olarak hesaplanmistir [17]. Kadinlar ve erkekler
arasinda hastaligin morfolojik dagilimi agisindan anlamli fark bulunamamustir.
Hastalik hayatin herhangi bir doneminde baglayabilmekle beraber baslangici 20-30
yaslar1 ve 50-60 yaslar1 arasinda olmak tizere iki kez pik yapmaktadir. Baslangi¢ yas1

cevresel ve genetik faktorlerden etkilenebilmektedir.

2.4. Etyoloji

2.4.1. Genetik Faktorler

Psoriasis diinya genelinde beyaz irkta % 1-2 oraninda goriilmektedir [18].
Aileler ve ikizler {izerinde yapilan epidemiyolojik caligmalarda psoriasisin genetik
altyapis1 olan bir hastalik oldugu ortaya konmustur. Hastalarin %35 ile %90'inda
pozitif bir aile Oykiisii bildirilmistir [1]. Almanya’da yapilan bir ¢alismada
ebeveynlerin ikisinde psoriasis Oykiisii varsa cocuklarinda psoriasis gelisme riski

%41, yalnizca bir ebeveynde psoriasis Oykiisii varsa cocugunda psoriasis riski %14,



sadece bir kardesinde psoriasis Oykiisii varsa diger kardesinde risk %6 olarak
bulunmustur [19]. Hastaligin genetik altyapisi klinik siddeti ile iliskilendirilmistir.
Erken baslangici olan hastalarda (tip I psoriasis) daha siddetli bir seyir izlenmektedir
ve bu hastalarda genellikle pozitif aile Oykiisii bulunmaktadir, ge¢ baslangich
hastalarda (tip II psoriasis) ise hastalik daha hafif seyretmekte ve siklikla aile
hikayesi negatif olarak gozlenmektedir [4].

Monozigot ikizlerde psoriasis goriilme orani yaklasik %35 oldugundan
psoriasis  gelisiminde c¢evresel etmenlerinde Dbiiyiik oranda yeri oldugu
bildirilmektedir. Psoriasis ile ilgili toplamda 70’den fazla gen tanimlanmis olmakla
birlikte bunlarin % 30’u genetik yatkinlik ile ilgidir [12]. Psoriasisin genetik altyapisi
insan 16kosit antijenlerini (HLA) kodlayan majér histouyumluluk kompleksinde
(MHC) konumlanmaktadir. MHC bélgesindeki alleller ile psoriasis hastaligi
birlikteligi otuz yili agkin siiredir arastirilmaktadir. Cesitli toplumlarda yapilan HLA
analizlerinde HLA-A2, HLA-B13, HLA-B17, HLA-B27, HLA-B39, HLA-B57,
HLA-Bw57, HLA-Cw2, HLA-Cw6, HLA-Cw7, HLA-DR4, HLA-DRY ile psoriasis
hastalig1 arasinda iligki gosterilmistir [20].

Genom assosiyasyon ¢alismalarinda farkli kromozomal boélgelerde yer alan
en az dokuz psoriasis yatkinlik bolgesi (PSORS 1-9) gosterilmistir. 6p21.33'te
PSORSI, 17q25.3’te PSORS2, 4q’da PSORS3, 1g2'de PSORS4, 3g21'de PSORSS,
19p'de  PSORS6, 1p'de PSORS7,16g’da PSORS 8 ve 4q31'de PSORS9
bulunmaktadir. Psoriasis ile iliskilendirilen en kuvvetli HLA grubu 6.kromozomun
21. bolgesinde yer alan PSORS 1 (HLA- Cw06) gen lokusudur. HLA -Cw6 psoriasis
aile Oykiisli, hastaligin erken baslangici ve daha siddetli seyretmesi ile
iliskilendirilmistir [5]. Yapilan bir ¢alismada HLA Cw6 erken baslangi¢li psoriasis
olgularinin %90’1nda, ge¢ baslangichi psoriasis hastalarinin %50’sinde gdzlenirken
kontrol popiilasyonda %7 oraninda gézlenmistir. HLA- CwO06 streptokokal farenjit

ve guttat psoriasis ile giiclii bir iligki icermektedir.

2.4.2. Tetikleyici Faktorler

Hem c¢evresel (dogrudan deriyi etkileyerek) hem de sistemik tetikleyici

faktorler genetik olarak yatkin olan kisilerde psoriasise neden olabilmekte veya



mevcut hastaligi progrese edebilmektedir. Bunlardan en iyi bilinenleri travma,
cerrahi girisimler, ultraviyole (UV), X 1sinlart gibi radyasyon, irritan &zellikteki
kimyasal maddeler, ilaclar, enfeksiyonlar, sigara ,alkol ,hormonal faktorler ve
psikolojik strestir [6]. Monozigot ikizlerde hastalik goriillme oranlarinin %35 ile %73
arasinda oldugu gosterilmis olup; bu g¢evresel faktdrlerin psoriasis hastaligindaki

roliinii gostermektedir [2].

2.4.2.1. Travma

Travma uygulanan alanlarda yeni psoriasis plaklarinin ortaya ¢ikmasi
Koebner fenomeni olarak adlandirilir. Genellikle travmadan 7-14 giin sonra ortaya
cikar ve hastalig1 aktif olan veya atak doneminde olan kisilerde daha sik gozlenir.
Erken baglangich psoriasis, sik niiks gosteren hastalar ve ¢oklu tedavi kullanimi
gerektiren direngli hastalarda daha sik karsilasilmaktadir [5]. Koebner fenomeni
hastalarin  %25‘inde go6zlenir ancak duygusal stres, ila¢ reaksiyonlart ve
enfeksiyonlar gibi diger faktorler dahil edildiginde yasam boyu Koebner
fenomeninin goriilme siklig1 %76'ya ulasabilir. Bocek ve hayvan 1siriklari, yaniklar,
strialar, donma, elektrodiseksiyon, laserasyonlar, dovme, enfeksiyon, deri greftleri,
cerrahi insizyonlar, kronik irritan dermatit, siirtme kasima, traglama gibi fiziksel,

kimyasal, inflamatuar bir ¢ok etkenin psoriasis’i tetikledigi bildirilmistir [21].

2.4.2.2. Ultraviyole

Ultraviyole (UV) radyasyon, orta-siddetli sedef hastaliginin tedavisinde
yaygin olarak kullanilan giiclii bir terapdtik ajandir. Psoriasis hastalari genellikle
giines 15181 ve ultraviyole 1sinlarindan fayda gorseler de bazi hastalarda giinese maruz
kalan alanlarda yeni lezyonlar gelismektedir. Psoriasisli olgularda fotosensitivite
%S35.5 oraninda gozlenmektedir. Fotosensitif psoriasis’in deri tipi 1 olanlarda,
kadinlarda, aile 6ykiisii olan, erken yasta baglayan, HLA Cw0602 pozitifligi saptanan
olgularda daha cok goriildigi belirtilmektedir [6],[22]. Fotosensitif psoriasisli
hastalarin yaklagik olarak yarisinin  6zgegmisinde polimorf 151k reaksiyonu

mevcuttur, hastalarda 1518a duyarlilik reaksiyonu iki paterne ayrilmaktadir. Yaklagik



%350'sinde 6nce polimorf 151k eriipsiyonu (PMLE) reaksiyonlar1 goriiliir bunlar daha
sonra klasik psoriatik lezyonlar haline gelir, diger % 50'sinde PMLE gelistirmez ve
yavas yavas gelisen psoriatik cilt lezyonlar1 olusur. Ultraviyole A PMLE ile
tetiklenen psoriasisi tetiklerken, ultraviyole B 1sinlar1 PMLE olmadan psoriasis’i

daha ¢ok tetiklemektedir [23].

2.4.2.3. Ilaclar

Klorokin basta olmak iizere antimalaryal ilaglar, [B-blokerler, lityum,
nonsteroid anti-inflamatuar ilaglar, anjiyotensin reseptor blokerleri, tetrasiklin,
gemfibrozil, imikimod gibi ilaglar psoriasis hastaligini tetikleyebilmektedir [24].
Psoriasis alevlenmesinde en sik karsilasilan ilaclar beta blokerlerdir. Beta blokerlerin
psoriasisi tetiklenmesindeki patogenez, siklik AMP seviyelerinin degigsmesine ve
epidermal biliylimenin uyarilmasina neden olan beta adrenerjik reseptorlerin
blokajidir. Son yillarda kullanimlari artan biyolojik ajanlardan olan interferonlar,
interlokinler, granulosit-makrofaj koloni stimulan faktér ve anti TNF ajanlar da
psoriasisi tetikleyebilen ilaglardir. Bu ilaglarin alevlenmeye neden oldugu
mekanizma ¢ogunlukla bilinmemekle beraber interferonlar ve imikimod T helper 1
yolag iizerinden psoriasisi tetiklemektedir. Sistemik veya potent topikal steroidlerin
kullanimlarinin ani bir sekilde kesilmesi plak psoriasiste alevlenmeye ya da piistiiler

psoriasis gelisimine yol agabilmektedir [25].

2.4.2.4. Enfeksiyonlar

Enfeksiyonlar, 0Ozellikle de bakteriyel enfeksiyonlar psoriasise neden
olabilmekte veya hastalig1 siddetlendirebilmektedir. Psoriatik hastalarin % 45’inde
hastalig1 provake eden enfeksiyonlar gozlenmistir. Tetikleyici enfeksiyonlardan en
karakteristik olan1 streptokokal enfeksiyonlardir. Streptokokal enfeksiyonlarin neden
oldugu 6zellikle bogaz enfeksiyonlar1 basta olmak tizere dis abseleri, perianal seliilit
tablosu hastalig tetikleyebilmektedir. Tekrarlayan streptekok enfeksiyonlar1 6zellikle
cocuklarda guttat tip psoriasis alevlenmesine neden olmakla beraber piistiiler

psoriasise de neden olabilmekte ve plak psoriaisi siddetlendirebilmektedir.



Streptekoklarin M proteini ile keratin 16 ve 17 arasindaki capraz reaksiyona bagl
immiinolojik yanit psoriasis patogenezinden sorumlu tutulmustur [26]. Calismalarda
tonsillektomi sonrasi veya antibiyotik tedavisinden sonra kronik plak psoriasis
remisyon sikhigmnin yiiksek oldugu gosterilmistir [27]. Siniizit, solunum yolu,
gastrointestinal ve genitoliriner enfeksiyonlar da nadiren psoriasise yol
acabilmektedir.

HIV psoriasis hastaligiin ciddi bir sekilde alevlenmesi ile iliskilendirilmistir.
HIV’li hastalarda psoriasis sikligi artmamakla beraber daha siddetli ve tedaviye
direngli bir seyir izlenmektedir [24].

2.4.2.5. Endokrin Faktorler

Hipokalsemi generalize piistiiler psoriazis i¢in 0zellikle gebelik doneminde
tetikleyici olabilmektedir. Aktif D3 vitaminlerinin hastaligin iyilesmesinde rol
oynadig1 belirtilmekteyken, diisiik-yiiksek D3 vitamin seviyelerinin psoriasise neden
oldugu gosterilememistir. Kadinlarda psoriasis tetiklenmesi icin iki pik donem
ergenlik ve menapoz donemidir. Gebelik donemi hastaligin  seyrini
degistirebilmektedir. 2005 yilinda yapilan bir ¢alismada gebelik siiresince hastalarin
%355'inde 1yilesme goriildiigi , %21'inde degisiklik olmadigi, %23"linde kotiilesme
oldugu bildirilmistir. Dogum sonras1 donemde ise hastalarin sadece %9'unda
lyilesme goriildiigl, % 26'sinda degisiklik olmadigi ve %065' inde psoriasiste
kotlilesme gozlendigi bildirilmistir [28].

2.4.2.6. Psikojenik Stres

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda psoriasis hastalarinin tigte birinde stres,
endise, kaygmin varhigi gosterilmistir.[18] Emosyonel stres hem psoriasis
hastaliginin gelisimine hem de psoriasis ataklariin tetiklenmesine neden olmaktadir.
Emosyonel stresi fazla olan kisilerde hastaligin daha siddetli seyrettigi gozlenmistir.
Psikolojik stresin psoriasisi hastaligini nasil arttirdigi veya tetikledigi heniiz
anlasilamamakla beraber stres immiin yanit1 diizenleme potansiyeline sahiptir ve

anormal noroendokrin yanitlarin kronik otoimmiin hastaliklarin patogenezine katkida



bulunabilecegine dair kanitlar ortaya ¢ikmaktadir. Hastalarin yaklasik %601 stresin
hastaligin tetikleyicisi veya alevlendiricisi oldugunu ifade etmektedir. Stresli bir
olaydan sonra psoriasisin alevlenmesine kadar gecen siire iki giinden bir aya kadar

degisim gostermektedir [29].

2.4.2.7. Alkol ve Sigara kullanimi

Sigara kullaniminin psoriasis baslangicinda rolii oldugu bildirilmistir.
Ozellikle yiiksek yogunluklu sigara icimi — giinde 20 sigaradan fazla — iki kattan
fazla artmis siddetli hastalik riski ile iligkilendirilmistir. Bu artisin 6zellikle de
pistiiler formda ve kadinlarda daha belirgin oldugu belirtilmektedir [30]. Alkol
kullanan kisilerde psoriasis hastaliginin daha sik gelistigi ve hastaligin daha siddetli
seyrettigi gozlenmistir. Alkolizm nedeniyle tedavi goren hastalarda ise psoriasis
prevelanst normal popiilasyona gore beklenenden ii¢ kat daha yliksek bulunmustur.
Sigara ve alkoliin reaktif oksijen radikallerinin liretilmesini arttirarak NFKB yolagini

uyararak inflamatuar yolaklari aktive ettigi diisiiniilmektedir [6].

2.5. Patogenez

Psoriasis, genetik ve cevresel faktorlerin immiinopatogenezi tetikledigi
multifaktoryel bir hastaliktir [1]. Psoriasis immunopatogenezi epidermiste keratinosit
hiperproliferasyonu, epidermis ve dermiste inflamasyon ve dermiste vaskiilarite artis
ile karakterizedir. Bu degisiklikler hem hiicresel bagisiklik ve hem de kazanilmis
immun yanit ile dogrudan iligkilidir. Hiicresel immun yanit tetikleyici faktor ile
uyarist ile ilk birka¢ saat icerisinde uyarilirken, kazanilmis immun yanit T
lenfositlerce giinler igerisinde olusur ve bellek hiicreleri gelistirir [31].

Cesitli ¢evresel ve fiziksel tetikleyici ajanlar ile keratinosit uyarilmasi
sonrasinda keratinositlerden salinan antimikrobial peptitlerinden olan katelisidin’in
(16sin-lizin 37,LL37) psoriasis tetiklenmesinden sorumlu oldugu belirtilmektedir.
Hasarli keratinositlerden salinan LL37, stres veya patojen etkenler nedeni ile
apopitoza giden hiicrelerden salinan DNA ile birleserek LL37-DNA peptit
kompleksini olusturur. LL37-DNA kompleksi toll-like reseptor 9 (TLR9) araciligr ile



plasmositik dentritik hiicre (pDH) ye baglanir. Bu baglanma ile aktive olan pDH
psoriasis gelisiminde anahtar rol oynamaktadir. Aktivasyon sonrasinda pHD’lerden
salinan oOzellikle tip 1 IFN ( IFN-a ve IFN-y ) olmak iizere TNF-a, IL-6 ve IL-1B
araciligi ile myeloid dendritik hiicreler (mDH) uyarilir [32]. Ayrica LL37
antimikrobiyal peptit’in RNA’ya TLR 7 reseptorii ile baglanarak pDH’leri, TLRS
reseptOriine baglanarak dogrudan mDH’leri uyardigina dair yayinlar da mevcuttur
[33]. Uyarilan mDH’ler IFN-y, interlokin-17 (IL17) iiretimini ve Thl ve Thl7
farklilasmas1 uyarir boylece psoriasiste T hiicre aracili inflamasyon baslamis olur
[34]. Myeliod dendritik hiicreler lenf nodlarmma gé¢ eder ve TNF-a, IL-23 ve
IL-12 salgilayarak naive T hiicrelerini aktive hale getirir. Aktive olan T hiicreleri kan
dolagimina gegerek endotel iizerinde bulunan E-selektin ve P-selektin adezyon
molekiilleri aracilig1 ile dokuya gecerler. Dokuya gecen T helper 1 (Thl), Th17 ve
Th22 hiicreleri sentezledikleri TNF-o, INF-y, IL-17, IL-22 sitokinleri aracilig ile
keratinosit proliferasyonunu aktive hale getirirler [35].

2.5.1. Psoriasiste Dogal immun Sistem

Notrofiller, sitokinler, antimikrobiyal peptitler, keratinositler, dogal 6ldiiriicii
hiicreler (NK hiicreler), plasmositik ve miyeloid dentritik hiicreler psoriasiste dogal

immun yanitta rol oynamaktadir [31].

2.5.1.1. Notrofiller

Psoriasis plaklarinda yogun miktarda gozlenen nétrofiller hastaligin erken
doneminde aktif rol oynamaktadir. Epidermal alanda nétrofil birikimi mikroabse
odaklarint (Munro mikroabseleri) olusturmaktadir. Notrofillerin, 16kosit elastaz
enzimi sayesinde keratinosit proliferasyonuna neden oldugu saptanmistir [36].
Ayrica son zamanlarda yapilan ¢alismalar notrofillerin psoriasis etyolojisinde dnemli

bir sitokin olan IL-17A iiretimindeki potansiyel etkisine dikkat ¢gekmektedir [37].
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2.5.1.2. Sitokinler

Aktive T lenfositler tarafindan IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, TNF-a, IFN-y salinir,
ayrica psoriasis hastalarinda IL-17, IL-20, IL-22, IL-23 diizeyleri de yiiksektir. [FN-y
psoriasisli deride plasmositik dentritik hiicrelerden tiretilir ve erken lezyonlarda artig
gosterir. TNF-o dendritik hiicreler, Th17 ve Thl hiicreleri ve keratinositler tarafindan
salgilanir psoriasiste inflamasyon ve anjiogenez icin son derece Onemli rol
oynamaktadir. IL-12/23 psoriatik deride bol miktarda bulunmakta ve inflamatuar
siirece katkida bulunmaktadir. IL-20 keratinosit proliferasyonunu saglamakta ve

deride inflamatuar siireci diizenlemektedir [31], [38].

2.5.1.3. Antimikrobiyal Peptitler

Antimikrobiyal peptitler travma, enfeksiyonlar gibi tetikleyicilere maruz
kalma sonucu psoriatik lezyonlardan eksprese edilir. Psoriasiste en iyi bilinen
AMP’ler katelisidin (LL-37), p-defensinler veya S100’diir. Bu peptitlerin uyarilmasi
sonucu dendritik hiicreler ve T lenfositlerden olusan immun sistem elemanlar1 aktive

olmaktadir [33].

2.5.1.4. Keratinositler

Keratinositler psoriasis patogenezinde rol oynayan c¢ok sayida sitokin
iiretimini saglayarak inflamasyonu tetikleyebilmektedirler. Hasarli keratinositlerden
salinan antimikrobiyal peptitler psoriasiste inflamasyon baslangicinda 6nemli rol
oynamaktadir. Keratinositler TNF-a, IL-1, IL-6, IL-8, TGF-a,B1 gibi proinflamatuvar
sitokinlerin salinmasina yardimei olmakta, ayrica IL-8 CXC motif ligand (CXCLS8)
ve CXCL 10, CXCL2, CXCLS5 gibi kemokinlerin salinimini1 uyararak deriye erken

donemde makrofaj ve notrofillerin goglinii saglamaktadir [39].
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2.5.1.5. Dentritik Hiicreler

Plazmositik dendritik hiicreler normal insan derisinde bulunmazken, psoriasis
erken doneminde plak lezyonlarda artis gostermektedir ve immun yanitin baglangig
asamasinda yer alan énemli bir sitokin olan Tip 1 IFN salinimini saglamaktadir [40].
Myeloid dentritik hiicrelerin ise psoriasis hastalarinin derisinde saglikli insan derisine
gore 30 kat daha fazla bulundugu saptanmistir. mDH ‘ler psoriasis patogenezinde rol
oynayan ve T hiicre farklilagsmasini saglayan TNF-a, IL-23 ve IL-12 iiretimine

yardime1 olmaktadir [41].

2.5.2. Psoriasiste Kazanilmis immun Sistem

T lenfositler Thl, Th2, Th17 ve Treg olmak iizere dorde ayrilmaktadir.
mDH’lerden tiretilen IL 12 araciligi ile naive T hiicresi Thl hiicresine doniismekte ve
TNF-o ve INF-y iiretmektedir. Thl hiicreler proinflamasyon ve otoimmun yanittan
sorumludur. mDH’lerin {trettigi IL-1, IL-6, IL-23 ve TGF-B aracilig1 ile naive T
hiicreleri Th17 hiicrelerine dontismektedir. Th17 psoriasis patogenezinde en kritik
sitokinlerden biri olan IL-17"yi ve IL-21, IL-22, TNF-q tiretimini saglamaktadir [35].

1 Cevresel Tetikleyiciler/Genetik Beta defensin iiretiminin
Duyarhhk artmast, CXC « 1IL-17
kemokinler ve CCL20

Kerstinosii Epidermal akantoz ve
2 ) Anormal keratinosit « IL-22
hasar: ve proliferasyonu

Artmus antijen f
sunumu 6

Th cell (TNE.IFN)
Thl ve Th17 aktivasyonuna ve
salmasma vol z iveloid e
Proinflamatuar cogalmasina yol acan miyeloid
i e e ‘ 4 dendritik hiiereler tarafindan Thi
iiretiminin artmasi o 3 e s
(.23 ve IL 12,1117, T hiicrelerinin aktivasyonu S’
IFN-gama, TNF ve IL-22) Thi7 cell (IL-23)
3
3 » Thi7

Sekil 1. Psoriasis Patogenezi Basamaklari
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2.6. Klinik

Psoriasis degisken morfoloji, dagilim, siddet ve seyri olan papuloskuaméz bir
hastaliktir [18]. Klinik spektrumu oldukga genistir. Hastaligin primer lezyonu olarak
makiil, papiil, plak ve piistiil goriilmektedir. Psoriasisin karakteristik lezyonlar
simetrik ve keskin sinirli, yilizeyi sedef veya giimiis rengi skuamla kapli eritemli,
inflamatuar makiil ya da papiil seklinde ortaya c¢ikar. Genellikle 2 mm — 3 mm
eritemli skuamli papiiler seklinde baslayan lezyonlar merkezden c¢evreye dogru
genisleyerek yayilirlar zamanla 20 cm’e ulasabilen genis, iizeri kalin skuamla kapli
plak lezyonlar haline gelebilirler. Psoriatik plaklarin ¢evresinde noktasal papiillerin
olmasi hastaligin ilerleme (unstabil) doneminde oldugu gosterir [1].

Cocuklarda baslangi¢c genellikle sacli deri, govde ve ektremitelerde nokta
veya damla seklinde olur ve genellikle stabil seyreder. Yetigkinlerde ise genellikle
ekstansor yiizler diz, dirsek, sakrum ve sagli deriden baslar [3]. Ayrica travmaya
maruz kalan alanlarda travmadan 7-14 giin sonra yeni lezyonlar gelisebilir, bu durum
Koebner fenomeni olarak bilinir. Kasinti, yanma gibi semptomlar psoriasis
hastalarinin %60-%90‘m1 etkilemektedir, semptomlar siddetli psoriasis olgularinda
daha fazla goriilmektedir [42].

Psoriasis nadiren dil ve oral mukozayr tutabilir. Dil tutulumunda, dil
dorsalinde anuler—gyrat sari-beyaz sinirla gevrili kirmizi yamalar gozlenebilir.
Yamalar zamanla degisik sekillerde gdzlenebilir, anuler lezyonlarda genisleme ve
harita benzeri sekiller olusturabilir bu durum cografik dil ( harita dili ) olarak
adlandirtlir [18].

Psoriasisin  klinik gorlinimii  baslangic yasi, lezyonun yerlesim yeri,
morfolojik goriiniimii, tutulan anatomik bdlge ve meydana gelis siiresine gore
farkliliklar gosterebilir. Morfolojik goriinlislerine gore plak, guttat, piistiiler,
eritrodermik olmak iizere dort farkli klinik paternde siniflandirilir. Yerlesim yerine
gore ise sacli deri psoriasisi, palmoplantar psoriasis, intertrigindz psoriasis, invers
psoriasis, tirnak psoriasisi, psoriatik artrit, yiiz genital ve perianal psoriazis, napkin

psoriazisi olarak siniflandirilabilir [6].
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Tablo 1. Psoriasisin Klinik Simiflamasi, Smriti K. Raychaudhuri ve ark.[43].

Klasifikasyon kriterleri Klinik fenotipler

Tip 1 psoriasis — 40 yas oncesi baglangig
Tip 2 psoriasis — 40 yas sonras1 baslangi¢
Hafif siddetli psoriasis: VYA %5 ten az
Orta siddetli psoriasis: VYA %5-10
Siddetli psoriasis: VYA %10’dan fazla
Dagilim paterni Invers, fleksor, seboreik, yaygin

Pistiiler, Punktat, Guttat, Plak, Numuler
Girat, Rupoid, Elefantine, Universal

Sacl1 deri psoriasisi, genital psoriasis, tirnak
Anatomik bolge psoriasisi, palmoplantar psoriasis sacli deri
psoriasis

Stabil psoriasis

Stabil olmayan psoriasis

Baslangi¢ yasi
Viicut yiizey alan1 (VY A)’na gore
hastalik siddeti

Morfolojik goriiniime gore

Yayilim hizina gore

2.6.1. Kronik Plak Psoriasis

Kronik plak psoriasis hastaligin en yaygin seklidir psoriasis vulgaris olarak da
bilinir ve vakalarin %80-90’mnin1 olusturur. Tipik lezyonlar sedefi beyaz skuamla
kapli keskin smirht eritemli plaklar olup kasinti siklikla eslik etmektedir. Psoriasis
vulgaris viicudun herhangi bir bélgesini etkileyebilmekle beraber karakteristik olarak
en sik tutulan alanlar dizler, dirsekler, sacl deri, lumbosakral bolge ve umblikustur.
Sagli deri tutulumu psoriasis vulgariste %75-90 oraninda gozlenir. Hastalarin %40-
%350°sinde tirnak tutulumu gozlenirken psoriatik artrit hastalarinda tirnak tutulumu
%90 oraninda gozlenmistir [4]. Hastaligin seyri kronik olmasina ragmen remisyon
donemleri gozlenebilmektedir ancak bes yil veya daha uzun siireli remisyon
hastalarin sadece % 5’inde goézlenmistir [1]. Baslangic papiilleri zamanla
genisleyerek farkli sekil ve biyiikliikte gozlenebilirler. Toplu igne basi
blyiikliiglindeki lezyonlar punktat, damla seklinde olanlar guttat, madeni para
seklinde olanlar plak, tiim viicudu kaplayanlar universal psoriasis olarak adlandirilir
[18].

Psoriasis gyrata - Kavisli lezyonlarin baskin oldugu tablodur.

Anuler psoriasis - Orta kisimdan iyileserek halka benzeri lezyonlarin baskin

oldugu tablodur.

14



Rupoid psoriasis - Kiiciik ve hiperkeratotik plaklarin {ist iiste binerek
salyangoz goriintiisii olusturdugu tablodur.

Elefantin psoriasis - Persistan kalin ve genis skuamlarin ekstremite ve sakral
alanda olusturdugu goriinimdiir.

Psoriasis folikularis - Pilosebase folikiillerin agildigi ostium bdlgesini tutan

skuamli papiillerin baskin oldugu tablodur [6].

2.6.2. Guttat Psoriasis

Yunanca’da damlacik anlamina gelen ‘gutta’ kelimesinden tiireyen guttat
psoriasis govde ve distal ekstemitelerde ani baslangigli, 2-15 mm biiyiikligiinde
eritemli skuamli papiiller ile karakterizedir. Lezyon sayist 10 — 100 arasinda
degiskenlik gosterir. Klasik olarak guttat psoriasis farenks ve bademciklerin akut B
grubu hemolitik streptokok ile enfeksiyonundan kisa bir siire sonra ortaya ¢ikar.
Guttat psoriasis HLA CwO06 ve yiiksek anti-streptolizin O (ASO) ile giiglii birliktelik
gostermektedir [43],[44]. Cocuklarda ve geng eriskinlerde daha sik olarak
gorilmektedir. Genellikle hastalik kendi kendini sinirlamaktadir ancak bazi
hastalarda kronik plak psoriasise ilerleme gozlenebilmektedir. Psoriasis vulgaris ve
guttat psoriasis genetik olarak benzer PSORSI1 gen lokusu ile giiclii iligkili oldugu
icin bu hastaliklarda ortak risk artis1 goriilmektedir [45].

2.6.3. Eritrodermik Psoriasis

Eritrodermik psoriasis viicudun % 80‘inden fazlasini kaplayan yaygin eritem
ve skuamla karakterize nadir goriilen psoriasis tipidir. Eritrodermi tablosunun en sik
sebebi psoriasis olup psoriazis hastalarinin ise %1-%2.25’1 eritrodermik psoriasis ile
seyretmektedir. Klinik olarak eritem, 6dem, kasinti, skuamasyon, sinirlar1 belirsiz
yaygin psoriatik lezyonlar karakterizedir. Hastalarda ek olarak sa¢ dokiilmesi ve
tirnak tutulumu (onikodistrofi, onikoliz, tirnak kaybi1) gozlenebilmektedir. Hastalarda
sistemik belirtiler olan dehidratasyon, lenfadenopati, artralji, miyalji, uykusuzluk,
terleme, ishal, kabizlik, kilo degisiklikleri, allodini ve nadiren yiiksek debili kalp

yetmezligi (asir1 su kayb1 ve 6dem nedeniyle) ve 1s1 disregiilasyonu (hipotermi-
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hipertermi) goriilebilmektedir. Laboratuvar parametrelerinde 16kositoz, anemi,
yiiksek C-reaktif protein ve eritrosit sedimantasyon hizi, elektrolit anormallikleri ve
nadiren anormal karaciger fonksiyon testleri goriilebilmektedir. Eritrodermik
psoriasis akut ve kronik form olmak tiizere iki sekilde gozlenebilir. Hastaligin kronik
formu kronik plak psoriasisin progrese olarak vuciidun tamamini kaplamasi seklinde
ortaya ¢ikmaktadir. Eritrodermik bir olguda yer yer saglam deri alanlarinin olmasi ,
yliz tutulumunun olmamasi, tirnak tutulumunun olmasi nedenin psoriasis olmasi
acisindan ipuglaridir. Hastaligin  akut formu ise topikal irritan tedavilerin
( Ultraviyole B, antralin vb.) kullanimi, sistemik enfeksiyonlar, hipokalsemi, unstabil
psoriasis, kortikosteroid gibi sistemik tedavileri ani kesilmesi, antimalaryal ve lityum

tedavisi gibi nedenlere sekonder olarak gelismektedir [46].

2.6.4. Pustiiler Psoriasis

Piistiiler psoriasisin generalize ve lokalize olmak tizere iki klinik tipi vardir.

2.6.4.1. Generalize Piistiiler Psoriasis

Piistiiler psoriasisin tiim varyantlari eritemli bir zeminde steril ylizeyel
pustiiller ile karakterizedir. Histolojik olarak epidermiste parakeratoz, nétrofilik
inflamatuar infiltrat, epidermal 6dem ve hiperplazi gozlenir. Hastalig1 tetikleyen
faktorler irritan topikal tedaviler, enfeksiyonlar, hipokalsemi, ilaclar (salisilatlar,
lityum, fenil butazon, progesteron, terbinafin, bupropion), kortikosteroid ve

siklosporin gibi tedavilerin ani olarak kesilmesidir [47].

2.6.4.1.1. Generalize Piistiiler Psoriasisin Akut Formu (Von Zumbusch
Paterni)

Generalize akut pistiiler psoriasis, tim viicutta yaygin eritemli zeminde
generalize piistiiller ile karakterize nadir goriilen ciddi morbidite ve bazi durumlarda
mortalite ile sonuclanabilen bir kliniktir. Genellikle eriskin donemde goriiliir

cocukluk caginda ise nadirdir. Hastalik tekrarlayan ataklarla karakterizedir. Eslik
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eden genel durum bozuklugu, 39-40 derece ates, halsizlik, bulanti, anoreksi,
poliartralji ve siddetli agr1 gibi semptomlar gézlenebilir. Eslik eden hipoalbuminemi,
hipokalsemi, 16kositoz, sedimentasyon artis1 gozlenebilir. Oral mukozada yiizeyel
erozyonlar, pistiller veya cografik dil, subungal piistiller ve tirnak kaybi
gozlenebilir. Deri bulgular1 disinda diger sistemleri etkileyen osteoartrit, akut
respiratuar distres sendromu, kalp yetmezligi, nétrofilik kolanjit ve hepatit

gozlenebilir [47].

2.6.4.1.2. Gebeligin Generalize Piistiller Psoriasisi (Impetigo
Herpetiformis)

Impetigo herpetiformis ilk kez 1872 yilinda Von Hebra tarafindan gebelikte
olusan piistiiler dermatit’i tanimlamak i¢in kullanilmistir. Impetigo herpetiformis’in
kesin patofizyolojisi bilinmemektedir. Genellikle gebeligin ikinci yarisinda iigiincii
trimester ve postpartum donemde gozlenir. Gebeligin sonlanmasi ile genellikle
regresyon gozlenir ancak daha sonraki gebeliklerde tekrarlama gozlenebilir.
Lezyonlar genellikle flexural bolgelerden baslar, simetrik olarak eritemli zeminlerin
tizerinde steril piistiller ile karakterizedir. Yiiz, avug¢ i¢leri ve ayak tabanlari
genellikle etkilenmez. Hastalara ates, titreme, halsizlik, bulanti, kusma, atralji gibi
sistemik semptomlar eslik edebilir. Impetigo herpetiformis plesantel yetmezlik, fetal

anomamiler, erken dogum ile sonuglanabilir [48].

2.6.4.1.3. Anuler Pustuler Psoriasis

Eritema anulere sentrifigum benzeri morfoloji ile karakterize olan anuler
pustiiler psoriasisin ilerleyen kenarinda eritem , skuam ve piistiiller mevcuttur.

Anuler pustuler psoriasisin seyri diger piistiiler psoriasis tiplerine gore daha hafiftir

[49].
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2.6.4.2. Lokalize Piistiiler Psoriasis

Palmoplantar bolgede goriilen piistiiller ile karakterizedir, siniflandirilma

konusunda kesinlesmis bir konsensus heniiz yoktur.

2.6.4.2.1. Akrodermatitis Kontinua Suppurativa (Hallopeau Hastalig)

Akrodermatitis kontinua supurativa pistiiler psoriasisin ¢ok nadir ve edinsel
goriilen formudur. Genellikle distal bolgeden parmak uglar1 ve tirnaklardan baglayan
zamanla el ve ayak dorsal bolgeye yayilim gosterebilen steril pistiiller ile
karakterizedir. Tirnak matriksinde ve tirnak yataginda olusan lezyonlar tirnak
distrofisi ve tirnak kaybina yol acabilir Akrodermatitis kontinua progrese olarak

nadir de olsa generalize piistiiler psoriasis klinigine ilerleme gosterebilir.

2.6.4.2.2. Akut Palmoplantar Piistiilozis (Andrews Piistiiler Bakteridi)

Akut  palmoplantar  piistillozis, piistiler  bakterisid olarak da
adlandirilmaktadir. Hastaligin piistiiler psoriasisten ayri bir antite olup olmadigi
halen tartismalidir. Piistiiler psoriasisten hizli baslangi¢c gostermesi ve iki-ii¢ haftalik
stiregte kendini sinirlandirmasi ile ayrilir. Genellikle gegirilmis bir iist solunum yolu
enfeksiyonunu takiben 24-48 saat i¢erinde palmar ve dorsal alanlarda eritemli halo

ile ¢evrili 5-20 mm ayrik piistiiller ile karakterizedir [50].

2.6.4.2.3. Palmoplantar Piistiilozis

Palmoplantar piistiilozis 1988 yilinda Crocker tarafindan ’dermatitis repens’’
olarak tanimlanmistir, palmoplantar piistiiler psoriasis olarak da adlandirilan bu form
artik ayr1 bir antite olarak ele alinmaktadir. Avug i¢i ve ayak tabanini tutan hastalikta
eritemli ve hiperkeratinize zeminde steril pistiiller mevcuttur. Elde tenar ve

hipotenar bolge, ayakta ise plantar bolge ve ayak kenarlar1 daha sik etkilenmektedir.
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Hastalarin %25’inde eslik eden kronik plak psoriasis mevcuttur ve daha ¢ok kadinlari
etkilemektedir. Gilinde bir paketten fazla sigara Oykiisii, enfeksiyonlar Ozellikle
streptokoksik tonsillit, asiri nem ve sicak hava, stres palmoplantar piistiilozisi
tetikleyebilmektedir. Palmoplantar piistiilozis hastalarinda psoriatik artit goriilme
siklig1 artmigtir. Palmoplantar piistiilozis ayrica sinovit, akne, piistiiloz, hiperostoz,

osteit kliniklerini igeren SAPHO sendromunun bir bilesenidir [49].

2.6.5. Psoriasis Ozel Bélge Tutulumlar

2.6.5.1. Sach Deri Psoriasisi

Sacli deri psoriasisin en sik goriildiigli bolgelerden biridir. Hastalarin
%50-%80’inde sachi deri tutulumu gozlenir. Lezyonlar asimetrik, keskin sinirl,
giimiis-beyaz renkli skuamli ve karakteristik olarak sa¢ ¢izgisi sinirina ilerlemis
sekilde gozlenir. Lezyonlar sa¢ cizgisine ilerledigi i¢in goriiniirliigii nedeniyle
hastalarin yasam kalitesini biiyiik oranda etkilemektedir. Dermatoloji pratiginde sagh
deri tutulumu baskin bir diger hastalik seboreik dermatitte lezyonlar sa¢ ¢izgisini
asmayan, sar1 renkli, yagl ve kalin iken psoriasis lezyonlar1 beyaz renkli ve kurudur.
Sagli deri psoiasisinin seboreik dermatit ile birlikteligi sebopsoriasis veya seborasis
olarak bilinmektedir [6].

2.6.5.2. Tirnak Psoriasisi

Psoriatik hastalarda tirnak tutulumu %10-80 oraninda goézlenir. El tirnaklar
ayak tirnaklarina gore daha sik tutulmaktadir. Psoriasis tirnaklarda tirnak yatagi,
tirnak matriksi ve hiponisyumu etkilemektedir. Tirnak matriksi hasarinda pitting,
16konisi, lunulada kirmizi benekler ve tirnak plaginda ufalanma gozlenir. Tirnak
yatagi hasar1 ise yag damlasi (salmon patch), hiperkeratoz, splinter hemoraji ve
onikoliz olarak gozlenmektedir. Tirnak tutulumu olan hastalarda psoriatik artrit
insidanst artmistir. Tirnak tutulumu ve psoriatik artrit birlikteligi %90 oraninda
gorilmektedir. Yiiz ve sach deri gibi vuciidun goriiniir alanlarindan biri olan tirnak

tutulumu psoriasis hastalarinin yagsam kalitesini etkilemektedir [1],[51].
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2.6.5.3. Yiiz Psoriasisi

Psoriasiste yiiz tutulumu %49 - %67 oraninda gozlenmektedir. En sik alin,
malar bolge ve periaurikuler bolge tutulumu goézlenir. Yiiz tutulumu hastaligin
siddeti ile korelasyon gostermektedir. Ailesinde psoriasis Oykiisii olanlarda yiiz
tutulumu daha sik goriilmiis olup erken baslangic yasi, tedaviye direng, sik
hospitalizasyon ve yiiksek psoriasis alan siddet indeksi (PASI) skorlar ile
iligkilendirilmistir [6].

2.6.5.4. Genital ve Perianal Psoriasis

Genital bolge psoriasisi genellikle kronik plak psoriasis ile birliktelik
gostermekle beraber nadiren %?2—%S5 oraninda izole olarak gozlenmektedir.
Erkeklerde daha sik olarak goriilmekte olup en sik glans penis ve korona iizerinde
yerlesen eritemli, keskin smirli soliter plak seklindedir. Kadinlarda ise siklikla
vulvada simetrik beyaz-giimiis renkli plak seklinde goriiliir. Genital bolge psoriasisi
hastalarda yasam kalitesinde bozulma, 6zgiiven eksikligi ve seksual aktivitede

kisitlanma gibi psikolojik sorunlara yol agabilmektedir.

2.6.5.5. Flexural (Invers/Intertriginéz) Psoriasis

Psoriasisin aksilla, meme arasi, inguinal bolge, perine, intergluteal bolge
tutulumu invers psoriasis olarak adlandirilir. Genellikle obez ve seboreik kisilerde
goriilmektedir. Invers psoriasis, bu bélgelerin derisinin ince olmasi ve nemli olmasi
nedeniyle klasik psoriasis goriiniimden farkli olarak keskin sinirli, eritemli ve parlak
plak lezyonlar ile karakterizedir [18].

2.7. Psoriasis ve Komorbiditeler

Psoriasis  baglica deri ve eklemleri tutan immunopatogenezinde

inflamasyonun rol oynadigi kronik inflamatuar bir hastaliktir. Immune Mediated

20



Inflammatory Disease (IMID) olarak tanimlanan immun aracili gelisen {ilseratif
kolit, crohn hastalig1, romatoid artrit, ankilozan spondilit gibi hastaliklar arasinda en
sik goriilen hastalik psoriasistir. Yillar 6nce sadece deri ve eklemleri tuttugu
diisliniilen ve tedavisi bu sistemlere yonelik yapilan hastaligin  giinlimiizde
multisistemik bir hastalik oldugu kabul gormektedir [52]. Hastalarin % 73’tinde eslik
eden komorbidite oldugu gézlenmektedir. Inflamatuar bagirsak hastaliklari, iiveit ve
psikiyatrik hastaliklar ile birlikteliklerin gdsterilmesinden sonra obezite, dislipidemi
ile seyreden metabolik sendrom, diyabet, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastaliklar
gibi komorbiditeler tanimlanmistir. Son yillarda psoriasise eslik eden yeni
komorbiditeler olarak kronik obstriiktif akciger hastaligi, obstriiktif uyku apne
sendromu, osteoporoz ve osteopeni ile ilgili ¢alismalar devam etmektedir [53].

Psoriasise eslik eden komorbiditeler tablo 2°de ayrintili olarak belirtilmistir.

Tablo 2. Psoriasis ve Eslik Eden Komorbiditeler [54].

Psoriatik artrit
Inflamatuar bagirsak hastaliklart
Psikiyatrik hastaliklar
Uveit
Metabolik sendrom ve bilesenleri
Kardiyovaskiiler hastaliklar
Ateroskleroz
Non alkolik hepatosteatoz
Lenfomalar
Obstruktif uyku apnesi
Osteoporoz
Parkinson hastalig1
Colyak hastalig
Erektil disfonksiyon
Sigara aliskanlig1
Yasam tarzi ile iliskili Alkolizm
Anksiyete ve depresyon
Dislipidemi(Asitretin, Metotreksat, Siklosporin)
Nefrotoksisite(Siklosporin)
Tedavi ile ilgili Hipertansiyon
Hepatotoksisite (Metotreksat, Asitretin)
Cilt kanserleri (PUVA)

Klasik komorbiditeler

Gelisebilmekte olan
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2.7.1. Psoriatik Artrit

Psoriatik artrit (PsA) genellikle seronegatif kronik inflamatuar spondiloartrit
olup psoriazise en sik eslik eden komorbiditedir. Toplumdaki genel prevelansi %0.25
olup psoriasis ile birlikteligi %5-%48 oraninda bildirilmistir [55]. Hastalarin
% 70’inde Once deri bulgular1 ortaya cikar ve tipik olarak yaklasik 5-12 yil sonra
eklem bulgular goriiliir, % 10-15 hasta ise dnce eklem bulgular1 ile bagvurabilir.
Psoriasis tirnak tutulumu ve sa¢ tutulumu ile psoriatik artrit birlikteligi daha sik
gozlenmektedir [6].

Klinik olarak oligoartikiiler ve asimetrik artrit, distal interfalangial eklemlerin
artriti, romatoid artrit benzeri gériinliim, artritis mutilans, spondiloartropati, daktilit ve
entezit seklinde gozlenebilir. En sik goriilen form oligoartikiiler ve asimetrik tip olup
distal interfalangial eklemlerin artriti ve artritis mutilans psoriasise daha spesifiktir.
PsA her iki cinsiyette de esit oranda gozlenmektedir. Hastalarin %40-50’sinde HLA-
B27 pozitiftir. HLA-B27 ile sakroileit ve spinal tutulum, HLA-Cw6 ile oligoartikiiler
tutulum HLA-DR 4 ile simetrik poliartikiiler tutulum arasinda pozitif korelasyon
oldugu gozlenmistir [6]. CASPAR (Classification criteria for psoriatic arthritis)
psoriatik deri tutulumunu da igeren giinlimiizde en sik kullanilan klasifikasyon

sistemlerinden biridir [56]. Caspar kriterleri Tablo 3’te gosterilmistir.

Tablo 3. CASPAR Kiriterleri [56].

PSORIATIK ARTRIT (CASPAR) CALISMA KRITERLERININ
SINIFLANDIRILMASI

Kriterleri Puanlama

Deri tutulumu

Mevcut psoriasis 2
Psoriasis i¢in kisisel oykii 1
Psoriasis i¢in aile oykiisii 1
Tirnak Bulgular1 (onkoliz, pitting, hiperkeratoz) 1
Daktilit

Tiim parmaklarda mevcut sislik 1
Daktilit 6ykiisii 1
Romatoid faktor negatifligi 1
Radyografide juksta-artikiiler yeni kemik olusumu 1
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2.7.2. inflamatuar Bagirsak Hastahklar

Genel popiilasyon ile kiyaslandiginda crohn hastalig1 olan kisilerde psoriasis
geligsme riski yedi kat daha fazla olarak gozlenmis iken, psoriasis olan hastalarda
crohn hastalig1 gelisme ihtimali normal popiilasyona gore 2.9 kat artmustir. 1L-23

reseptori (IL-23R) her iki hastalikta da ortak gen olarak saptanmistir [54].
2.7.3. Psikolojik ve Psikiyatrik Bozukluklar

Psoriasis hastalarinda psikolojik etkilenme olduk¢a sik gozlenmektedir.
Hastalarda fiziksel, duygusal ve sosyal etkilenme yasami tehdit eden diyabet, kanser,
iskemik kalp hastaliklar kadar yiiksek derecede bulunmustur. Psoriasis Oykiisii
olanlarda depresyon, anksiyete ve intihar diisiincesi,utan¢ duygusu Ofke normal

popiilasyona gore daha yiiksek oranda gézlenmektedir.[12]

2.7.4. Metabolik Sendrom

Metabolik sendrom abdominal obezite, insiilin direnci, hiperlipidemi ve
hipertansiyonu kapsamaktadir. Bat1 tipi diyet, sedanter yasam ve genetik metabolik
sendroma zemin hazirlarken, psoriasis hastalar1 artmis risk altindadir. Psoriasis
hastalarinda metabolik sendrom %20-%50 oraninda gozlenmektedir [57]. Psoriasis
hastalik siddeti arttirkga metabolik sendrom gelisme ihtimali artmaktadir. Obezite
siklig1 psoriasis hastalarinda artmistir, obez hastalarda hastalik daha siddetli
seyretmekte olup tedaviye diren¢ daha sik gozlenmektedir. Metabolik sendromun

eslik ettigi psoriasis hastalarinda hospitalizasyon daha sik gézlenmektedir [58].

2.7.5. Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Ozellikle siddetli psoriasis geng hastalarda ateroskleroz igin bagimsiz bir risk
faktoriidiir. Tromboflebit, miyokard enfarktiisii, pulmoner emboli ve serebrovaskiiler

olaylar, psoriasis hastalarinda daha sik gézlenmektedir. Psoriasis hastaliginin devam

ettigi her yil i¢in kardiyovaskiiler olaylarda sigara ile benzer oranlarda % 1 risk artis
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goriilmektedir [59]. Ayrica hastalarda bulunan metabolik sendrom kardiyovaskiiler

hastaliklari tetikleyebilmektedir.

2.7.6. Hepatobilier Hastaliklar

Non-alkolik vyagli karaciger hastaligt Avrupa’da en yaygin karaciger
hastaligidir. Psoriasis hastalarinda NAYK prevelanst ve hastalik siddeti daha
fazladir, prognozu ise daha kotii seyretmektedir. Psoriasis hastalarinda non-alkolik
yagli karaciger hastalig1 perevelansi %17- 60 iken siddetli psoriasis ve psoriatik artrit
olgularinda bu oran % 74-76 olarak gozlenmistir. Ayrica bu hastalar alkolik olmayan
steatohepatit ve siroz agisindan risk altindadir. Metabolik sendrom ve obezite non-

alkolik yagl karaciger hastaliga zemin hazirlayan faktorlerdir [54].

2.7.7. Maligniteler

Psoriasis hastalarinda lenfoma riski artmaktadir. 250 seans veya daha fazla
PUVA tedavisinden sonra deri tipi 1-2 olan hastalarda skuamdoz hiicreli karsinom
riski 14 kat artmistir [60]. Ayrica renal, mesane, pankreas kanseri riskinde de artig

gozlenmistir [54].

2.8. Tam ve Ayirict Tam

Psoriasis tanist klinik ve histopatolojik inceleme ile konur. Anamnezde
baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, alevlenme siklig, ilag oykiisii, aile dykiisii ge¢irilmis
enfeksiyon Oykiisii, psikolojik ve fiziksel travma Oykiisii sorgulanmalidir. Klinik
muayenede tipik yerlesimli karakteristik psoriasis lezyonlari, psoriasise eslik eden
fenomenler (mum lekelesi fenomeni, son zar fenomeni, auspitz fenomeni, woronoff
halkasi, koebner fenomeni) incelenmelidir. Hastaliga spesifik bir laboratuar bulgusu
yoktur [6]. Psoriasis ayirici tanisinda diisiiniilmesi gereken hastaliklar tablo 4’te

Ozetlenmistir.
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Tablo 4. Psoriasis Ayirict Tamsi [6].

Tirnak tutulumu Onikomikoz, liken planus, kronik dermatit

Sach deri tutulumu Seboreik dermatit, kontakt dermatit, tinea Kkapitis,
pemfigus foliaseus, pitriasis rubra pilaris

Govde ve ekstremite yerlesemi Liken planus, seboreik dermatit, numuler dermatit,
mikozis  fungoides, pitriasis  rosea, sifiliz,
parapsoriasis,  pitriasis  rubra  pilaris, ilag
erlipsiyonlar1, lupus eritematozus, liken simpleks
kronikus, pitriasis likenoides kronika

Eritrodermik psoriazis Sezary sendromu, pitriazis rubra pilaris, pitriazis
rosea, ilaca bagli eritrodermiler

2.9. Histopatolojik Bulgular

Hastaligin erken déoneminde dermiste kapiller dilatasyon ve papiller 6demle
birlikte yiizeyel perivaskiiler lenfosit ve makrofaj infiltrasyonu, akantoz ve
epidermiste spongioz gozlenir.

Aktif lezyonda dermiste uzamis ve kivrimlar1 artmis kapillerler, perivaskiiler
lenfosit artis1, makrofaj ve noétrofil infiltrasyonu goriiliir. Epidermis akantolitik ve
spongotik olup graniiler tabaka kaybolur ve parakeratoz (stratum korneumun
cekirdek icermesi) goriiliir. Notrofillerin spongiotik bir piistiil igerisinde
toplanmasina ‘Kogoj’un spongioform piistiilii’ ve stratum korneumda nétrofil
artiklarinin parakeratozla g¢evrili birikimlerine ‘Munro mikroabseleri’ denilmektedir.
Bu iki bulgu psoriasis ve akut generalize egzantamatéz piistillozis i¢in

patognomoniktir [1].

2.10. Hastalik Siddetinin Belirlenmesi

Psoriasis toplumda % 2 oraninda gériilen remisyon ve relapslar ile karakterize
kronik bir hastaliktir. Psoriasis tedavisinde ana amacg sistemik komplikasyonlar
onlemek, komorbiditeleri yonetmek ve yasam kalitesini iyilestirmektir. Psoriasis
tizerinde yapilan bir ¢cok c¢aligma olmasina ragmen heniiz hastaligin siddetini her
yoniiyle kapsayan bir 6lgek yoktur. Psoriasis hastalik siddetinin belirlenmesinde en
sik kullanilan objektif Olgeklerden biri psoriasis alan siddet indeksi’dir (PASI).

Kronik plak psoriasiste lezyonlarin eritem, infiltrasyon ve deskuamasyon siddetini
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anatomik lokalizasyonuna gore puanlamaktadir. Bu degerlendirmede lezyonun
siddeti ve kapladigi alan ayni anda degerlendirilebilmektedir. PASI hem tedavi
baslangicinda hem de tedavi takibinde kullanilabilen giivenilir ve tekrar edilebilir bir
skorlama sistemidir [61]. Doktorun global degerlendirmesi (DGD) eritem,
infiltrasyon ve deskuamasyonu degerlendirir, bu degerlendirmede lezyonlarin
anatomik lokalizasyonu dahil edilmez. DGD iki sekilde hesaplanabilir; dinamik
degerlendirme hastaligin baslangici ile su anki durumunu arasindaki farki, statik
degerlendirme ise hastaligin o anki siddetini hesaplamak igin kullanilabilir [62].
Klinik pratikte kullanilan bir diger parametre vuciit yiizey alanidir. VY A hastalik
siddetini saptamak ic¢in vuciit yiizeyinin aritmetik ortalamasmin kullanildig1 bir
hesaplama yontemidir. Giliniimiizde psoriasisin sadece deri ve eklemleri etkileyen bir
hastalik olmadigi hastaligin kendisinin ve tedavisinin kronik seyir izlemesi,
tedavilerin zaman alic1 olmasi , goriiniir alanlar1 etkilemesi , siddetli kagintiya neden
olabilmesi nedeniyle yasam kalitesini en fazla bozan hastaliklardan bir tanesi oldugu
kabul edilmektedir. Bu nedenle hastaligin siddetinin belirlenmesinde klinik bulgular
ile birlikte yasam kalitesinin ve psikolososyal durumun da degerlendirilmesi
onerilmektedir. Yasam kalitesini degerlendirmede dermatolojik hastaliklara 6zgi
dermatolojik yasam kalite indeksi (DYKI) , hastalik algis1 dlgegi ve psoriasise dzgii
psoriasis islev kayb1 indeksi (PIK1) en sik kullanilan 6lgeklerdir [18].

Giincel tedavi kilavuzlarinda PASI, VYA ve DYKI o6lgeklerinin psoriasis
siddetinin belirlenmesi i¢in tedavi Oncesinde ve tedavi sonrasinda takip amaclh

kullanilmasi dnerilmektedir [7].

a ) Hafif plak psoriasisi

Hastalik siddeti belirleme o6l¢eklerinden VYA < 10, PASI < 10 ve DGD <2
iken DYKI < 10 ise hastalik hafif plak psoriasis olarak degerlendirilir. Hafif plak
psoriasisin tedavisi genellikle topikal tedavilerdir [7].

b ) Orta siddetli plak psoriasis
VYA < 10, PASI < 10 iken DYKI > 10, DGD > 2 oldugu durumlar
psoriasisin klinik siddeti hafif olmasina ragmen hastanin yasam kalitesi belirgin

sekilde etkilenmis anlamima gelmektedir ve orta siddetli psoriasis olarak kabul
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edilmektedir. VYA ve PASI diisiik olmasina ragmen yasam kalitesinin etkilendigi
durumlar; hastada goriiniir alanlarin tutulumu, sa¢h deride siddetli tutulum, genital
tutulum, avug igi/ayak tabani tutulumu, en az iki tirnakta onikoliz veya onikodistrofi,
kasinti, agr1, yanma gibi sikayetlerin varligi, rekalsitran plaklarin varligi ve psoriatik
artrit varhigidir.

VYA > 10, PASI > 10 ve DGD > 2, DYKI >10 ise hastalik orta siddetli

psoriais olarak degerlendirilir.

2.11. Psoriasis Tedavi Secenekleri

Psoriasis etyolojisi net olarak bilinmeyen, ataklar ve remisyonlar ile seyreden
bir hastaliktir. Kiiratif bir tedavisi heniiz olmamasina ragmen giiniimiizde kullanilan
birgok tedavi mevcuttur. Tedavi se¢iminde hastaligin siiresi, klinik tipi, hastaligin
siddeti, eklem tutulumu, tirnak tutulumunun yani sira hastanin yasi, komorbiditeleri,
daha once kullandig1 tedaviler ve tedavi beklentisi onemlidir [63]. Tedavi se¢imini
etkileyen faktorler Tablo 5°te Ozetlenmistir. Psoriasis tedavisi topikal tedaviler,
fototerapi, sistemik konvansiyonel tedaviler ve biyolojik tedaviler olmak iizere dérde
ayrilir [1]. Topikal tedaviler genellikle lokalize ve hafif siddette psoriasis tedavisinde
kullanilmaktadir. Psoriasiste sistemik tedaviler ise orta siddetli psoriasise ek olarak
hastaligin klinik olarak depresyon ve anksiyeteye neden oldugu durumlarda, lokalize
hastalik olmasma ragmen topikal tedaviler ile tedavi edilemeyen olgularda,
fonksiyon bozukluguna yol agan 6zel bolge (sagh deri, tirnak, genital bolge, fleksural

alanlar, yiiz) tutulumu olan hastalarda kullanilir [64].

Tablo 5. Tedavi Secimini Etkileyen Faktorler [63].

Psoriasis tedavi seciminde dikkat edilmesi gereken parametreler

Hastaliga bagh faktorler Hastaya bagh faktorler Tedaviye bagh faktorler
Hastalik siddeti Yas ve cinsiyet Kisa ve uzun vadeli etkililik
géﬁgi?)s talik (Yeni lezyon Tedavi oykiisii Giivenlik

Tutulan alanlar Yasam kalitesi lizerine etki Dayanma giicii

Relaplarin sikligt Bagimlilik 6ykiisii (Sigara, alkol) ~ Tolerasyon

Kasint1 ve diger semptomlar Hasta beklentileri Uygulanabilirlik

Psoriatik artrit Remisyon beklentisi Yasam tarzina etkisi
Kardiyometabolik bozukluklar  Yan etki korkusu Maliyet
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Psoriasis tedavisi indiiksiyon ve idame fazi olarak iki faza ayrilmaktadir.
Indiiksiyon faz1 tedavide optimum klinik cevabin gerceklesmesi icin gegen siiredir,
idame fazi ise indiiksiyon fazi sonrasi elde edilen tedavi yanitinin devamliligi igin
gecen siiredir. Indiiksiyon faz1 genellikle tedavinin 12 — 16. haftasin1 kapsamaktadir
[7].

Giliniimiizde psoriasis tedavisinde minimal istenen yanit PASI 50 yanitinin
saglanmasidir. Son yapilan ¢alismalarda PASI > 90 ise, 75 < PASI < 90 iken mutlak
PASI < 3 ise ve 75 < PASI < 90 mutlak PASI> 3 iken DYKI < 5 ise tedavi devami
onerilmektedir. PASI <75 ve mutlak PASI > 3, 75 < PASI < 90 iken mutlak PASI >
3 ve DLQI > 5 ise tedavi revizyonu 6nerilmektedir. Psoriasiste tedavi hedefleri Sekil

2’de 6zetlenmistir [9].

PASI <75 75 <PASI<90 PASI>90 ve

Mutlak PASI 23 ise hast:
B G i Mutlak PASI < 3
ozelliklerine gore karar verilmeli.

Mutlak PASI > 3 ‘ Mutlak PASI > 3 ‘ ‘ Mutlak PASI <3 }—

DLQI>5 DLQI<5

Tedavi secimini v

degistir < v

Tedavi devami

Hastanin tedaviden memnuniyeti

degerlendirilmelidir.
-Tirnak 4T
-Yiiz
-Sacli deri

v

-Palmar alanlar
-Genital alanlar

degerlendirilmeli.

Kronik plak psoariasis tedavi algoritmasi. DLQI (dermatolojik yasam kalite dlcegi) PASI (psoriasis alan siddet
indeksi) PGA (doktorun global degerlendirmesi)

Sekil 2. Psoriasis Tedavi Hedefleri [9].
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2.11.1. Topikal Tedaviler

Psoriasis hastalarinin %70-80°1 sinirli-lokalize hastaliga sahip olup sadece
topikal tedavi ile yonetilebilmektedir. Bu nedenle psoriasiste en sik kullanilan tedavi
secenegi topikal tedavilerdir. Topikal tedavide birinci secenek tedaviler
kortikosteroidler, D vitamini analoglari, kortikosteroid/D vitamini kombinasyonu,
kalsinérin inhibitdrleri (takrolimus ve pimekrolimus) ve tazarotendir. ikinci secenek
tedaviler salisilik asit ve antralin olup destek tedavi olarak emolyentler
kullanilmaktadir [64]. Psoriasis tedavisinde birinci basamak olarak kullanilan topikal

ajanlar ve tedavi modaliteleri Tablo 6’da 6zetlenmistir [65].

Tablo 6. Psoriasis Topikal Tedavi Secenekleri

. Giinliik Tedavi Indiiksiyon Idame . . Ozel
Ajan uygulamalar siiresi tedavisi tedavisi Kombine tedavisi rejim
Pulse
ﬁift ava 3ohalj:1aca terapi 1.D vitamini
Kortikosteroidler 1 Y yun (haftada  2.Keratolikler Okliizyon
kadar her giin .
iki kez)
12 4 hafta \I/{eeragun 1.Kortikosteroidler
Vitamin D 12 haftaya boyunca ha¥tasonu 2.Fototerapi )
tiirevleri kadar 1-2x1 - 3.Keratolikler
terapisi
Kalsipotriol, 52 ) . .
betametazon haftaya 4 hafta Haftada 2 1.K0rt|k0_ster0|dler
. . 1 3 kez 2.Keratolikler -
iiriinleri kadar
Kalsinérin ﬁ;tza a
inhibitorleri 2 ya. . - - -
kadar
1.Kortikosteroidler
/betametazon
2.Kortikosteroidler
Keratolikler 1 - - - 3. D vitamini Okliizyon
tiirevleri
12
Tazaroten 1 haftaya - - - -
kadar

Uzun siireli tedavi gereksinimi, uygulamanin zaman alici ve zahmetli olmasi,
ilag formulasyonuna bagl kullanim zorlugu, kismi tedavi yaniti, tedaviye duyulan

giivensizlik ve yan etki korkusu topikal tedavilerin dezavantajini olusturmaktadir
[66].
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2.11.2. Fototerapi

Fototerapi 6zellikle topikal tedavilere yanit vermeyen ya da genis ylizey
tutulumu nedeniyle topikal tedavi kullaniminin uygun olmadigi durumlarda
endikedir. Psoriasis tedavisinde kullanilan ultraviyole 1sinlart UVA (320-400 nm) ve
UVB (290-320 nm)’dir. Tedavide sik kullanilan UVB 1s1inin en etkin dalga boyu 311-
314 nm’dir bu nedenle darbant UVB psoriasis tedavisinde daha etkin olarak kabul
edilmektedir [67]. Fototerapi tedavisinin mutlak kontraendikasyonlar1 kseroderma

pigmentozum, lupus eritematozus ve diger fotosensitif hastaliklardir [68].

2.11.3. Sistemik Konvansiyonel Tedaviler

2.11.3.1. Metotreksat

Metotreksat (MTX), FDA tarafinda 1971 yilinda ciddi psoriasis vulgaris
tedavisi i¢in onaylanmis sitotoksik ve antienflamatuar 6zellikleri olan folat
biyosentezi inhibitoriidiir. Orta siddetli psoriasiste ilk secenek olarak onerilmekte
olup eritrodermik psoriasis, plstiiler psoriasis ve psoriatik artrit tanilar1 i¢in de
kullanilmaktadir.

Metotreksat tedavisi oral, subkutandz veya intramuskuler uygulama sekli ile
baslangi¢ dozu olarak kabul edilen 7.5-15 mg/ hafta test dozu ile tedaviye baglanir.
Klinik yanita ve hastanin tolerasyonuna gore 5-25 mg/ hafta seklinde kullanilmasi
onerilmektedir. Tlacin yar1 émrii 2 — 7 saat olup etkinligi 8 — 12 hafta sonra ortaya
cikmaktadir. Etkinlik degerlendirilmesinin 12 — 16. haftalarda yapilmasi
onerilmektedir [69].

Metotreksat teratojenik bir ilag olup gebelik kategorisi X’tir. Kadin ve
erkeklerde ilag kesildikten 12 hafta sonrasina kadar kontrasepsiyon kullanimi
onerilmektedir [7]. Siddetli enfeksiyon, ciddi karaciger ve bobrek disfonsiyonu,
kemik iligi supresyonu, ¢ocuk plani olan kadin ve erkekler, gebelik, pulmoner
fibrozis ve diislik akciger kapasitesi, alkol bagimlilig1 ve aktif peptik iilser ilacin
kesin kontraendikasyonlaridir [70]. Metotreksat tedavisinin endikasyonlari ve mutlak

ve rolatif kontraendikasyonlar1 Tablo 7°de sunulmustur [1].
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Tablo 7. Metotreksat Endikasyonlari ve Kontrendikasyonlar:

Endikasyonlar1 Kontrendikasyonlar (Mutlak veya goreceli)
+Siddetli psoriasis +Ag1r anemi, 16kopeni ve / veya trombositopeni*
-Kronik plak psoriasis +Ciddi karaciger fonksiyon bozuklugu, hepatit (aktif
-Piistiiler psoriasis ve/veya son zamanlarda), Siddetli fibroz, siroz, asiri
-Eritrodermik psoriasis alkol alimi*

-Psoriatik artrit (orta-siddetli) +Bozulmus bobrek fonksiyonu (kreatinin klerensi
-Siddetli tirnak tutulumu <60 ml/min)**

+Topikal tedavilere ve/veya fototerapiye +MTX seviyelerini artiran eslik eden ilaclar, orn.
direncli psoriasis trimetoprim/sulfametoksazol*

+Onemli 6lciide azalmis pulmoner fonksiyon*
+Hamilelik veya emzirme*

+Tedavi ile eszamanli gocuk sahibi olma plani (kadin
ve erkek hastalar)***

+Agir enfeksiyonlar veya aktif enfeksiyonlar*
+Peptik {ilser (aktif) veya gastrit*
+Metotreksata asir1 duyarlilik*

+Plevral akint1 veya asit**

+Eslik eden hepatotoksik ilaglar

+immiin yetmezlik sendromlar1

+Eslik eden radyoterapi

*Mutlak kontrendikasyonlar

**Tedavi dozunda 6nemli azalma gerektirir.

***Mutajenik risk ve teratojenite riski nedeniyle, gebelik plan1 varsa metotreksat tedavisi
kesildikten sonraki 12 hafta siireyle kontrasepsiyona devam edilmelidir.

[laca bagl en sik goriilen yan etkiler yorgunluk, bulanti, kusma, orta derecede
sa¢ dokiilmesi, transaminaz artisi1, kemik 1iligi supresyonu, gastrointestinal yan etkiler
ve mukozal iilserasyonlar, enfeksiyonlar, karaciger fibrozu, interstisyel pnémoni olup
diger yan etkiler tablo 8’de Ozetlenmistir. Metotreksata bagli gelisebilecek
gastrointestinel yan etkiler ve megaloblastik aneminin Onlenmesi i¢in folik asit
destegi haftada bir kez Onerilmektedir. Tedavide metotreksatin oral formu tercih
ediliyor ise gastrointestinal yan etkileri en aza indirgeyebilmek i¢in ilacin 24 saat
icerisinde boliinmiis dozlar ile ti¢ doz alinmasi 6nerilmektedir [71]. Alkol tiiketimi,
anormal karaciger fonksiyon testleri, kronik karaciger hastaligi, diyabet, obezite,
hepatotoksik ajanlara maruz kalma, folat desteginin olmamasi, hiperlipidemi gibi
hepatotoksisite icin risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Karaciger biyopsisi
karaciger hasarin1 gostermek i¢in altin standart olup; Serum prokollajen III
aminoterminal peptid (PIIINP) ve transient elastografidir (TE, FibroScan) obezitesi
olmayan haslarda invaziv bir islem olan karaciger biyopsisi yapilma sikligim

azaltmistir [72]. Metotreksat tedavisi Oncesinde hepatit b, yillik influenza ve
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pnomokok asilart onerilmektedir. Tedavi Oncesinde ve tedavi takibinde yapilmasi

Onerilen tetkikler tablo 9’da 6zetlenmistir.

Tablo 8. Metotreksat Tedavisi Yan Etkileri [7].

Subjektif Hematopoetik Mukokutanéz

En sik Lokopeni Oral erozyonlar

Mide bulantist Trombositopeni Alopesi

Kusma Anemi Gecikmis fototoksisite

Karin agris1 Asir1 dozdan dolay1 plaklarin

Yorgunluk hassasiyeti ve / veya nekrozu

Bas agrisi Nadiren, urtiker,

Nadiren anjiyoddem, vaskiilit

Libido kaybi

Hafizada zayiflama

Karaciger Akciger Fetiis gelisimi

Hepatit Interstisyel pndmoni  (akut Dogum kusurlari: kraniyal

Siroz baslangichi  Oksiirik, nefes hasar ve parmak yoklugu
darligr)

Karsinogenez

Kendine 6zgii reaksiyon

Romatoid artrit hastalarinda  Ciddi pnomoni
lenfoma riski artmig Gastrointestinal kanama
PUVA ile tedavi edilen Pansitopeni

hastalarda kutan6z SCC igin

risk faktorii

Firsatci enfeksiyonlar Ek / olagandis1

Peumocystis jiroveci pndmonisi
Kriptokokkoz

Histoplazmozis

Herpes zoster

Osteopati (agr1, osteoporoz)
Ventrikiiler kardiyak aritmi
Nobet esiginde diisme

Tablo 9. Metotreksat Tedavi Oncesi ve Takibinde Yapilmasi Gereken Testler [7].

Metotreksat tedavisi sirasinda yapilmasi gereken laboratuvar testleri

Parametre

Tedavi oncesi

izlem

Tam kan sayim1* X

[lk 2 hafta icin haftada bir kez, sonraki 2-3 ay igin
2 haftada bir kez, daha sonra 1-3 ayda bir kez

Karaciger enzimleri**

4-12 haftada bir kez

Bobrek fonksiyonlari

2-3 ayda bir kez

Gebelik testi

Karaciger USG

*k%k

HIV

PPD

Akciger grafisi

PIINP

Her 3 ay****

XXX XXX XX | X

Transient elastografi*****

+ Klinik bulgu, riskler ve maruz kalinan faktorlere bagli olarak daha ileri spesifik testler yapilabilir.

USG: Ultrasonografi, HIV:Human immunodeficiency virus, PPD: Protein purifiye derivesi
PIIINP: Prokollajen III aminoterminal peptid, *Hemoglobin, hematokrit, eritrosit, 16kosit,
trombosit, **Alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz; alkalen fosfataz, gama glutamil
transferaz, albiimin, bilirubin, laktat dehidrogenaz, ***>15 mg/hafta dozda yilda 1 kez, ****Tedavi
oncesi ve ilk yil her 3 ayda bir, daha sonra yilda bir, *****Takipte kullanimu ile ilgili veriler yeterli

degil
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2.11.3.2. Siklosporin

Siklosporin bir mantar ¢esidi olan Tolypocladium inflatum'dan izole edilen
siklik bir undekapeptittir. Psoriasiste ilk kez 1979 yilinda kullanilmaya baslanmis
olup 1993 yilinda orta siddetli psoriasis tedavisi i¢in onay almistir [70]. Kalsinorini
inhibe ederek T hiicrelerinin IL-2 ve IL-4 yapimin ve transkripsiyonunu bloke eden
bir immunsupresif ajandir. Orta siddetli psoriasiste, topikal tedavilerin etkisiz oldugu
durumlarda ve diger konvansiyonel tedaviler ile yanitsizlik veya intolerasyon
durumlarinda endikedir.

Siklosporin tedavisi i¢in Onerilen baslangic dozu 2.5 mg/giin’diir, tedavi
takibinde 4-8.haftada yeterli yanit alinamazsa tedavi dozu arttirilabilmektedir.
Psoriasis tedavisi i¢in Onerilen doz araligi 2.5 mg—5 mg/kg olup hizli etki istenen
hastalarda tedaviye Smg/kg olarak baslanabilmektedir. Obez hastalarda ideal kilo
hesaplamasi yapilmalidir. ilacin sabah ve aksam olmak iizere ikiye boliinmiis esit
dozlarda kullanimi 6nerilmektedir [9]. Siklosporin kurtarma tedavisi, intermittant
kisa donem tedavi, uzun siireli tedavi ve kombinasyon tedavileri seklinde
kullanilabilmektedir. Intermittant aralikli kisa donem tedavi hastaligm klinik yanitina
gore iki ile dort aylik stireglerle kullanilmaktadir. Uzun stireli tedavide siklosporinin
minimal efektif dozda kullanilmasi 6nerilmekte olup tedavi siiresi nefrotoksisite
nedeniyle 2 yili gegmemelidir [63]. Siklosporin gebelik kategorisi C’dir.

Siklosporin tedavisinin mutlak kontraendikasyonlart bobrek yetmezligi,
kontrolsiiz hipertansiyon; siddetli dislipidemi, kontrolsiiz enfeksiyonlar, malignite
varligi, malignite Oykiisii (kiir olmus bazal hiicreli karsinom ve in situ skuamoz
karsinom hari¢), Oncesinde fazla sayida PUVA tedavi Oykiisiidiir. Ilacin

endikasyonlar1, mutlak ve rolatif kontraendikasyonlar1 Tablo 10°da gosterilmektedir

[1].
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Tablo 10. Siklosporin Tedavi Endikasyonlar: ve Kontraendikasyonlari

Endikasyonlar

-Siddetli Psoriasis
-Konvansiyonel tedavilerin (topikal tedaviler, foto (kemo) terapi, asitretin, metotreksat)
etkisizligi veya uygunsuzlugu

Kontrendikasyonlar

-Bobrek yetmezligi*

-Kontrolsiiz hipertansiyon*

-Malignite varligi veya Oykiisii* (kiir olmus bazal hiicreli karsinom ve in situ skuaméz
karsinom haric)

-Fazla foto (kemo) terapi (> 200 PUVA tedavisi) dykiisii veya eszamanli foto(kemo)terapi
tedavi Oykiisi*

-Siklosporin farmakokinetigini etkileyen eslik eden ilaglar®*
-Radyoterapi*

-Ciddi enfeksiyonlar* veya aktif enfeksiyonlar
-Siklosporine asir1 duyarlilik*

-Birincil veya ikincil immiin yetmezlik

-Eslik eden immiinsiipresif tedavi

-Arsenik maruziyeti

-Hamilelik veya emzirme

-Eszamanli metotreksat kullanimi

-Ciddi karaciger hastalig1 varligi

-Hipertirisemi, hiperkalemi

-Yakin zamanda canli ag1 oykiisii

-Epilepsi ataklari

-Kotii kontrollii diabetes mellitus

-Siddetli kronik organ fonksiyon bozuklugu

-Alkol ve uyusturucu kullanimi

*Mutlak kontrendikasyonlar1
**Doz ayarlamas1 ve yakin takip gerekir; siklosporin, sitokrom P450 3A izoformu
tarafindan inaktive edilir.

Siklosporin tedavisinin en sik goriilen yan etkileri hipertansiyon,
nefrotoksisite, hipomagnezemi, hiperkalemi, hiperiirisemi, karaciger fonksiyon
testlerinin ytlikselmesi, parestezi gelisimi ve hipertrikoz, enfeksiyona yatkiliktir.
llacn diger yan etkileri Tablo 11° de gosterilmistir. Yash hastalarda ve
hipertansiyonu olan kisilerde ilacin nefrotoksisite riski artmaktadir, ayrica daha 6nce
PUVA o6ykiisii olan kisilerde skuaméz hiicreli karsinom riskinde artis oldugu
gozlenmistir. Tedavi Oncesinde Hepatit B, yillik influenza ve pnomokok asilari

yapilmasi onerilmektedir [9].
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Tablo 11. Siklosporin Tedavisi Yan Etkileri [1].

Sikhik Yan etki
Sik Bobrek yetmezligi (doza bagli), geri doniisiimsiiz bobrek hasari (uzun siireli
tedavi),

hipertansiyon, diseti hiperplazisi, hepatogastrik sikayetler (doza bagli),
titreme, yorgunluk, bas agrisi, el ve ayaklarda yanma hissi, hiperlipidemi
(6zellikle kortikosteroid kombinasyonu ile), hipertrikoz

Orta sikhkta  Nobetler, gastrointestinal ilserler, kilo alimi, hiperglisemi, hiperiirisemi,
hiperpotasemi, hipomagnezemi, akne, anemi

Nadir Iskemik kalp hastaligi, pankreatit, motor polindropati, gdrme ve isitme
bozukluklari, santral ataksi, miyopati, eritem, kasinti, 16kopeni, trombositopeni

Cok nadir Mikroanjiyopatik hemolitik anemi, hemolitik tremik sendrom, kolit (izole
vakalar), papiller 6dem (izole olgular), idiyopatik intrakranial hipertansiyon (izole
vakalar)

2.11.3.3. Retinodler

1930’lu yillarda A vitamini eksikliginin deride hiperkeratoza yol actigi
bilinmekteydi. 1960’11 yillarda A vitamini molekiiliiniin modifikasyonlar1 olan birinci
nesil retinoidler trans-retinoik asit (tretinoin) ve 13-cis-retinoik asit (izotretinoin)
ortaya cikmistir. 1970’li yillarda psoriasiste ilk kullanilan retinoid etretinattir.
Asitretin etretinatin aktif metabolitidir. Ayn1 dozlarda etretinat asitretinden daha
etkilidir, uzun yar1 émrii ile uzamis teratojenite etkisi nedeniyle yerini daha kisa
etkili olan asitretine birakmustir [73]. Ulkemizde psoriasiste kullanilan tek retinoid
1995°de ruhsatlanmis olan asitretindir [7]. Asitretin topikal tedavilere ve fototerapiye
yanitsiz ~ orta-siddetli  psoriasiste, eritrodermik ve  pustuler psoriasiste
kullanilmaktadir.

Tedavi baslangi¢ dozu 10 mg veya 0.3mg/kg—0.5mg/kg olup, Klinik cevaba
ve tolerasyona gore giinliik 0.5 mg/kg—0.8 mg/kg ve giinliik maksimum 50 mg olarak
kullanim1 6nerilmektedir. Tedavide doz diizenlenmesi klinik cevaba ve yan etkilerin
tolere edilmesine gore yapilmaktadir. Asitretin tedavisi monoterapi olarak veya
fototerapi ile kombine olarak kullanilabilmektedir. ilacin yar1 émrii 2-5 giin olup
klinik etkinin baglama siiresi 4-8 haftadir. Ilacin etkinliginin degerlendirilmesi ilacin
optimal dozuna ulasildiktan 2-3 ay sonra yapilmalidir [9].

Asitretin  teratojeniktir gebelik kategorisi X’tir. Asitretin kullanimi olan
kadinlara tedavi siiresince ve tedavi bitiminden sonraki ti¢ y1l siireyle kontrasepsiyon
onerilmelidir [67]. Asitretin tedavisinin kontraendikasyonlar1 ciddi karaciger ve

bobrek yetmezligi, gebelik, li¢ y1l icerisinde gebelik plani olan kadinlar, emzirme ve
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alkol bagimliligidir. Tedavinin endikasyonlart mutlak ve rdlatif kontraendikasyonlari

tablo 12’de 0zetlenmistir.

Tablo 12. Asitretin Tedavisi Endikasyonlar1 Mutlak ve Roélatif Kontraendikasyonlari
[1].

Endikasyonlar

-Topikal tedaviler veya foto(kemo) terapi tedavisi ile yonetilemeyen siddetli psoriais
-Monoterapi, eritrodermik veya piistiiler prosiazis
-Kronik plak psoriasiste kombinasyon tedavisi

Kontrendikasyonlari

-Siddetli karaciger fonksiyon bozuklugu*

-Siddetli bobrek fonksiyon bozuklugu*

-Gebelik ve emzirme*

-Asitretinin kesilmesini takiben ve 3 yila kadar yeterli dogum kontroliinii garanti edemeyen
¢ocuk dogurma potansiyeli olan kadinlar*

- Kontrol edilemeyen hiperlipidemi, 6zellikle hipertrigliseridemi*
-Asirt alkol alimr™®

-Retinol biyoyararlanimini degistiren ilag kullanimi**

-Kotii kontrollii diabetes mellitus

-Pankreatit ykiisii

-Kontakt lens kullanimi

-Ateroskleroz

*Mutlak kontrendikasyonlar
**Doz ayarlamasi ve dikkatli izleme gerektirir; fenitoin, plazma protein baglanmasi i¢in
yarigir.

En sik goriilen yan etkiler keilitis, kuruluk, konjuktivit ve sa¢ kaybidir.
Asitretin tedavisi sirasinda ve tedavi bitiminden sonraki iki ay siireyle kadinlarda
B-hcg takibi yapilmalidir [9]. Asitretin tedavisinin yan etkileri tablo 13’te, tedavi

takibinde yapilmasi gerekenler Tablo 14’te sunulmustur.
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Tablo 13. Asitretin Tedavisi Yan Etkileri [74].

Asitretinin yan etkileri

Cok yaygin  Keilit, kserozis

Yaygin Konjuktivit, sa¢ dokiilmesi, fotosensitivite

Bazen Kas, kemik ve eklem agrisi

Nadir Gastrointestinal sikayetler, hepatit, sarilik, uzun siireli kullanimda
kemik degisiklikleri

Cok nadir ~ Pseudotiimoér serebri

Tablo 14. Asitretin Tedavisi Sirasinda Yapilacak Tetkikler [7].

Asitretin tedavisinde yapilacak laboratuvar tetkikleri

Tedavi oncesi 4 hafta 8.hafta 12.hafta 16.hafta

Tam kan sayimi + + + +
ALT, AST + + + + +
Serum kreatinin, BUN +
Aglik kan sekeri +
Trigliserid, kolesterol, HDL + + + + +
Gebelik testi + + + + +

ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat transaminaz, HDL: Yiiksek yogunluklu
lipoprotein, BUN: Kan iire azotu

2.11.4. Biyolojik Ajan Tedavileri

1980 yilindan 6nce psoriasis hastaligi sadece keratinositleri ilgilendiren bir
hastalik olarak diisiiniiliirken giiniimiizde psorasisin kalitsal ve edinsel bagisikligin
rol oynadigr immun bir hastalik oldugu kabul edilmektedir. Psoriasis patogenezinde
TNF-alfa, IL-2, IL-12, I1L-17, IL-22 ve IL-23 gibi sitokinlerin 6nemli olabilecegi
gosterilmistir. Psoriasis deri bulgularimin ortaya c¢ikmasinda 6nemli rol oynayan
sitokinleri TNF-alfa, IL-23 ve IL-17’yi hedef alan biyolojik ajan tedavileri
gelistirimistir. Orta ve siddetli psoriazis tedavisinde 2000’li yillardan itibaren
konvansiyonel tedavilere ek olarak biyolojik ajanlar da tedavi secenekleri arasina
eklenmistir. Bu ajanlar TNF-alfa monoklonal antikoru olan adalimumab ve
infliksimab, TNF-alfa reseptor blokerii olan etanercept, IL 12/23 monoklonal
antikoru olan ustekinumab ve IL-17a antikoru olan sekukinumab’dir [75]. Biyolojik

ajan tedavileri sistemik konvansiyonel ilaglara yanitsiz veya sistemik konvansiyonel
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ilaclarin kontraendike oldugu veya yan etki yarattigi durumlarda ve unstabil ciddi
psoriasis varliginda endikedir [76]. Psoriasis tedavisinde iilkemizde kullanilan

biyolojik ajan tedavileri Tablo 15°te gosterilmistir.

Tablo 15. Psoriasiste Biyolojik Ajan Tedavileri [9].

Anti-TNF ajanlar

+Monoklonal antikor — adalimumab, infliximab
+Reseptor bloker — etanercept

IL-17/23 antikor

+Ustekinumab

IL — 17a antikor

+Sekukinumab

+Iksekizumab

2.11.4.1. Etanercept

Etanercept ¢oziinebilir ve membran bagli TNF-a ve TNF-f'ye baglanan
IgG1 'in Fc kismu ile birlestirilmig bir rekombinant insan TNF-a reseptor proteinidir.
Psoriatik artrit, romatoid artrit, juvenil romatoid artrit, ankilozan spondilit i¢in onayli
olup 2004 yilinda FDA tarafindan onay alinan ilk TNF-alfa ajanidir [77].

Etanercept tedavisi ilk 12 hafta (indiiksiyon fazi) haftada 2 kez 2 x 25 mg
veya haftada 2 kez 2 x 50 mg subkutan olarak kullanilir. PASI 75 yanit1 alinan
hastalarda daha sonrasinda haftada bir kez 50 mg veya haftada iki kez 25 mg dozda
subkutan olarak devami oOnerilir. Yapilan caligmalarda etanercept antikorlari ile
etkinlik  kaybt  gozlenmediginden  etanercept  aralikli  tedavi  olarak
kullanilabilmektedir [74].

Randomize kontrollii caligmalara dayanan analizde etanercept tedavisi
12.haftalik tedavi sonunda haftada iki kez 25 mg kullananlarin %331, haftada iki
kez 50 mg kullananlarin %49’u PASI 75 yanitina ulasmistir. 24.hafta
degerlendirmesinde ise haftada iki kez 25 mg alanlarin % 44'i ve haftada iki kez 50
mg alanlarin %59'u PASI 75'e ulasmistir [7]. Evre 3-4 kalp yetmezligi, aktif
tiiberkiiloz, ciddi enfeksiyonlar, aktif malignite, gebelik, emzirme, hipersensitivite,

demiyelizan hastaliklar etanercept tedavisi kontraendikasyonlaridir. Etanercept
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tedavisinin mutlak ve rolatif kontraendikasyonlart Tablo 16’da, tedavi sirasinda

gozlenebilecek yan etkiler Tablo 17°de sunulmustur.

Tablo 16. Etanercept Tedavisi Mutlak ve Relatif Kontraendikasyonlari [74].

Mutlak kontraendikasyonlar Relatif kontraendikasyonlar
+ Eslik eden immiinsiipresif tedavi + 200 seans ve lizeri PUVA tedavisi (6zellikle
+ Aktif kronik hepatit B takiben siklosporin kullanimu)
+ Aktif tiiberkiiloz + HIV / AIDS
+ Konjestif kalp yetmezligi (evre Il /IV)  + Hepatit B ve C
+ Hamilelik / emzirme + Konjestif kalp yetmezligi
+ Etanercept kars1 asir1 duyarlilik + Demiyelinizan hastalik (aile 6ykiisii)
+ Maligniteler

+ Canli zayiflatilmis asilar

Tablo 17. Etanercept Tedavisi Yan Etkileri [74].

Siklik Yan etki

Cok sik Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlari, enfeksiyonlar (iist solunum yolu,
bronsit, cilt enfeksiyonlart)

Sik Pruritus, ates, alerjik reaksiyonlar

Orta siklikta  Ciddi enfeksiyon, tirtiker, anjiyoodem, trombositopeni, melanom dis1 cilt
kanserleri, {tiveit, interstisyel akciger hastaligi, vaskiilit, psoriasis
tetiklenmesi veya mevcut psoriasis progresyonu, piistiller psoriasis
tetiklenmesi

Nadir Firsatg1 enfeksiyonlar, tiiberkiiloz, Stevens Johnson sendromu, eritema
multiforme, pansitopeni, anemi, I6kopeni, ndtropeni, ciddi alerjik
reaksiyonlar/anafilaktik  reaksiyonlar, yiiksek karaciger enzimleri,
otoimmiin hepatit, demiyelinizan hastaliklar (6rnegin multipl skleroz),
lokalize demiyelinizan olaylar (optik nérit, transvers miyelit), nobetler,
konjestif kalp yetmezliginin kotiilesmesi, vaskiilit, kutanéz lupus, lupus
benzeri sendrom, lenfoma, melanom

Cok nadir Toksik epidermal nekroliz, Guillain-Barré Sendromu, Aplastik anemi

2.11.4.2. infliksimab

Infliksimab ¢oziinebilir ve transmemran TNF-a molekiillerine baglanip
TNF-a'nin etkilerini noétralize eden kimerik bir monoklonal antikordur. FDA
tarafindan 2005 yilinda psoriasis ve psoriatik artrit endikasyonlar i¢in onay almistir.

Infliximab tedavisi 0. hafta, 2. hafta, 6. hafta ve devaminda 8 haftada bir kez

Smg/kg dozunda intravendz yol ile uygulanmaktadir. Standart doz idame tedavisinde
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etkinlik kayb1 gozlenir ise 6 haftada bir kez 5 mg/kg olarak da kullanilabilmektedir
[77].

Yapilan c¢alismalarda infliksimab tedavisi 5mg/kg kullanimi 10.haftada
degerlendirildiginde hastalarin yaklasik %82’sinin PASI 75 yanitina ulastig
gozlenmistir. Sirasiyla 3mg/kg ve 5mg/kg dozu ile yapilan karsilastirmali bir
calismada 10.haftada 3mg/kg dozunda infliksimab kullanan hastalarin %72’sinin,
Smg/kg kullanan dozunda hastalarin ise %88’ inin PASI 75’e ulastig1 gdézlenmistir.
Smg/kg doz ile tedavi alan hastalarda 10.haftada PASI 90 yamiti %58 olarak
bulunmustur [78].

Infliksimab tedavisinin mutlak kontraendikasyonlari; aktif tiiberkiiloz, ciddi
enfeksiyonlar, aktif kronik hepatit, kalp yetmezligi evre 3-4, hipersensitivite, gebelik
ve emzirmedir. ilacin mutlak ve rélatif kontaendikasyonlar Tablo 18’de, yan etkileri

ise Tablo 19’da 6zetlenmistir.

Tablo 18. infliksimab Tedavisinin Mutlak ve Rélatif Kontraendikasyonlar: [74]

Mutlak kontraendikasyonlar Relatif kontraendikasyonlar

+ Aktif tiiberkiiloz + Demiyelinizan hastaliklar

+ Aktif enfeksiyon + Canl zayiflatilmis asilar

+ Aktif kronik hepatit B + 200 seans ve iizeri PUVA tedavisi (6zellikle
+ Kalp yetmezligi (evre I11 / IV) takiben siklosporin kullanimi)

+ Infliksimab’a kars1 agir1 duyarlilik  + Hepatobiliyer hastaliklar

+ Gebelik ve emzirme + Hepatit C

+ Aktif maligniteler

Tablo 19. infliksimab Tedavisi Yan Etkileri [7].

Sikhik Yan etki

Cok sik Infiizyon reaksiyonlari, bas agrisi, viral enfeksiyonlar (gribal
enfeksiyonlar, herpes viriisii enfeksiyonlari)

Sik Bakteriyel enfeksiyonlar (sepsis, seliilit), flushing, pruritus, iirtiker,

hipotansiyon, hipertansiyon, ates, transaminaz yiikselmesi, bas donmesi

Orta sikhikta  Serum-hastalig1 benzeri dokintiiler, (deri) lupus eritematozus sendromu,
kalp yetmezligi, siddetli enfeksiyonlar, tiiberkiiloz, anafilaktoid
reaksiyon

Nadir Firsatg1 enfeksiyonlar, pansitopeni,vaskiilit, melanom, 16semi, lenfoma,
non-Hodgkin lenfoma, demiyelinizan hastaliklar

Cok nadir -
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2.11.4.3 Adalimumab

Adalimumab spesifik olarak tiimor nekroz faktori TNF-a ile p55 ve p75
hiicre-ylizey reseptor iligskisini bloke eden rekonbinant insan monoklonal
antikorudur. FDA tarafindan 2007 yilinda onay almistir. Fototerapi ve konvansiyonel
sistemik tedavilere yanit vermeyen veya bu tedavilerin kontrendike oldugu orta ve
siddetli kronik plak tip psoriasis tedavisinde endikedir [7].

Adalimumab tedavisi 0.hafta 80 mg, 1.hafta 40 mg devaminda iki haftada bir
kez 40 mg subkutan olarak uygulanir. Tedavinin takibinde yetersiz yanit gozlenmesi
durumunda haftada bir kez 40 mg olarak kullanilabilmektedir [9].

Yapilan randomize kontrollii c¢aligmalarda adalimumab tedavisi ile 16.
Haftada % 71 hastada PASI 75 yanit1 alinirken, %45 hastada PASI 90 yanit1 elde
edilmistir [77]. Gordon ve ark. yaptig1 bir diger ¢alismada ise bir grup hastaya 2
haftada bir 40 mg adalimumab, bir grup hastaya her hafta 40 mg ve bir gruba da
plasebo tedavi verilmistir. Gruplarda 12. haftada PASI 75 yanitina ulagsma basarisi
sirasiyla %53, %80, %4 olarak bulunmustur [79].

Adalimumab tedavisi i¢in kontraendike olan durumlar; kardiyak yetmezlik
(evre III / IV), aktif tiiberkiiloz veya diger ciddi enfeksiyonlar, aktif malignite,
gebelik, emzirme, demiyelinizan hastaliklar ve hipersensitivitedir. Tedavi sirasinda
en sik goriilebilecek yan etkiler enjeksiyon bdlgesi reaksiyonlari, bas agrisi ve kas /
kemik agrisi, viral, bakteriyel veya fungal enfeksiyonlar (tiiberkiiloz dahil) ve
dokiintiidiir. Adalimumab tedavisi i¢in mutlak ve rolatif kontraendikasyonlar tablo

20’de ,tedavi sirasinda goriilebilecek yan etkiler Tablo 21°de sunulmustur.

Tablo 20. Adalimumab Tedavisi I¢in Mutlak ve Rélatif Kontraendikasyonlar [74].

Mutlak kontraendikasyonlar Relatif kontraendikasyonlar

+ Eslik eden immiinsiipresif tedavi + Sik tekrarlayan enfeksiyon ge¢misi

+ Aktif kronik hepatit B + Eslik eden sistemik lupus eritematozus

+ Aktif tiiberkiiloz veya multipl skleroz

+ Konjestif kalp yetmezligi (evre III / IV)  + Canli zayiflatilmug asilar

+ Gebelik / emzirme + Lokalize enfeksiyonlar, Latent tiiberkiiloz
+ Adalimumab’a karsi asir1 duyarlilik + Hepatit C

+ Aktif maligniteler + 200 seans ve iizeri PUVA tedavisi
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Tablo 21. Adalimumab Tedavisi Yan Etkileri [77].

Sikhik Yan etki

Cok sik Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlari

Sik Sik st solunum yolu enfeksiyonlari, siniizit, bas agrisi,
dokiintii

Orta sikhikta Tiiberkiiloz, latent tiiberkiiloz aktivasyonu, TNF-a kaynakli

lupus benzeri sendrom, paradoksal psoriasis gelisimi veya
aktivasyonu

Nadir Lenfoma

Cok nadir -

2.11.4.4. Ustekinumab

Ustekinumab hem IL-12 hem IL-23"in p40 alt {initesine yiiksek 6zgiilliik ve
afinite ile baglanan rekombinant insan IgGlk antikorudur. 2009 yilinda psorisis
tedavisinde FDA tarafindan onay almustir. Ulkemizde ise 2013 yilindan itibaren orta-
siddetli psoriasis ve psoriatik artrit tedavisinde onaylidir [7]. Ustekinumab fototerapi
ve konvansiyonel sistemik tedavilere yanit vermeyen veya bu tedavilerin kontrendike
oldugu orta ve siddetli kronik plak tip psoriasis tedavisinde endikedir [74].

Farmakokinetik profili viicut agirligindan etkilendiginden dolay1 ustekinumab
tedavisi 100 kilo alt1 ve 100 kilo iistii kisilerde farkli dozlarda kullanilmaktadir.
Kronik plak psoriasiste 100 kilo alt1 kisilerde 45 mg ,100 kilo tstii kisilerde 90 mg
olarak 0.hafta, 4.hafta sonrasinda 12 haftada bir kez subkutan yolla kullanilmaktadir
[77].

Yapilan ¢alismalarda ustekinumab ile tedavinin 12.haftasinda hedef PASI 75
ulasma oram1 %80 iken, 28. hafta degerlendirmesinde bu oran %358 olarak
bulunmustur.[73] Ustekinumab ile yapilan bir diger faz 3 ¢ok merkezli, ¢ift kor,
plasebo kontrollii calismada 12 hafta sonras1 45 mg doz ile hastalarin %66.7’sinde;
90 mg’lik dozda ise %75.7’sinde PASI 75 yanitina erigilmistir. Yirmi sekiz hafta
sonra bu degerler 45 mg i¢in %70 ve 90 mg i¢in %79 olarak saptanmistir [80].

Aktif tiiberkiiloz ve ciddi enfeksiyonlar, hamilelik, emzirme, aktif malignite,
asirt  duyarhilik ustekinumab tedavisi i¢in mutlak kontraendikasyonlardir.

Ustekinumab tedavisi sirasinda gelisebilecek yan etkiler tablo 22°de sunulmustur.
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Tablo 22. Ustekinumab Tedavisi Yan Etkileri [74].

Sikhik Yan etki

Cok sik -

Ust solunum yolu enfeksiyonlari, nazofarenjit, enjeksiyon bdlgesinde
Sik agr1 ve eritem, pruritus, dis enfeksiyonlari, bag donmesi, bas agrisi,
ishal, miyalji, artralji, yorgunluk, bulanti, kusma
Herpes zoster, viral iist solunum yolu enfeksiyonlari, seliilit, piistiiler
psoriasis, enjeksiyon yeri reaksiyonlar1 (6dem, kasinti, indurasyon,

Orta siklikta kanama, hematom), depresyon, yiiz felci, kizariklik ve {irtiker dahil
alerjik reaksiyonlar, rinit, eksfolyatif dermatit

Nadir Ar_1afi|aksi' dahil siddetli alerjik reaksiyonlar ve anjiyoddem,
eritrodermi

Cok nadir -

2.11.4.5. Sekukinumab

Sekukinumab IL-17A’ya selektif olarak baglanarak noétralize eden,
immiinoglobulin G1l/x izotipinde rekombinan, yliksek afiniteli, insan monoklonal
antikorudur. 2015 yilinda FDA tarafindan psoriasis i¢in onay almistir, iilkemizde ise
2018 yilindan itibaren kullanilmaktadir. Sekukinumab konvansiyonel sistemik
tedavilere yanit vermeyen veya bu tedavilere intolerasyon gosteren hastalarda veya
konvansiyonel sistemik tedavilerin kontrendike oldugu orta ve siddetli kronik plak
tip psoriasis tedavisi i¢in endikedir [77].

Onerilen doz 0.hafta, 1.hafta, 2.hafta, 3.hafta ve 4.haftada 300 mg devaminda
her dort haftada bir aylik idame 300 mg subkutan yol ile uygulamadir. 300 mg doz
her biri 150 mg olan iki ayr1 enjeksiyon seklinde uygulanmaktadir [63].

Yapilan faz 3 randomize kontrollii ¢alismada sekukinumab tedavisi 300 mg
ve 150 mg olarak kullanan hastalarda 12.haftada PASI 75 ulasma oranlari sirasi ile
%81.6 ve % 71.6 olarak gozlenmistir. Ayn1 ¢alismada 12.hafta PASI 90 yanitlar1 300
mg sekukinumab ile % 59.2, PASI 100 yanit1 % 24 olarak gozlenmistir [81].

Sekukinumab tedavisinin mutlak kontraendikasyonlar1 hipersensitivite, aktif
tiiberkiiloz ve aktif ciddi enfeksiyonlar, aktif kronik hepatit B enfeksiyonu, kalp
yetmezligi (evre III/IV), gebelik, emzirme ve aktif malignitedir. Relatif
kontraendikasyonlar ise demiyelizan hastaliklar, canli ag1 uygulamalari, 200 seanstan
fazla PUVA o0ykiisii (6zellikle siklosporin kullanimi ile), hepatobilier hastaliklar,

hepatit C’dir. Tedavi sirasinda en sik gelisebilecek yan etkiler enfeksiyonlar (iist
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solunum yolu ve Ozellikle kandida enfeksiyonlari), ishal, notropeni, inflamatuar

barsak hastalig1 tetiklenmesi veya mevcut hastaligin siddetlenmesidir. Sekukinumab

tedavisi yan etkileri ise tablo 23’te gosterilmistir [74].

Tablo 23. Sekukinumab Tedavisi Yan Etkileri

Sikhik Yan etki

Cok sik Nazofarenjit

Sik Sik {ist solunum yolu enfeksiyonlari, rinit,
farenjit, rinore, oral herpes, diare, {lirtiker

Orta sikhikta Notropeni, oral ve Ozefagial kandidiazis gelisimi, tinea
pedis, konjonktivit, yiiksek transaminazlar, yiiksek
bilirubin

Nadir -

Cok nadir -

Sikhig: belirtilmemis

Crohn hastaliginin alevlenmesi,
anafilaksi, stafilokokal cilt enfeksiyonlari

2.11.5. Biyolojik Ajan Tedavileri Planlanan ve Kullanan Hastalarda

Oneriler

Biyolojik tedaviler psoriasis hastalar1 i¢in gilinlimiizde konvansiyonel

tedavilerden sonra etkin ve umut vaad eden tedaviler olsa da yan etkiler ve

giivenilirlik agisindan yakin takip gerektirmektedir. Gelisebilecek olasi yan etkiler

olan enfeksiyonlar, kardiyolojik, ndrolojik ve hematolojik yan etkiler ve maligniteler

nedeniyle tedavi Oncesi ve tedavi sirasinda oOyki, fizik muayene, laboratuvar

degerlendirilmesi, radyolojik degerlendirme gibi parametrelerin takibi ve gerekli

goriildiigii durumlarda konstiltasyonu gerekmektedir [7].

Biyolojik tedavi baslanmasi oncesinde tiim hastalar artmis enfeksiyon riski,

kadinlar i¢in kontrasepsiyon ihtiyaci, ulusal kanser tarama giinlerinin izlemi (meme,

serviks, kolon), ek olarak anti TNF kullanimi planlanan hastalar i¢in kilo alim1 ve

diyabetik hastalarda nadir goriilen hipoglisemi vakalari agisindan uyarilmalidir [9].

44



Anti TNF ajan kullanimi planlanan hastalarda

1. Tedaviden once degerlendirilmesi gereken klinik parametreler bilinen
kronik kalp yetmezligi veya kalp yetmezlik belirtileri, lenfadenopati, aktif veya latent
tiberkiiloz Oykiisti, aktif veya kronik enfeksiyon varligi, maligniteler, multipl
skleroz, lupus eritematozus ve yakin zamanda canli as1 Oykiisii agisindan taranmali
ve gerekir ise tetkik edilmelidir.

2. Tedavi sirasinda ise kilo alimi, enjeksiyon bolgesi reaksiyonlari,
enfeksiyonlar ve malignite (6zellikle non-melanom deri kanserleri) acisindan takip

edilmelidir.

Ustekinumab kullanimi planlanan hastalar

1. Tedaviden Once degerlendirilmesi gereken klinik parametreler
kardiyovaskiiler risk faktorleri, lenfadenopati, aktif latent tiiberkiiloz Oykiisii, aktif
veya kronik enfeksiyonlar, malignite ve yakin zamanda canli as1 oykiisii agisindan
taranmal1 ve gerekir ise tetkik edilmelidir.

2. Tedavi swrasinda ise major istenmeyen kardiyak olaylar (MACE),
enjeksiyon bolgesi reaksiyonlari, enfeksiyonlar, malignite (6zellikle non-melanom

deri kanserleri) agisindan takip edilmelidir.

Sekukinumab kullanimi planlanan hastalar

1. Tedaviden 6nce degerlendirilmesi gereken klinik parametreler inflamatuar
barsak hastaligi veya aile Oykiisii, kandidiyazis, kardiyovaskiiler risk faktorleri,
lenfadenopati, aktif veya latent tiiberkiiloz, aktif veya kronik enfeksiyonlar,
malignite, yakin zamanda canli as1 dykiisii, psikolojik bozukluklar ve intihar girigimi
acisindan degerlendirilmelidir.

2. Tedavi sirasinda ise major istenmeyen kardiyak olaylar (MACE),
enjeksiyon bolgesi reaksiyonlari, enfeksiyonlar (kandidiazis), diyare, kilo alimi,
psikolojik bozukluklar ve intihar girisimi agisindan takip edilmelidir.

Biyolojik tedavi dncesinde ve tedavi siiresince yapilmasi gereken laboratuvar

tetkikleri tablo 24’te gosterilmektedir.
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Tablo 24. Biyolojik Tedavi Oncesi ve Tedavi Siiresince Yapilmas1 Gereken Tetkikler

[7].
Biyolojik tedavi oncesinde ve tedavi siiresince yapilmasi gereken laboratuvar tetkikleri*
Zaman (ay) Tedavi baslangici  3.ay 6.ay 9.ay 12.ay
Tetkik
Tam kan sayimi X X X X X
Tam idrar testi X X X X X
Sedimentasyon X X X X X
ALT, AST X X X X X
Ure, kretinin, glukoz X X X X X
PPD testi X - - - -
Akciger grafisi X - - - X
Quantiferon thc gold testi X - - - gerektiginde
CRP X - - - -
Gebelik testi X - - - -
Hepatit B ve C testi X - - - X
Anti-HIV testi X - - - -

CRP: C-reaktif protein, ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat amino transferaz,
PPD:Protein purifiye derivate, *Bu tetkikler, hekimin uygun goérdigi durumlarda ve gerekli
hallerde daha sik aralikarla tekrar edilebilir.

2.12. Psoriasiste Yasam Kalitesi

Psoriasis toplumun yaklasik olarak %?2’sini etkilemekte dogumdan itibaren
her yasta goriilebilmekle beraber 15-20 ve 55-60 yaslarinda iki kez pik donemi
gostermekte ve ataklar ile seyretmektedir. Psoriasis siklikla deri ve eklemleri
etkileyen ayrica sagh deri , tirnak , genital bolge gibi 6zel alanlar1 da tutabilen ve
hayat kalitesini etkileyebilecek komorbiditelerin eslik ettigi bir hastaliktir. Her ne
kadar psoriasis sagkalimi genel olarak etkilemese de, yasam kalitesini ciddi olarak
etkilemekte ve hastalar agisindan olumsuz bir gok etkiye neden olabilmektedir.[18]

Yasam kalitesi ‘fiziksel, sosyal, psikolojik® iyilik halini tanimlamaktadir.
Maksimum yasam kalitesi i¢in kisinin is ortaminda, partneri/ailesi ile ve baskalari ile
iletisiminde hem sosyal ve psikolojik olarak ve hem de fiziksel sorumluluklarini
yerine getirmesi i¢in hayatin tiim alanina katilmasi gerekmektedir [82]. Yasam
kalitesinin en ¢ok arastirildig1 hastaliklardan biri psoriasistir. Hastaligin kronik seyir
izlemesi, yaygin deri tutulumuna neden olabilmesi, goriiniir bdlgeleri
etkileyebilmesi, kasinti ve yangi hissi gibi yakinmalara neden olmasi,
komorbiditelerin eslik edebilmesi ve ilaglarin  kullanim zorlugu hastalarin

yasamlarint olumsuz yonde etkileyebilmektedir. Bu durum psoriasis hastalarinda
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yagsam kalitesinin iskemik kalp hastalig1 ve diyabet , malignite gibi diger kronik
hastaliklar kadar ¢ok etkilenmesine sebep olmaktadir [83].

Kronik hastaliklarin %30’unda kronik kaygi ve depresyon gozlenmektedir.
Psoriazis hastalarinda da genel popiilasyona gore depresyon, anksiyete ve intihar
riskinde artis gézlenmistir. Utang, 6fke, anksiyete, stres psoriasis hastalarinda normal
popiilasyona oranla daha fazla gézlenmektedir [18]. Yapilan bir ¢aligmada psoriasis
hastalarinda hastaligin giinliikk yasami etkileme orani normal popiilasyona gore %7
oraninda artmistir. Ayni ¢alismada psoriasis hastalarinin %46’sinin kendilerini
psikolojik stres altinda hissettikleri , %20’sinin ise klinik olarak depresyon tanisi
aldip1 belirtilmistir [84]. 2010 yilinda Ingiltere’de yapilan bir calismada ise intihar
diistinlerinin hastalarin %4’tinde mevcut oldugu, depresyon ve intihar diigiincelerinin
ozellikle geng erkek hastalarda daha fazla oldugu goésterilmistir [85]. Psoriasis kiginin
es secimi, kariyer ve ikametgah secimi gibi temel yasam kararlarimi da
etkilemektedir; bu nedenle hastalarin aile liyeleri veya partnerleri de hastalik yiikiinii
degerlendirirken dikkate alinmalidir.

Psoriasiste yasam kalitesinde etkilenme her zaman hastaligin klinik siddeti ile
dogru orantili olmayabilir. Etkileme derecesi hastanin bakis agisina ve kisiligine,
eslik eden komorbiditelere, hastaligin goriiniir alanlar1 tutup tutmamasina, fonksiyon
kayb1 olusturup olusturmamasi gibi degiskenlere de baghdir [86]. Bu nedenle klinik
olarak hafif olarak siniflandirilan psoriasis lezyonlart agir psikososyal bozukluklara
neden olabilmektedir. Psoriasis hastaligini degerlendirmede ve tedavi takibinde
siklikla PASI, VYA ve eklem tutulumu gibi klinik degerlendirme ydntemleri
kullanilmaktadir. Psoriasis yasam kalitesi iizerine de Onemli oranda etki
gostermektedir, yasam kalitesi verileri hastanin “tedavi basarisin1” belirleyen
faktorlerden bir tanesidir. Bu nedenle yasam Kkalitesi ile ilgili etkilenimi
degerlendirmek igin bir ¢ok dlgek gelistirilmistir [18].

Yasam kalitesine yonelik gelistirilmis Olcekler genel saghga 0Ozgi,
dermatolojiye 6zgii ve dermatolojik hastaliklara 6zgii testler olmak ii¢ kategoride
incelenmektedir. Dermatolojik Yasam Kalite indeksi (DYKI) dermatolojiye 6zgii
testler arasinda ilk yayinlanmis olan ve en sik kullanilandir. Giincel kilavuzlarda
hastaligin siddetinin belirlenmesinde ve tedavi se¢iminde PASI, VYA tutulumunun

yam sira DYKI de degerlendirmeye alinmaktadir. DYKI skorunun >10 olmasi
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hastaligin klinik siddetinden bagimsiz olarak sistemik tedavi endikasyonu kabul
edilmistir [8]. DYKI’nin Tiirkge gegerliligi ve giivenirliligi 2006 yilinda Oztiirkcan
ve ark. Tarafindan yapilmistir [87]. Psoriasis islev kayb1 indeksi (PIKI) psoriasise
ozgii ilk spesifik dlgektir. PIKI, son dort haftayr iceren giinliik aktiviteler, is ya da
okul, kisisel iliskiler, bos vakit ve tedaviyle iliskili sorulardan olusmaktadir. PIKi’nin
Tiirkge gegerliligi ve giivenilirligi Fisek N. tarafindan yapilmistir [88]. Psoriasis
yasam kalite 6lcegi (PYKO) 2003 yilinda Inanir ve ark. tarafindan iilkemizde
gelistirilen ilk psoriasise 6zgiin yasam kalite 6l¢egidir. Giinliikk yasamin etkilenmesi,
duygular ve kisisel iligkiler, psikososyal olumsuzluklar, giinliik yasamdaki zorluklar
ve tedaviye yonelik sikintilari ele alan bu anket giivenilir ve gegerli olarak

degerlendirilmistir [82].
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Hasta Secimi

Calismamiza Mayis 2018-Ekim 2019 tarihleri arasinda Trabzon Karadeniz
Teknik Universitesi Farabi Hastanesi Deri ve Ziihrevi hastaliklar1 Anabilim Dalina
bagvuran orta-siddetli kronik plak tip psoriasis tanisi ile takip edilen ve sistemik
tedavi endikasyonu bulunan 18-65 yas aras1 84’1 kadin, 66’s1 erkek olmak tizere 150
hasta dahil edilmistir. Calisma plan1 yapildiktan sonra Karadeniz Teknik Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurul onay1 alinmistir (Etik kurul karar no:2018/118).

Calismaya dahil edilme kriterleri ve ¢alisma dis1 birakilma kriterleri Tablo

25’te Ozetlenmistir.

Tablo 25. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri ve Calisma Disi Birakilma Kriterleri

Calismaya dahil edilme Kriterleri

18-65 yas arasinda olmak

Yazili onam formu alinmis olmasi

Orta-siddetli psoriasis hastalig1 olup sistemik tedavi endikasyonu olmasi
Calisma dis1 birakilma kriterleri

18 yasindan kii¢iik veya 65 yasindan biiyiik hastalar

Onam vermemek veya verilen onamin geri ¢ekilmesi durumunda
Hamile veya emziren kadinlar

Sistemik tedavi kontraendikasyon durumlari

Tletisim giicliigii

3.2. Cahiyma Plam

Psoriasis vulgaris tanisi ile c¢alismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan,
sistemik tedavi baslanan tiim hastalarda tedavi Oncesinde yas, psoriasis bagslangic
yasi, hastalik siiresi, aile Oykiisii, medeni durum, cocuk sayisi, egitim durumu,
calisma durumu, gelir diizeyi, sigara ve alkol aliskanlig1 sorgulandi. Eslik edebilecek
komorbiditeler, boy, kilo, bel ¢evresi, viicut kitle indeksi, ila¢ kullanimi, daha 6nce
psoriasis tedavisi i¢in kullanilan ilaglar kaydedildi. Ek olarak tedavi Oncesinde
hastalarda kozmetik alan tutulumu olarak degerlendirilen sagh deri, yiiz, el, ayak,

genital alan ve tirnaklarda tutulum olup olmadigi, kozmetik alanlarin 12. hafta ve

49



24 haftada tedavi yanitlar1 kayit edildi. Sistemik tedavi baglanan hastalarin takibi
2016 Tirkiye Psoriasis Tedavi Kilavuzu baz alinarak yapildi. Hastalarda tedavi

oncesi, 12.haftada ve 24.haftada PASI, DYKI, PiKI, PYKO hesaplandi.

3.3. Tedavi Takibinde Kullanilan Parametreler

3.3.1. Psoriasis Alan Siddet Indeksi (PASI)

PASI 1978 yilinda Fredricksson ve Pettersson tarafindan psoriasis
hastaliginin siddetini degerlendirmek igin gelistirilen bir 6l¢ektir [89]. Bas, govde,
ist ekstremite, alt ekstremite olmak {izere viicudun dort farkli bolgesi degerlendirilir.
Bas bolgesi i¢in 0.1, iist ekstremite i¢in 0.2, gévde i¢in 0.3 ve alt ekstremite i¢in 0.4
katsayist kullanilir. Her bolge icin tutulan alan yiizdesi belirlenir ve 0-6 arasinda
puanlandirilir. Bu boélgelerde eritem, indurasyon ve deskuamasyon derecesi
hesaplanir ve her bir parametre tutulum siddetine gore 0-4 arasinda puanlandirilir.
Lezyonun kapladig: alan ve siddeti ayn1 anda degerlendirilir. PASI skoru minimum 0
maksimum 72 olarak hesaplanmaktadir. PASI sadece kronik tip plak psoriasis
hastaliginda kullanilmaktadir. Giiniimiizde tedavi takibinde PASI degeri en sik
kullanilan parametrelerden bir tanesi olup tedavi basarisi i¢in en az PASI 75 yaniti

elde edilmesi hedeflenmektedir [62]. PASI yanitlar1 Tablo 26’da 6zetlenmistir.

Tablo 26. PASI Tedavi Yanitlar:

PASI 50 yanmiti Tedaviden sonra baslangi¢c PASI degerinde en az %50 azalma
PASI 75 yamiti Tedaviden sonra baslangi¢c PASI degerinde en az %75 azalma
PASI 90 yaniti Tedaviden sonra baslangi¢c PASI degerinde en az %90 azalma
PASI100 yaniti  Tedavi ile tam yanit alinmasi
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Tablo 27. PASI Hesaplama Cetveli [6].

Bas

Ust Ekstremite

Eritem (0-4)

Indurasyon (0-4 )

Deskuamasyon (0-4 ) " I

Toplam
Toplam skor X Tutulan alan (0-6) X 0,1 =..a..

Eritem (0-4)

Indurasyon (0-4 )

Deskuamasyon (0-4) )

Toplam
Toplam skor X Tutulan alan (0-6) X 0,2 =..b..

Govde

Alt ekstremite

Eritem (0-4)

Indurasyon (0-4 )

Deskuamasyon (0-4) Y

Toplam
Toplam skor X Tutulan alan (0-6) X 0,3 =..c..

Eritem (0-4)

Indurasyon (0-4 )

Deskuamasyon (0-4) &

Toplam
Toplam skor X Tutulan alan (0-6) X 0.4 =..d..

PASI = Bag + Govde + Ust ekstremite + Alt ekstremite (a+b+c+d)

Tutulan alan 1=1-9 | 2=10-29

%

0=yok

3=30-49 | 4=50-69 | 5=70-839 | 6=90-100

3.3.2. Dermatolojik Yasam Kalite indeksi (DYKI)

DYKI dermatolojiye 6zgii olarak ilk yayinlanmis ve en sik kullanilan yasam

kalite Olcegidir. Sadece psoriasis degil dermatoloji bransinda yasam kalitesini

etkileyen tiim hastaliklarda kullanilmaktadir. DYKI yasam kalitesi etkilenme alanina

gore 5 ana boliimden olusmaktadir; bunlar semptom ve duygular, giinliik yasam,

is/okul hayati, bos zamani degerlendirme ve kisiler arasi iligkilerdir. Hastalik ile ilgili

10 soru ve dort cevap segeneginden (O=hi¢ yok, l=biraz, 2=fazla, 3=¢ok fazla)

olusmaktadir. DYKI skoru minimum 0 maksimum 30 olarak hesaplanmaktadir.

DYKIi’nin, Oztiirkcan ve ark.’lar tarafindan Tiirkge gegerliligi ve giivenilirligi

saglanmistir [87].
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Tablo 28. Dermatolojik Yasam Kalite indeksi Ornegi

1. Son 1 haftadir cildinizde kasinti, agri, act ve yanma hissettiniz mi?

Oldukga fazla Cok Hafif Hic yok Igisi yok

2. Son bir haftadir cildiniz yiliziinden kendinizi giivensiz hissettiniz mi veya
utan¢ duygusuna kapildiniz mi1?

Oldukga fazla Cok Hafif Hic yok Igisi yok

3. Son bir haftadir cildiniz aligverise gitmenize, ev isleriyle ya da bahge
isleriyle ugragsmaniza engel oldu mu?

Oldukga fazla Cok Hafif Hic yok Tgisi yok

4. Gegtigimiz hafta i¢inde cildiniz giyim seklinizi etkiledi mi?

Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Ilgisi yok

5. Gegtigimiz hafta i¢inde cildiniz yapacaginiz sosyal aktiviteleri ya da bos
zamanlariniz1 degerlendirme seklinizi etkiledi mi?

Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Ilgisi yok

6. Gegtigimiz hafta icerisinde cilt problemleriniz herhangi bir spor faaliyeti
yapmanizi engelledi mi?

Oldukga fazla Cok Hafif Hig¢ yok Ilgisi yok

7. Gectigimiz hafta cildinizdeki durum is hayatinizi ya da calismanizi etkiledi
mi?

Evet Hayir
Eger hayir ise cildiniz is hayatiniz1 veya ¢alismanizda ne kadar problem oldu?

Oldukga fazla Cok Hafif Hig yok Ilgisi yok

8. Gegtigimiz hafta igerisinde cildiniz; partneriniz yakin arkadaglariniz ve
akrabalarinizla aranizda ne kadar problem oldu?

Oldukga fazla Cok Hafif Hic¢ yok Tgisi yok

9. Son bir haftada cildinizdeki durum cinsel zorluklar ¢ekmenize neden oldu
mu?

Oldukga fazla Cok Hafif Hic yok Tgisi yok

10.Son bir haftada yapilan tedavilerden nasil etkilendiniz? (Zaman kaybi
olmasi, evde karigiklik yaratmasi gibi)

Oldukga fazla Cok Hafif Hic yok Tgisi yok
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Tablo 29. DYKI Skorlamasimin Yasam Kalitesi Uzerine Etkisi

Puan Yasam kalitesi etkilenimi
0-1 Etkilenme yok
2-5 Hafif diizeyde etkilenme
6-10 Orta diizeyde etkilenme
11-20 Cok etkilenmis
21-30 Cok fazla etkilenmis

3.3.3. Psoriasis Islev Kaybi indeksi (PIK1)

Psoriasis islev kaybi indeksi 1987 yilinda Finlay ve ark. tarafindan
gelistirilmis psoriasise 6zgii ilk yasam kalite 6l¢egidir [90]. Bu indeksteki sorularin
hepsi son dort hafta ile iliskili olup giinliik aktiviteler, is ya da okul, kisisel iligkiler,
bos vakit ve tedaviyle iligkili 15 sorudan olugmaktadir. Her soru (0=hi¢ yok, 1=biraz,
2=fazla, 3=¢ok fazla) cevap secencklerini icermektedir. PIKi skoru minimum 0
maksimum 30 olarak hesaplanmaktadir. Puanlama sistemine gore islev kaybi
derecesi Tablo 30°da gosterilmistir. Psoriasis islev kaybi indeksi 6rnegi tablo 31°de

gosterilmistir

Tablo 30. Psoriasis Islev Kaybi indeksinde Skorlamaya Gére Islev Kaybi Dereceleri

Puan Islev kaybi derecesi
0 Hi¢ yok
1-4 Hafif diizeyde
5-9 Orta diizeyde
10-18 Siddetli
>18 Cok siddetli
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Tablo 31. Psoriasis islev Kaybi indeksi

» Anketteld sorulara cevap vererek yarduna oldugunuz icin teseklsiirler
= Liitfen her soruda bir secenegi isaretleviniz

= Her soru SADECE S0XN DGRT HAFTA ile ilgilidir.

* Tiim sorular SADECE SON DSET HAFTAYT diisiinerek cevaplayimz

GUNLUK AKTIVITELER

1. Sedef hastalifuiz ev ya da bahge islerini sirdiirmenizi ne kadar etbalivor?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

2. Sedef hastalifumz nedeni ile ne siklikta farlds tip veya renkte siysiler giviyorsunuz?
Cok fazla O Fazla _ Biraz [ Hic O

3. Giysilerinizi ne kadar daha fazla yilamak veya degistirmek zomnda kalryorsunuz
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

4.Sedef hastalifimz Imafdr va da berberde ne kadar somn ohryor?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

5.5edef hastaliFumz normalden ne kadar daha sik banyo yapmaniza neden oloyor?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

34

* f., 7. ve 8. sorularm iki farkh sekli meveuttur.

» Eger diizenli bir isiniz var va da d3renci iseniz, liitfen ilk siradald 6.-7.-8.sorulan
cevaplayimz.

» Eger cahsmyor yva da Gg8renci de degilseniz, liitfen ikinci siradald 6.-7.-8.sorularn
cevaplayimz.

Tiim sorulan sadece SON DORT HAFTAYT diisiinerek cevaplaymiz

15 YA DA OKUL (SIZIN ICIN UYGUNSA)

6. Son dart hafta boyunca sedef hastaliFiiz, is va da okmlda ne kadar zaman kaybetmenize
sebep oldu?

Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

7. Son dirt hafta boyunca sedef hastalifiz igyerninde yva da okulda birgevler yapmamza
ne kadar engel oldu?

Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

8. Meslek yasanumz sedef hastalifimzdan etkilendi ou? (6m: terfinin reddedilmesi 1gim=
kaybetme, i degistirme gibi)
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C
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Tablo 31’in devami

CALISMIYOR YA DA OGRENCI DEGILSENIZ (ALTERNATIF SORULAR)

6. Son dort hafta boyonca sedef hastaligimz, normal ginlik aktivitelerinizi an ne
kadar alikoydu?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

35

7. Son dbrt hafta boyunca sedef hastalifimz normal ginlik aktiviteleninizi sirdiirme
bigiminizi ne kadar degistindi?

Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C
8. Meslek yaganumiz, sedef hastalifimzdan etldlend: mi7? (Gm: terfinin reddedilmess. 15inizi
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

Tiim sorulan sadece SON DORT HAFTAYT diisiinerek cevaplaymmz
KISISEL ILISKILER
9. Son dort hafta boyonca, sedef hastalifimz cinsel somanlara yol agh ou?

Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

10.5edef hastalifimz eginiz, valan arkadaglariiz va da akrabalarnnizla somn yaratryor om?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

BOS VAKIT

11.5edef hastalifumz sosyal hayatiuz ya da dzel bir 15imiz dolayisiyla disan ¢cilmamiza ne
kadar engel oloyor?

Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C
12.Sedef hastalifimz, herhangi bir spor yapmamz: zorlagtwiyor om?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C
36

13.5edef hastalifimz nedeni ile kaplicahamam gibi nimmi bamyo veya soyunma alanlanm
kullanmamz engelleniyor veya elestirilivor nm?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

14 Sedef hastahfmz normalden daha fazla sigara igmenize ya da alkol almamza sebep
ohwyor om?

Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

TEDAVI

15.5edef hastalifiniz va da tedavisy, evinizi ne kadar karli va da dilzensiz hale getiriyor?
Cok fazla O Fazla O Biraz C Hic C

Liitfen tiim sorulara verdiginiz cevaplan kontrol ediniz.

Yardummz icin teseldiir ederiz.
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3.3.3. Psoriasis Yasam Kalite Olcegi (PYKO)

Psoriasis yasam kalite Olgegi 2003 yilinda Inanir ark. tarafindan

gelistirilmistir. Olgekte psikososyal olumsuzluklar, giinliik yasamdaki zorluklar ve

tedaviye yonelik sikintilart igeren toplam 17 soru bulunmaktadir. Hastalarin

degerlendirmesi istenen tiim sorular son bir ay1 kapsamaktadir. Olgekteki sorular

oncelikle ‘evet’, ‘hayir’ olarak cevaplandirilmakta; cevabi evet olan sorular dort

asamal1 (O=hi¢ yok, 1=biraz, 2=fazla, 3=¢ok fazla) cevap segeneklerini icermektedir.

PYKO skoru minimum 0 maksimum 51 olarak hesaplanmaktadir [82].

Tablo 32. Psoriasis Yasam Kalite Olcegi

1.Hastaligim nedeniyle insanlarin bakislarini iizerimde hissediyorum.
EVET HAYIR
HIiC BiRAZ OLDUKCA COK
2. Hastahi@imla ilgili pek ¢ok insan soru soruyor.
EVET HAYIR
HiC BIiRAZ OLDUKCA COK
3. Hastalig1 baskalarma bulastirabilecegimi diisiiniityorum.
EVET HAYIR
HIC BiRAZ OLDUKCA COK
4. Insanlar pisirdigim yemekleri yemek istemiyorlar.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
5. Goriiniimiim nedeniyle tanimadigim Kisilerin yanina gidemiyorum.
EVET HAYIR
HIiC BiRAZ OLDUKCA COK
6. Baskalarinin yaninda kasinmak zorunda kaliyorum.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
7. Istedigim giysiyi giyemiyorum.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
8. Kuafor ya da berbere gitmekten ¢ekiniyorum.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
9. insanlar bana dokunmamaya (el sikma...) 6zen gosteriyorlar.
EVET HAYIR
HIC BIiRAZ OLDUKCA COK
10. Hastali@im nedeniyle is bulmakta zorlaniyorum.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
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Tablo 32’nin devami

11. Insanlar hastahgimin bulasici oldugunu diisiinerek benden uzak duruyor
ve ayn1 ortamda bulunmak istemiyorlar.
EVET HAYIR

HiC BiRAZ OLDUKCA COK
12. Istedigim halde insanlarin toplu halde bulundugu yerlere (deniz, lokanta,
kahvehane, kabul giinleri ) gitmekten ¢ekiniyorum.

EVET HAYIR

HiC BiRAZ OLDUKCA COK
13. Kars1 cinsle yakinlasmakta zorluk c¢ekiyor, es bulamayacagimi
diisiiniiyorum.

EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
14.Kepeklerimden dolay1 evim ve giysilerim cok Kkirleniyor.
EVET HAYIR
HIC BIiRAZ OLDUKCA COK
15. Cinsel yasammm etkileniyor.
EVET HAYIR
HIiC BiRAZ OLDUKCA COK
16. Merhemleri siirmek biktirici ve zaman alici geliyor.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
17. Iaclarin yan etkileri olabilecegini diisiiniiyorum.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK
18. Tedavileri oldukca pahalh buluyorum.
EVET HAYIR
HiC BiRAZ OLDUKCA COK

3.5. istatistiksel Analiz

Calismanin  istatistiksel —analizlerinde SPSS 13.0 paket programi
kullanilmistir. Tanimlayici istatistik verileri olarak Ortalama, Standart Sapma,
Minimum, Maksimum degerleri ve yilizde verileri kullanilmistir. Sayisal verilerin
hesaplanmasinda 0. hafta, 12. hafta ve 24. hafta karsilastirmalarinda McNemar Test
kullanilmistir. Konvansiyonel ve biyolojik ajanlarin karsilagtirmali verilerinde
Kruskal Wallis Varyans Analizi ve Ki Kare test kullamilmustir. iki grubun (cinsiyet,
medeni durum, hastalik siiresi, VKI, psoriatik artrit esligi) karsilastirmasinda Mann-
Whitney U testi ve T test kullanilmistir. Calismadaki istatistiksel analizlerde p degeri

0.05’in altindaki degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalarin Demografik Ozellikleri

84’1 (%56) kadin, 66’s1 (%44) erkek olmak iizere toplam 150 hasta ¢alisma
planina dahil edilmistir. Calismaya katilan hastalarin yas ortalamasi 42.55 + 13.95
olarak bulunmustur (18-69). Ortalama hastalik siiresi 13.56 + 10.88 (1-45) yil iken,
ortalama baslangic yasi 27.74 + 14.86 olarak saptanmistir. (2-62). 50 hastada
psoriasis baslangi¢ yast 18 yas alt1 iken ( %33.3 ), 100 hastada (%67.7 ) psoriasis 18
yas Ustii eriskin donemde baslangi¢c géstermisti. 68 hastada ( % 45.3 ) ise aile Oykiisii
mevcuttu. Ailesinde psoriasis Oykiisii olan hastalarin yiizde %68’inde hastalik 18
yasindan Once baslamisti, ailesinde psoriasis Oykiisii olanlarda hastaligin 18 yas
oncesi erken baslamasi arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.000). Kadin ve erkeklerde yas, hastaligin ortalama baslangi¢ yasi ve ortalama
hastalik siiresine bakildiginda; kadinlarda ortalama yas 42.11 £ 13.72 iken erkeklerde
yas ortalama yas 43.12 + 14.34 olarak bulunmustur. Kadinlarda ortalama baslangi¢
yast 26.61 £ 15.21 (2-62) olarak bulunurken erkeklerde ortalama baslangi¢c yasi
29.18 £14.38 (3-61), kadmnlarda hastalik siiresi 14.17 + 11.54 (1-45) yil iken,
erkeklerde ise 12.79 + 10.03 (1-40) y1l olarak bulunmustur. Kadin ve erkeklerde yas,
hastalik baslangic yasi ve hastalik siiresi karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamh fark saptanmamistir (sirasiyla p= 0.328, p=0.234, p=0.631). Hastalarin
medeni durumuna bakildiginda 103 hasta evli (%68.7), 40 hasta bekar (% 26.7), 5
hasta dul (%3.3), 2 hasta ise bosanmisti (%1.3). Evli hastalarin ortalama evlilik
siiresi 23.50 £ 12.31 yil, ortalama c¢ocuk sayist 2.76 +1.0 idi. Hastalarin egitim
durumu incelemesinde 30 hasta (%23.) ilkokul, 26 hasta (%17.3) ortaokul, 46 hasta
(%30.7) lise, 43 hasta (%28.7) tiniversite mezunu, 5 hasta (%3.3) yliksek lisans
egitimi almisti. Calismaya dahil edilen hastalarin 68 tanesi (% 45.4) aktif olarak bir
iste calismaktaydi. Meslek dagilimina bakildiginda 28 hasta (% 18.7) memur, 5 hasta
ciftci (% 3.3), 7 hasta is¢i (%4.7), 16 hasta (%10.7) serbest meslek, 12 hasta 6zel
sirket (% 8)’te calismaktaydi. Aktif bir iste ¢alisan hastalarin ortalama gelir diizeyi
2227 Tirk Lirasi olup, minimum gelir 1200 TL, maksimum gelir ise 24500 TL idi.
Aktif bir iste calismayan 2 hasta (%]1.3) issiz, 43 hasta (% 28.7) ev hanimi, 19 hasta
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(% 12.7) 6grenci, 18 hasta (%12) emekliydi. Hastalarin sosyodemografik verileri
tablo 33’te sunulmustur.

Hastalarin 22’sinde (% 14.7) alkol kullanimi mevcut iken 62 hastada
(% 41.3) sigara kullanim1 mevcuttu. Sigara kullanan hastalarin dordii (%2.7) ceyrek
paket/giin, 18’1 (%12) ¢eyrek paket—yarim paket/giin, yedisi (%4.7) yarim paket/giin,
32’isi (%21.3) ise giinde bir paket sigara tiiketmekte idi. Kadin hastalarin ikisi
(%2.4) alkol kullanirken, erkek hastalarin 20’sinde (%30.4) alkol kullanimi oldugu
gbzlenmistir. Kadin hastalarda sigara kullanimi 24 hastada gozlenirken (%28.6),
erkek hastalarin 38’inde (%57.6) sigara kullanimi mevcuttu. Erkek hastalarda alkol
ve sigara kullanimi kadinlara gore fazla olmasi istatitiksel olarak anlamli derecede

fazla bulunmustur (sirasiyla p <0.000, p=0.001).

Tablo 33. Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Sosyodemografik Verileri

Hasta sayisi ( oran)

Cinsiyet

Kadin 84 (%56)
Erkek 66 (%44)
Aile oykiisii varhig 68 (%45.3)
Kadin 39 (%46.42)
Erkek 29 (%43.99)
Medeni durum

Evli 103 (%68.7)
Bekar 40 (%26.7)
Dul 5 (%3.3)
Bosanms 2 (%1.3)
Egitim durumu

ilkokul 30 (%23.3)
Ortaokul 26 (%17.3)
Lise 46 (%30.7)
Universite 43 (%28.7)

Yiiksek lisans

5 (%3.3)

Sigara kullanimi

62 (%41.3)

Kadin 24 (%28.6)
Erkek 38 (%57.6)
Alkol kullanim 22 (%14.7)
Kadin 2 (%2.4)
Erkek 20 (%30.4)
Hastalarin yas ortalamasi + ss(yil) 42.55+13.95
Kadin 42.11+13.71
Erkek 43,12+ 14.34
Ortalama hastalik siiresi + ss (y1l) 13.56 +10.88
Kadin 14.17 +11.54
Erkek 12.79 +10.03
Ortalama baslangi¢ yasi + ss (y1l) 27.74 + 14.86
Kadin 26.61 +15.21
Erkek 29.18 + 14.38
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4.2. Hastalarm Klinik ve Metabolik Ozellikleri, Eslik Eden

Komorbiditeler ve Onceki Tedavi Segimleri

150 hasta degerlendirildiginde hastalarin ortalama kilosu 83.63 + 15.9 kg
(51-145), boy ortalamalar1 169.89 + 7.44 cm (155-185) olarak olgiildii. Bel gevresi
ortalamasi 94.11 + 19.42 cm (61-170) olup, viicut kitle indeksi degerlendirildiginde
VK1 ortalamasi 29.19 + 5.88 kg (16.8-56) olarak hesaplanmustir.

Psoriasise eslik eden komorbiditeler sorgulandiginda 72 hastada (%48) eslik
eden dislipidemi, 45 hastada (% 31.4) eslik eden kalp hastaligi bulunurken, 34
hastada hipertansiyon (%22.7), 6 hastada (% 4) ge¢irilmis miyokard enfarktiisii, 4
hastada (%2.7) kalp kapak hastaligi, 3 hastada ritm bozuklugu (% 2) bulunmaktayda.
40 hastada (%26.7) eslik eden psikiyatrik bozukluklar mevcut olup hastalarin 16’s1
(%10.7) depresyon, 24’1l (% 16) anksiyete tanist almist. 23 hastada (%15.4) eslik
eden endokrin bozukluklar mevcuttu, 16 (%10.7) hastada diabetes mellitus, 6 hastada
(%4) hipotiroidi, bir hastada (%0.7) ise diabetes mellitus ve hipotiroidi ortak olarak
mevcuttu. Hastalarin 9’unda (%6) migren tanist mevcutken, 2 hastada (%1.3)
gecirilmis malignite Oykiisii vardi. Eslik eden komorbiditeler tablo 34’te
Ozetlenmigtir. Kadin ve erkek hastalarda komorbidite esligi tablo 35°te 6zetlenmisti.
65 hastada (%43.3) diizenli ilag¢ kullanim 6ykiisii mevcuttu. Hastalarda en sik ilag
kullanimina kardiyak hastaliklarin sebep oldugu goézlendi. 40 hasta (%26.7) kardiyak
sebeplerden dolay1 ilag kullanmaktaydi. Bu hastalardan 23’iiniin psoriasisi
tetikleyebilecek olan ilaglart kullandig1 gozlendi. Dort hasta beta bloker, dort hasta
beta bloker + diliretik kombinasyonu, dort hasta beta bloker + corasprin
kombinasyonu, dort hasta anjiyotensin reseptor blokeri, dort hasta anjiyotensin
reseptor blokeri + diiliretik kombinasyonu kullanmaktaydi. 20 (%13.3) hastada
antipsikiyatrik ilag kullanimi mevcut iken, 14 hastada (%9.3) ise hiperlipidemi
nedenli ila¢ kullanim1 mevcuttu. Hiperlipidemi nedeni ile kullanilan tiim ilaglar statin
grubu ilaglardi.

Hastalarin 46’sinda (%30.7) psoriatik artrit tanisi mevcuttu. Hastalarda
psoriatik artrit tami siiresi ortalama 9 + 7.09 yild1 (1-30). Psoriatik artrit tanili
hastalarin 25’inde (%56) tutulum yeri diz iken, 6 hastada (%13.3) el bilek, 5 hastada
aksiyel tutulum (%11.1), 3 hastada el parmak (%6.7), 3 hastada sakroiliak (%6.7), 2
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hastada ayak bilek (%4.4), 1 hastada topuk (%2.2) tutulumu gozlendi. Calismaya
alinan hastalarda ilk degerlendirmede tedavi sorgulamasinda 15 hastanin psoriatik
artrit nedeniyle tedavi aldig1 gozlendi. Bu tedaviler sekiz (%17.4) hastada sistemik
prednizolon, bes hastada (%10.9) leflunamid, bir (%2.2) hastada hidroksiklorakin, 1
hastada (%2.2) non-steroid antiinflamatuar ilag kullanimi1 mevcuttu. Hidroksiklorakin
tedavisi psoriasis lezyonlarinda artisa neden olmabilmesi nedeniyle kesildi. 82
hastada (%54.7) semptom sorgulamasinda eklem agris1t mevcuttu. Agrilarin yerlesim
yerleri sorgulandiginda en sik diz agris1 46 hastada (9%56.1) ve el bilek agris1 12
hastada (%14.6) olmak {iizere sirastyla bel agrist 11 hastada (%13.4), el
parmaklarinda agr1 5 hastada (%6.1), sakroiliak agr1 3 hastada (%3.7), ayak
bileklerinde agr1 2 hastada (%2.4), diz ve dirsek agris1 2 hastada (%2.4), dirsek agrisi
1 hastada (%1.2) gozlendi.

Tablo 34. Kadin ve Erkek Hastalarda Eslik Eden Komorbiditeler

n=Hasta Sayisi Hastalik Yiizdesi

Kardiyak Hastaliklar 45 %31.4
Hipertansiyon 34 %22.7
Kadin 22 %14.66
Erkek 10 %8.04
Gecirilmis MI oykiisii 6 %4
Kadin 2 %1.3
Erkek 4 %2.6
Kapak bozukluklar: 4 %2.7
Kadin 1 %0.66
Erkek 3 %2.04
Ritm bozuklugu 3 %2
Kadin 3 % 2
Erkek 0 %0
Endokrin bozukluklar 23 %15.4
Diabetes Mellitus 16 %10.7
Kadin 10 %6.6
Erkek 6 %4.1
Hipotiroidi 6 %4
Kadin 4 %2.66
Erkek 2 %1.34
Diabetes Mellitus+Hipotiroidi 1 %00.7
Kadin 1 %0.7
Erkek 0 %0
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Tablo 34’in devami

n=Hasta Sayisi Hastalik Yiizdesi

Psikiyatrik bozukluklar 40 %26.7
Depresyon 16 %010.7
Kadin 14 %9.33
Erkek 2 %1.37

Anksiyete 24 %16
Kadin 16 %10.66
Erkek 8 %5.34

Dislipidemi 72 %48
Kadin 38 %25.33
Erkek 34 %24.67

Migren 9 %06
Kadin 5 %3.3
Erkek 4 %2.7

Psoriatik artrit 46 %030.7
Kadin 28 %18.66
Erkek 18 %12.04

Malignite 2 %1.33
Kadin 1 %0.66
Erkek 1 %0.66

Hastalarin daha once kullandigi ilag incelemesinde 122 hastanin (% 81.3)
daha Once psoriasis nedeniyle sistemik tedavi aldigi gozlendi. Dokuz hasta (% 7.4)
sadece fototerapi, 26 hasta (%20.8) sadece metotreksat tedavisi, ii¢ hasta (%2.4)
sadece siklosporin tedavisi, 10 hasta (%8) sadece asitretin tedavisi almisti. 25 hasta
en az iki konvansiyonel (%20.7) tedavi, 12 hasta (%10) en az ii¢ konvansiyonel
tedavi almisken dort hastanin (%3.3) daha Once tiim konvansiyonel tedavileri
kullandigi gozlendi. 31 hasta (%26.2) konvansiyonel ve biyolojik ajan tedavi
kombinasyonlarini, iki hasta (%1.7) ise sekukinumab tedavisi digindaki tiim
konvansiyonel ve biyolojik ajan tedavilerini kullanmist.

Hastalarin 37’sinde (%24.7) hastalik siiresince psoriasis tanisi ile hastaneye
yatis Oykiisii mevcuttu.

Hastalarin kullandig1 tedaviler siralama ile incelendiginde birinci basamak
tedavi olarak en sik metotreksat tedavisi 63 hastada (% 42), asitretin 34 hastada
(%22.7), fototerapi 19 hastada (%12. 7), 6 hastada (%4) siklosporin tedavisi secildigi
gozlendi. Birinci basamak tedavinin en sik tedavi kesim nedeni 51 hastada (%34) yan
etki, 37 hastada (%24.7) primer yanitsizlik, 15 hastada (%10) etkinlik saglanmasi, 10
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hastada (%6.7) sekonder yanitsizlik, 5 hastada (%3.3) takipten ayrilma, li¢ (%2)
hasta eklem problemi nedeniyle, bir (%0.7) hasta ise kendi karari ile tedaviyi
birakmist1. Hastalarin birinci basamak tedavide kalim siireleri ortalama 8.39 + 9.92
ay olarak hesaplandi.

Hastalarin 76’sinda ( %50.7) ikinci basamak tedaviye gecilmis olup bu
hastalarin 25’inde (%16.7) metotreksat tedavisi se¢ilmisti metotreksat tedavisine
gecilen hastalarin 19°u (%12.7) asitretin, tigli (%2) fototerapi tedavisi, tigli (%2)
siklosporin tedavisi altindaydi. 18 hastada (%12) asitretin tedavisine geg¢ildi bu
hastalarin 10’u (%6.7) metotreksat, ikisi (%1.3) siklopsorin, altis1 (%4) fototerapi
tedavisi altindaydi. 15 hastada (%10) siklopsorin tedavisine gegilmisti bu hastalarin
11°1 (%7.3) metotreksat, {ligii (%2) asitretin, biri (%0.7) fototerapi tedavisi altindayd.
Dokuz hastada (%6) fototerapi tedavisine gecilmisti. Bu hastalarin  6nceki
tedavilerine bakildiginda altisinin (%4) metotreksat, ticlinlin (%2) asitretin tedavisi
almakta oldugu gozlendi. ikinci basamak tedavi olarak dokuz hastada (%6) biyolojik
tedavilere ge¢ilmis olup bu hastalarin besinde (%3.3) adalimumab, dordiinde (%2.7)
etanercept tedavisine gecis yapilmisti. Biyolojik tedaviye gecilen tiim hastalarin bir
onceki tedavisinde metotreksat kullanimi mevcuttu. Ikinci basamak tedavilerde en
stk tedavi kesim nedeni yan etki olarak saptanmistir. 27 hastada (%35.5) yan etki
nedeniyle tedavi kesimi yapilmis olup, diger hastalarda sirasiyla 21 hastada (%27.6)
sekonder yanitsizlik, 18 hastada (%23.7 ) primer yanitsizlik, sekiz hastada (%10.5)
etkinlik saglanmasi, bir hastada (%1.3) takipten ayrilma, bir hastada (%1.3) ise
malignite saptanmasi nedeniyle tedavinin sonlandirildigr gozlendi. Hastalarin ikinci
basamak tedavide kalim siireleri ortalama 12.18 + 16.30 ay olarak hesaplandi.

Hastalarin 45’inde (%30) {i¢iincii basamak tedaviye gecilmis olup bu
hastalarin 11’inde (%24.4) siklosporin tedavisine gecilmisti. Siklosporin kullanan
hastalarin altisinda asitretin (%4), dordiinde (%2.7) metotreksat, birinde (%0.7)
fototerapi tedavisinden ge¢is yapilmisti. 10 hastada (%22.2) metotreksat tedavisine
gecis yapilmisti, onceki tedavilere bakildiginda alt1 hastada (%4) asitretin, ii¢ hastada
(%2) siklosporin ve bir hastada (%0.7) fototerapi tedavisi kullanilmaktaydi. 4 hasta
(%8.9) asitretin tedavisi almaktaydi bu hastalarin ikisi (%1.3) bir onceki tedavi
olarak metotreksat, biri (%0.7) siklosporin, biri fototerapi (%0.7) tedavisi

almaktaydi. Ugiincii basamak tedavilerde 20 hastaya (%44.4) biyolojik tedavi

63



baslanmigti. 8 hastada etanercept (%17.8) tedavisi baslanmisti, bu hastalarda daha
onceki tedavilere bakildiginda doérdii (%2.7) metotreksat, ikisi (%1.3) adalimumab,
ikisi (%1.3) siklosporin tedavisi kullanmaktaydi. 6 hastada adalimumab (%13.3)
tedavisi segilmisti, dort hastada (%2.7) metotreksat, bir hastada (%0.7) siklosporin,
bir hastada (9%0.7) asitretin tedavisinden gecis yapilmisti. 4 hastada infliksimab
(%8.9) tedavisi secilmisti, infliksimab tedavisi alan hastalarda daha 6nceki tedaviler
siklosporin, metotreksat, adalimumab ve etanercept tedavisi idi. 2 hastada (%4.4) ise
ustekinumab tedavisi se¢ilmisti, ustekinumab tedavisine etanercept ve metotreksat
tedavisinden gegilmisti. Tedavi kesim nedenlerine bakildiginda 45 hastanin 19’unda
(%42.7) sekonder yanitsizlik, 12’sinde (%26.7) primer yanitsizlik, 10 hastada
(%22.2) yan etki, iki hastada (%4.4) eklem aktivasyonu, bir hastada (%2.2) etkinlik
saglanmasi, bir hastada (%2.2) takipten ayrilma nedeniyle tedavi kesimi yapildigi
gozlendi. Hastalarin {igiincii basamak tedavide kalim siireleri ortalama 11.22 + 10.66
ay olarak hesaplandi.

25 hastada (%16.7) dordiincii basamak tedaviye gecilmis olup; bu tedaviler
%84 oraninda biyolojik tedaviden olusmaktaydi. Hastalarin biri (%4) metotreksat
tedavisi se¢ilmisti bu hasta bir énceki tedavi olarak asitretin tedavisi almaktaydi. Ug
(%12) hasta siklosporin tedavisi almakti bu hastalar 6nceki tedavi olarak metotreksat
kullanmaktaydi. 10 hastada (%40) etanercept tedavisi secilirken bu hastalarin bir
onceki tedavilerine bakildiginda dordi (%16),metotreksat, ikisi (%8) siklosporin,
ikisi (%8) infliksimab, biri (%2) adalimumab tedavisi almaktaydi. Dort hastada
(%16) adalimumab tedavisine gecilmisti bu hastalardan ikisi (%8) etanercept biri
(%4) infliksimab, biri metotreksat (%2) tedavisi almaktaydi. 4 hastada (%16)
ustekinumab tedavisine gecis yapilmisti, bu hastalarin ikisi (%4) etanercept, biri
(%2) adalimumab, biri (%2) infliksimab tedavisi almaktaydi. 3 hastada (%12)
infliksimab tedavisine gecis yapilmisti, bu hastalar bir Onceki tedavi olarak
siklosporin, adalimumab ve ectanercept tedavileri almaktaydi. Hastalarda tedavi
kesiminin en sik sebebi olarak sekonder yanitsizlik 12 hastada (%48), primer
yanitsizlik alti hastada (%24), yan etki dort hastada (%16.7), takipten ayrilma iki
hastada (%8) ve eklem aktivasyonu bir hastada (%4) gozlenmisti. Hastalarin
dordiincii basamak tedavide kalim siireleri ortalama 17.48 + 18.21 ay olarak

hesaplandi.
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Besinci basamak tedavi se¢imine bakildiginda tiim hastalarin biyolojik ajan
tedavisi kullandig1 saptandi. 11 hastanin altisinda (%54.5) ustekinumab tedavisi
secilirken bu hastalarda 6nceki tedaviler olarak iiclinde (%27.3) etanercept, ikisinde
adalimumab (%18.2), birinde (%9.1) infliksimab tedavisinden gecis yaptig1 saptandu.
Uc hastada (%27.3) adalimumab tedavisi secilmisti, bu hastalarin ikisinde (%18.2)
metotreksat, birinde (%9.1) etanercept tedavisinden gecis yapilmisti. iki hastada
(%18.2) ise etanercept tedavisi secilmisti, bu hastalarda bir onceki tedavi olarak
infliksimab tedavisinden gegis yapildigi saptandi. 11 hastanin dordiinde (%36.4)
tedavi kesim nedeni sekonder yanitsizlik olurken, ii¢ hastada (%27.3) primer
yanitsizlik, ii¢ hastada (%27.3) eklem aktivasyonu, bir hastada (%9.1) ise yan etki
nedeniyle tedavinin kesildigi saptandi. Hastalarin besinci basamak tedavide kalim
stireleri ortalama 14.91 + 13.97 ay olarak hesaplandi.

Altinct basamak tedavi iki hastaya (%]1.3) verilmis olup bu hastalarin biri
(%50) adalimumab tedavisi kullanmisti bu hastada bir 6nceki tedavi ustekinumabti.
Bir hasta ise ustekinumab (%50) tedavisi almisti, bu hastada etanercept tedavisinden
gecis yapilmisti. Bu hastalarda tedavi kesim nedeni sekonder yanitsizlik olarak
gozlendi. Hastalarin altinci basamak tedavide kalim siireleri ortalama 25.00 = 7.07 ay
olarak hesaplandi.

Yedinci basamak tedavi iki hastaya (%1.3) verilmisti, bu hastalarin biri (%50)
infliksimab tedavisi almisti bu hastadada adalimumab tedavisinden gecis yapilmisti.
Bir hasta ise adalimumab (%50) tedavisi almisti, bu hasta bir 6nceki tedavi olarak
ustekinumab tedavisi almisti. Bu hastalarda tedavi kesim nedeni yan etki ve
malignite olarak saptandi. Hastalarin yedinci basamak tedavide kalim siireleri

ortalama 4,00 + 0 ay olarak hesaplandu.

4.3. Hastalarda Tedavi Secimi ve Tedavi Secimini Etkileyen Faktorler

Calismaya dahil edilen 150 plak tip psoriasis hastasinda 65 hastada (%43.3)
metotreksat, li¢ hastada siklosporin (%2), bir hastada asitretin (%0.7), 17 hastada
adalimumab (%11.3), bir hastada etanercept (%0.7), 23 hastada ustekinumab
(%15.3), 40 hastada (%26.7) sekukinumab tedavisi baslandi. 24 haftalik izlemde
hastalarin 46’sinda (%30.7) tedavi kesildi. Tedavi kesim nedenleri 22 hastada
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(%46.8) tedavi sirasinda gelisen yan etkiler, 10 hastada primer yanitsizlik (%21.3),
yedi hastada takipten ayrilma (%14.9), alt1 hastada sekonder yanitsizlik (%12.8) , bir
hastada (%2.1) eklem aktivasyonu ve primer yanitsizlik, bir hastada (%2.1)
eritrodermi gelismesi olarak saptandi. Ortalama tedavi siiresi 4.16 ay + 1.21 ay (2-6)

olarak izlenmistir.

4.3.1. Konvansiyonel ve Biyolojik Tedavi Se¢imini Etkileyen Faktorler

Tedavi se¢imini etkileyen faktorler olarak hastalik siiresi, viicut kitle indeksi,
psoriatik artrit, komorbidite varligi, baslangic PASI degeri ve baslangic DYKI
ortalamasi ve 6zel bolge tutulumu varlig1 degerlendirilmistir.

Konvansiyonel tedavi baglanan 69 hastanin 51’inde (%73.9) hastalik siiresi
10 yildan az iken, 18 hastada (%26.1) hastalik siiresi 10 yildan uzun olarak bulundu.
Biyolojik tedavi baglanan hastalar degerlendirildiginde 81 hastanin 32’sinde (%39.5)
hastalik stiresi 10 yildan az iken, 49 hastada (%60.5) hastalik siiresi 10 yildan
fazlaydi. Biyolojik tedavi baglanan hastalarda hastalik siiresinin daha uzun olmasi
istatiksel olarak anlamli bulundu. (p<0.000)

Konvansiyonel tedavi baglanan 69 hastanin 51’inde (%73.9) VKI < 30 iken,
18’inde (%26.1) VKI > 30 olarak bulundu. Biyolojik tedavi baslanan 81 hastanin
41’inde (%50.6) VKI < 30 iken, 40 hastada (%49.4) VKI > 30 olarak bulundu. VKI
> 30 olan hastalarda biyolojik tedavi baslama oranlari konvansiyonel tedavi ile
kiyaslandiginda istatiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur. (p=0.006)

Konvansiyonel tedavi baglanan 69 hastanin 8’inde (%11.6) psoriatik artrit
tanis1 varken, 61 hastada (%88.4) psoriatik artrit tanisi yoktu. Biyolojik tedavi
baslanan 81 hastanin 38’inde (%46.9) psoriarik artrit tanis1 mevcutken, 43 hastada
(%53.1) psoriatik artrit tanis1 mevcut degildi. Psoriatik artrit tanis1 olan hastalara
biyolojik tedavi baslama oranlar1 konvansiyonel tedavi ile karsilastirildiginda
istatiksel olarak anlamli bulunmustur. (p<0.000)

Konvansiyonel tedavi baslanan 69 hastanin 27’sinde (%39.13) dislipidemi,
22°sinde (%31.88) kardiyak hastaliklar eslik ederken, biyolojik ajan tedavisi
baslanan 81 hastaninn 45’inde (%55.55) komorbidite olarak dislipidemi, 34’inde
(%41.97) kardiyak hastaliklar eslik etmekteydi. Dislipidemi eslik eden hastalara
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biyolojik ajan tedavisi baglama oranlar1 konvansiyonel tedavi baslanan hastalara gore
istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksek gozlenirken (p=0.021) , kardiyak hastalik
eslik eden hastalarda anlamli farklilik saptanmamaistir (p=0.124).

Konvansiyonel tedavi baglanan 69 hastanin 61’inde (%88.40) 6zel bolge
tutulumu saptanirken, biyolojik ajan tedavisi baslanan 81 hastanin 78’inde (%92.29)
0zel bolge tutulumu saptanmistir. Biyolojik ajan tedavisi baglanan hastalarda
konvansiyonel tedavi baglanan hastalara gore daha yiiksek oranda 6zel bolge
tutulumu saptanirken, yapilan istatistiksel incelemede aradaki fark anlamh
bulunmamustir (p=0.104).

Hastalik siddeti PASI 10-20 arasi olan hastalar ve PASI > 20 olan hastalar iki
ayr1 grup olarak degerlendirildiginde; PASI degeri 10-20 arasinda olan 114 hastanin
65’ine (%57.01) konvansiyonel tedavi baslanirken, 49 hastaya (%42.99) biyolojik
ajan tedavisi baglanmistir. PASI degeri > 20 olan 34 hastanin 2’sinde (%5.8)
konvansiyonel tedavi baglanirken, 32 hastaya (%94.2) biyolojik ajan tedavisi
baslanmigtir. PASI degeri 10-20 arasi olan hastalarda konvansiyonel tedavi ve
biyolojik ajan tedavisi baslama oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamisken (p=0.212), PASI > 20 olan hastalarda biyolojik ajan tedavisi
baslama oranlar1 konvansiyonel tedaviye gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek bulunmustur (p<0.000).

Hastalarin yasam kalitesi degerlendirildiginde DYKI < 10 olan hastalar ve
DYKI > 10 olan hastalar iki ayr1 grup olarak degerlendirildiginde; DYKI degeri
< 10 olan 28 hastalanin 26’sinda (%92.85) konvansiyonel tedavi baslanirken, iki
hastaya (%7.15) biyolojik ajan tedavisi baglanmistir. DYKI > 10 olan 122 hastanin
43’1ine (%35.25) konvansiyonel tedavi basglanirken, 79 hastaya (64.75) biyolojik ajan
tedavisi baglanmistir. Yapilan istatistiksel incelemede DYKI < 10 olan hastalarda
konvansiyonel tedavi baslama oranlar1 biyolojik ajan tedavisine goére, DYKI > 10
olan hastalarda ise biyolojik ajan tedavisi baslama oranlari konvansiyonel ajan
tedavisi alan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla

p<0.000, p<0.000).
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4.3.2. Tedavi Kesim Nedenleri

Tedavi kesim nedenleri baslanan tedavilere gore incelendiginde metotreksat
tedavisi baglanan 65 hastanin 23’{inde (%35.4) tedavi kesilmistir. Tedavisi kesilen 23
hastanin 15’inde (%65.2) yan etki nedeniyle, dordiinde (%17.4) primer yanitsizlik,
tictinde (%13) takipten ayrilma, birinde sekonder yanitsizlik (%4.3) nedeni ile tedavi
kesimi yapilmistir. Yan etki nedeniyle tedavisi sonlandirilan 15 hastada en sik
gbzlenen yan etkiler ii¢ hastada (%20) 16kopeni, ti¢ hastada (%20) mide bulantisi, iki
hastada (%13.3) bobrek fonksiyonlarinda bozulma gdzlenmesi, iki hastada (%13.3)
karaciger fonksiyon testlerinde ii¢ kat artig, bir hastada (%6.6) enfeksiyon sikliginda
artis ve mide bulantis1 nedeniyle tedavi intoleransi, bir hastada (%6.6) mide bulantisi
ve karaciger fonksiyon testlerinde bozulma, bir hastada (%6.6) sistit gelismesi, bir
hastada (%6.6) menstrual siklus diizensizligi, bir hastada (%6.6) rutin smear
kontroliinde serviks ca tanisi almasi nedeniyle tedavi sonlandirilmigtir. Metotreksat
kullanan hastalarda tedavi devam siiresi alt1 aylik takip siiresince ortalama 4.18 +
1.14 ay olarak bulundu (2-6 ay).

Siklosporin tedavisi baslanan ti¢ hastanin ikisinde (% 66.7) tedavi kesilmistir.
Iki hastada da tedavi kesimi yan etkiler nedeniyle yapilmistir. Yan etki nedeniyle
tedavisi sonlandirilan iki hastada hipertansiyonun ve norolojik sebepli nedenlerin
eslik etmedigi siddetli bas agris1 gézlenmistir. Siklopsorin kullanan hastalarda tedavi
devam siiresi alt1 aylik takip siiresince ortalama 3 + 1.41 ay olarak bulunmustur
(2-6 ay).

Adalimumab tedavisi baglanan 17 hastanin besinde (%29.4) tedavi
kesilmistir. iki hastada sekonder yanitsizlik (%40), bir hastada eklem sikayetlerinde
artis ve primer yanitsizlik (%20), bir hastada (%20) yan etki, bir hastada (%20)
takipten ayrilma nedeniyle tedavi sonlandirilmistir. Tedavisi yan etki nedeniyle
sonlandirilan bir hastada karaciger fonksiyon testlerinin ii¢ kat artis gostermesi
nedeniyle hasta gastroenteroloji boliimii ile konsulte edilmistir ve yapilan tetkikler
sonucunda toksik hepatit olarak degerlendirilen hastada adalimumab tedavisi
sonlandirildiktan sonra karaciger fonksiyon testleri normale donmiistiir. Adalimumab
kullanan hastalarda tedavi devam siiresi alt1 aylik takip siiresince ortalama 4.80 ay +

1.31 ay olarak bulunmustur (3-6 ay).
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Ustekinumab tedavisi baglanan 23 hastanin dordiinde (%17.4) tedavi
kesilmistir. Iki hastada (%50) yan etki, bir hastada (%25) primer yanitsizhik, bir
hastada (%25) ise eritrodermi gelismesi nedeniyle tedavi sonlandirilmigtir. Yan etki
nedeniyle tedavisi sonlandirilan ek ilag kullanimi olmayan 2 hastada karaciger
fonksiyon testlerinde 3 kat yiikselme gozlenmis olup takiplerinde karaciger
fonksiyon testlerinin yiiksekligi direncli sekilde devam etmesi nedeniyle
gastroenteroloji Onerileri alinarak tedavi sonlandirilmistir. Ustekinumab kullanan
hastalarda tedavi devam siiresi alt1 aylik takip siiresince ortalama 4 ay + 1.63 ay
olarak bulunmustur (2-6 ay).

Sekukinumab tedavisi baglanan 40 hastanin 12’sinde (%30) tedavi
kesilmistir. Bes hastada (%41.7) primer yanitsizlik, ii¢c hastada sekonder yanitsizlik
(%25), iki hastada takipten ayrilma (%16.7), bir hastada yan etki (%8.3) nedeniyle
tedavi sonlandirilmigtir. Yan etki gozlenen bir hastada eritema anulare sentrifigum
benzeri lezyonlar gozlenmis olup histopatoloji ile tan1 kesinlestirildikten sonra tedavi
kesilmesi ile lezyonlar tamamen gerilemistir. Sekukinumab kullanan hastalarda
tedavi devam siiresi alt1 aylik takip siliresince ortalama 4.10 ay + 1.19 ay olarak
bulunmustur (3-6 ay).

Asitretin tedavisi ve Etanercept tedavisi baslanan birer hastada tedavi kesimi
yapilmamugtir.

Konvansiyonel tedavi alan hastalarda ortalama tedavi siiresi 4.08 + 1.17 ay
olarak bulunmus olup, biyoloji tedavi alan hastalarda ortalama tedavi siiresi 4.26 +
1.28 ay olarak bulunmustur. Konvansiyonel tedaviler ile biyolojik ajan tedavileri
arasinda alt1 aylik takip siiresince ortalama tedavi siiresi farki istatistiksel olarak

anlamli bulunmamistir (p= 0.068).

4.4. Psoriasis Alan Siddet indeksi

Calismaya dahil edilen 150 hastanin tedavi 6ncesi 0.hafta PASI degeri 17.5 £
6.9 (6.1-37.3) olarak bulunmustur. Hastalarin takiplerinde 12.hafta ortalama PASI

degeri 3.57 + 3.97 (0-25.6) olup, 24.hafta ortalama PASI degeri 1.71 + 1.81 (0-8.8)

olarak saptanmustir.
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Hastalarin 0.hafta PASI degerleri ile 12.hafta ve 24.hafta PASI degerleri
karsilastirildiginda belirgin  derecede azalma gozlenmistir. Coklu istatistiksel
karsilastirma sonucunda O.hafta ile 12.hafta PASI degerindeki azalma oram
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.000). 12. haftada hastalarda PASI
degeri tedavi Oncesine gore anlamhi diizeyde diismiistiir. Tedavi Oncesi ve 24.hafta
arasinda PASI karsilastirmasinda da tedavi Oncesine gore hastalarin 24.haftada
mutlak PASI degerindeki azalma anlamli bulunmustur (p<0.000). Benzer sekilde
12.hafta ile 24.hafta arasinda PASI degerlerindeki diisiis istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur (p<0.000).
PASI
20.00
17.50
15.00
10.00
e PAS|
3.7
5.00
1.71
0.Hafta 12.Hafta 24.Hafta

Sekil 3. Hastalarin 0. Hafta, 12. Hafta, 24. Hafta PASI Degerlerinin Karsilastirilmasi

Hastalarin 12.hafta kontrollerinde PASI <50 olan hasta sayis1 10 (%6.6),
50 < PASI < 75 olan hasta sayis1 29 (%19.33), 75 < PASI < 90 olan hasta sayis1 70
(%46.6), 90 < PASI < 100 olan hasta sayist 37 hasta (%24.6), PASI 100 yanit1 olan
hasta sayisi bir (%0.6) olarak bulunmustur. 24.hafta PASI degerlendirilmesinde ise
PASI <50 olan hasta bulunmazken, 50 < PASI < 75 olan hasta sayis1 yedi (% 5.73),
75 < PASI < 90 olan hasta sayis1 26 (% 21.3), 90 < PASI < 100 olan hasta sayis1 53
(% 43.4), PASI 100 yanit1 olan hasta sayis1 26 (%21.3) olarak bulunmustur.
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Sekil 4. 12. Hafta ve 24. Haftada PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 <PASI
<100 ve PASI = 100 Yamt Elde Edilen Hasta Sayilar1

Hastalarin 12.hafta ve 24.haftada en az PASI 75 yanit1 ve en az 90 PASI
yanit1 ve PASI=100 yanit1 elde etme basarisina bakildi. 12 haftada 108 hastada
(%73.4) en az PASI 75 yanit1 elde edilirken, 38 hastada (%25.8) en az PASI 90
yaniti, 1 hastada (%0.68) ise PASI 100 yanit1 elde edilmistir. 24. hafta
degerlendirmesinde 105 hastada (%86.06) en az PASI 75 yanmiti saglanirken, 79
hastada (%64.7) en az PASI 90 yaniti, 26 hastada (%21.3) ise PASI 100 yanit1 elde
edilmistir. En az PASI 75 yanit1 saglama oranlarina bakildiginda 12.hafta ve 24.hafta
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark saptanmazken (p=0.650), 24.haftada en
az PASI 90 yaniti saglama oranlar1 12.haftaya gore istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulundu (p=0.001). PASI 100 yanitlar1 i¢in 12.haftada bir hasta

bulundugundan istatistiksel ¢alisma yapilamamaistir.

71



%86.06

%64.7

%73.4

150 %21.3

y %0.68
50

> PASI 75 > PASI 90 PASI =100

W 12.hafta m24.hafta

Sekil 5. 12. Hafta ve 24. Haftada > PASI 75, > PASI 90 ve PASI 100 Elde Etme Oranlar:

4.4.1. Konvansiyonel Tedavi Kullanan Hastalar ve Biyolojik Ajan
Tedavisi Kullanan Hastalarda Tedavi Etkinliginin

Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen 150 hasta konvansiyonel tedavi baglanan hastalar ve
biyolojik ajan tedavisi baslanan hastalar olmak iizere iki gruba ayrilmistir. Hastalarin
O.hafta, 12.hafta ve 24.hafta PASI yanitlar1 karsilastirilmuistir. Iki ayr1 grubun
12.hafta ve 24.haftada PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 <PASI <100 ve
PASI = 100 yanit1 elde edilme oranlar1 degerlendirilmistir.

Konvansiyonel tedavi baglanan hastalarin 0.hafta ortalama PASI degeri 13.45
+ 2.76 (6-24), 12.haftada ortalama PASI degeri 4.22 + 2.88 (1-18), 24.haftada
ortalama PASI degeri 2.24 + 1.48 (0-8.8) olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi
baglanan hastalarin 0.hafta ortalama PASI degeri 20.99 + 7.45 (11-37), 12.haftada
ortalama PASI degeri 3.03 + 3.51 (0-25) olarak bulunmus olup 24.hafta ortalama
PASI degeri 1.20 + 1.80 (0-8.6) olarak bulunmustur. Biyolojik ajan tedavisi baslanan
hastalarda konvansiyonel tedavi baslanan hastalara gore baslangic PASI degeri
istatistiksel olarak anlamli oranda daha yiiksek saptanmistir (p<0.000), tedavi sonrasi
degerlendirmesinde 12.hafta ve 24.haftada PASI degerindeki gerileme biyolojik ajan
tedavisi alan hastalarda konvansiyonel tedavi alan hastalara gore anlamli diizeyde

daha yiiksek bulunmustur (sirasiyla 12.hafta ve 24.hafta p<0.000, p<0.000).
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Sekil 6. Konvansiyonel ve Biyolojik Tedavilerin 0. Hafta, 12. Hafta ve 24. Hafta PASI
Degeri Ortalamalari

Konvansiyonel tedavi alan hastalar ve biyojik ajan tedavisi alan hastalarin
12.hafta ve 24.haftada PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100
ve PASI = 100 yanit1 elde edilme oranlarina bakilmaigtir.

12.haftada sistemik tedavi alan 147 hastanin 67’si (%45.6) konvansiyonel
tedavi almakta iken, 80’i (%54.4) biyolojik tedavi almaktaydi. PASI <50 yaniti
konvansiyonel tedavi alanlarin dordiinde (%5.9) gozlenirken biyolojik tedavi alan
hastalarin  altisinda  (%7.5) gozlenmistir, fark istatistiksel olarak anlamh
bulunmamustir (p=0.754). 50 < PASI <75 yanit1 konvansiyonel tedavi alan hastalarin
27’sinde (%40.29) gozlenmis olup biyolojik tedavi alan hastalarin ikisinde (%?2.5)
elde edilmistir. Bu fark konvansiyonel tedaviler agisindan istatistiki olarak anlamli
bulunmustur (p<0.000). 75< PASI <90 yanit1 konvansiyonel tedavi alan hastalarin
35’inde (%52.23) biyolojik tedavi alan hastalarn ise 35’inde (% 43.76 ) elde
edilmistir. Konvansiyonel tedaviler ve biyolojik tedaviler arasindaki bu fark
istatistiki olarak anlamli bulunmamistir (p=0.358). 90< PASI <100 yanit1
konvansiyonel tedavi alan hastalarin birinde (% 1.4) gozlenirken biyolojik tedavi
alan hastalarin 36’sinda (% 45) olusmustur. Biyolojik ajan tedavisi alan hastalarda
90< PASI <100 yanit1 konvansiyonel tedavilere gore istatistiksel olarak anlamli
oranda yiiksek bulunmustur (p=0.000). PASI = 100 yanit1 konvansiyonel tedavilerde
12.haftada gozlenmezken, biyolojik ajan tedavilerinde bir hastada (%1.25) elde
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edilmistir. PASI=100 i¢in hasta sayist azligindan dolay1 istatiksel ¢aligma
yapilamamigtir.

24 haftada sistemik tedavi alan 122 hastanin 47’si (% 38.5) konvansiyonel
tedavi almakta iken, 65°1 (%53.2) biyolojik tedavi almaktaydi. 24.haftada PASI <50
yanit1 konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan hastalarda gézlenmedi. 50 < PASI <75
yanit1 konvansiyonel tedavi alan hastalarin ikisinde (% 4.3) gézlenmis olup biyolojik
tedavi alan hastalarin besinde (% 7.7) olusmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p=0.453). 75 < PASI < 90 yanit1 konvansiyonel tedavi alan hastalarin
24’iinde (%51) biyolojik tedavi alan hastalarin ise ikisinde (% 3.1) olusmustur.
75< PASI <90 yanit1 saglama oranlar1 konvansiyonel tedavi alan hastalarda biyolojik
ajan tedavisi alan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek
bulunmustur (p<0.000). 90 < PASI < 100 yanit1 konvansiyonel tedavi alan hastalarin
20’sinde (% 42.6) gozlenirken biyolojik tedavi alan hastalarin 33’iinde (% 62.3) elde
edilmistir. 24.haftadaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.184).
PASI=100 yanit1 konvansiyonel tedavilerde bir hastada (%2.2) gozlenirken, biyolojik
ajan tedavilerinde 25 hastada (9%38.5) elde edilmistir. 24.haftada biyolojik tedaviler
ile PASI=100 yanit1 elde etme oran1 konvansiyonel tedavilere gore istatistiki olarak

anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0.000).
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Sekil 7. Konvansiyonel Tedavi ve Biyojik Ajan Tedavisi Alan Hastalarin 12. Hafta ve
24. Haftada PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 <PASI <100 ve PASI
=100 Yamt1 Elde Edilme Oranlarina
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Konvansiyonel tedavi ve biyolojik ajan tedavisi alan hastalarin 12.hafta ve
24 haftada en az PASI 75 yanit1, en az 90 PASI yanit1 ve PASI=100 yaniti elde etme
basarisina bakildi. 12.haftada sistemik tedavi alan 147 hasta degerlendirildi.
Konvansiyonel tedavi alan 67 hastanin 36’sinda (%53.7) en PASI 75 yaniti
gozlenirken biyolojik ajan tedavisi alan 80 hastanin 72’sinde (%90) en az PASI 75
yanitt gozlenmistir. Biyolojik tedavi alan hastalarda konvansiyonel tedavi alan
hastalara gore daha yiiksek oranda en az PASI 75 yaniti elde edilmesi istatistiki
olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0.000). 12.haftada hastalarin en az
90 PASI elde etme basarisina bakildiginda konvansiyonel tedavi alan 67 hastanin
sadece birinde (%1.5) gozlenirken biyolojik tedavi alan 80 hastanin 37’sinde
(%46.25) bu yanit elde edilmistir. En az PASI 90 yanit1 elde edilme orani biyolojik
tedavi alan hastalarda istatistiki olarak anlamli oranda daha fala bulunmustuir
(p<0.000). 12.haftada PASI 100 yanitina bakildiginda konvansiyonel tedavi alan
hastalarda PASI 100 yanit1 elde edilemezken, biyolojik ajan tedavisi alan hastalarin
biri (%1.25) PASI 100 yaniti elde etmistir. Hasta sayisinin azligi nedeniyle
istatistiksel calisma yapilamamaistir.

24. haftada sistemik tedavi alan 122 hasta degerlendirildiginde 47 hasta
konvansiyonel tedavi, 65 hasta biyolojik tedavi almaktaydi. En az PASI 75 yaniti
konvansiyonel tedavi alan 47 hastanin 42’inde (% 89.3) gozlenirken biyolojik tedavi
alan 65 hastanin 60’inda (%92.3) gozlenmistir. Bu fark istatistiki olarak anlaml
bulunmamuistir (p=0.258). 24.haftada > 90 PASI yanit1 konvansiyonel tedavi alan 21
hastada (%44.7) gozlenirken biyolojik tedavi alan hastalarin 60°inda (%92.3) tedavi
basarisi elde edilmistir. 24. haftada biyolojik tedavi alan hastalarin en az PASI 90
yanit1 elde etme oranit konvansiyonel tedavilere gore istatistiksel olarak anlaml
diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0.000). PASI=100 yanit1 konvansiyonel tedavi alan
hastalarin birinde (%2.1) gozlenirken biyolojik tedavi alan hastalarin 25’inde

(%38.4) elde edilmistir. Bu fark istatistiki anlamli bulunmustur (p<0.000).
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Sekil 8. Konvansiyonel Tedavi ve Biyojik Ajan Tedavisi Alan Hastalarin 12. Hafta ve
24. Haftada = PASI 75, > PASI 90 ve PASI 100 Basar1 Elde Etme Oranlar:

4.4.2. Psoriatik Artrit Olan Hastalarda ve Olmayanlar Hastalarda

Tedavi Yanitlarimin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen 150 hasta psoriatik artrit olanlar ve psoriatik artrit
olmayanlar seklinde iki gruba ayrildi. Tedavi 6ncesinde 46 hastada (%30.7) psoriatik
artrit bulunurken, 104 (%69.3) hastada psoriatik artrit tanist bulunmuyordu.
12.haftada tedaviye devam eden psoriatik artrit tanist olan 45 hasta (%30.6) ve
psoriatik artrit tanis1 bulunmayan 102 (%69.4) degerlendirmeye dahil edildi. 24 hafta
kontrollerinde tedaviye devam eden 37 (%30.3) psoriatik artrit hastas1 ve 76 (%69.7)
psoriatik artrit tanis1 olamayan hasta degerlendirmeye dahil edilmistir.

Tedavi Oncesinde psoriatik artrit olan 46 hastada ortalama mutlak PASI 21.65
+ 7.67 olarak bulunurken, psoriatik artrit tanis1 olmayanlarda ortalama mutlak PASI
15.70 + 5.68 olarak bulundu. Psoriatik artrtit tanis1 olan hastalarda daha yiiksek PASI
degeri gozlenmesi istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.000). 12. hafta PASI
degerleri karsilastirildiginda psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda ortalama mutlak
PASI 3.75 + 4.38 olarak bulunurken, psoriatik artrit tanisi olmayan hastalarda
ortalama mutlak PASI 3.49 + 2.28 olarak bulunmustur. 24 hafta PASI degerleri
karsilagtirildiginda psoriatik artrit olan hastalarda ortalama mutlak PASI 1.40 + 2.02
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iken psoriatik artrit olmayan hastalarda ortalama mutlak PASI 1.87 + 1.69 olarak
bulunmustur. Tedavi sonrasinda 12.haftada psoriatik atrit tanisi1 olanlar ve psoriatik
artrit tanis1 olmayan hastalarin mutlak PASI degerlerinde azalma anlamli oranda
farklilik gostermezken, 24. haftada psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda psoriatik
artrit tanist olmayan hastalara gore mutlak PASI degerinin daha diisilk olmasi

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.015 ).

Tablo 35. Psoriatik Artrit Olan Hastalarda ve Olmayanlar Hastalarda Tedavi
Yanitlarimin Degerlendirilmesi

Psoriatik Artrit Psoriatik Artrit
Olanlar Olmayanlar p*
0.hafta PASI 21.65+7.67 15.70 = 5.68 <0.000
(ortalama =+ ss)
12.hafta PASI 375 + 438 349+ 228 0.106
(ortalama =+ ss)
24 .hafta PASI 1.40 +2.02 1.87+1.69 0.015

(ortalama =+ ss)

4.4.2. Hastahk Siiresi < 10 yil ve Hastahk Siiresi > 10 Yil Olan

Hastalarda Tedavi Yanitlarinin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen 150 hasta hastalik siiresi < 10 y1l olanlar ve hastalik
siiresi > 10 yil olanlar seklinde iki gruba ayrildi. Tedavi Oncesinde 83 hastada
(%55.3) psoriasis Oykiisti 10 yildan daha az iken, 67 hastada (% 46.6) hastada 10
yildan uzun siireli hastalik Oykiisii mevcuttu. 12.haftada tedaviye devam eden
hastalarin 81’inin (%355.1) hastalik siiresi < 10 yil iken, 66 hastanin (%44.9) hastalik
siiresi 10 yildan fazlaydi. 24 hafta kontrollerinde hastalik stiresi 10 yildan az olan 64
hasta (% 57.1) ve hastalik siiresi 10 yildan fazla olan 48 hasta (%42.9)
degerlendirmeye dahil edilmistir.

Tedavi Oncesinde hastalik siiresi < 10 y1l olan 83 hastada ortalama mutlak
PASI 16.46 + 6.16 olarak bulunurken, hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda
ortalama mutlak PASI 18.84 + 7.57 olarak bulundu. Hastalik siiresi 10 yildan fazla
olan hastalarda mutlak PASI degeri hastalik siiresi 10 yildan az olan hastalara gore
istatiksel olarak anlamli oranda yiiksek bulundu (p=0.013). 12 hafta PASI degerleri
karsilastirildiginda hastalik stiresi < 10 yil olan hastalarda ortalama mutlak PASI
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3.42 + 2.19 olarak bulunurken, hastalik stiresi > 10 yil olan hastalarda ortalama
mutlak PASI 3.75 + 3.89 olarak bulunmustur. Bu fark istatistiki olarak anlamli
bulunmamistir (p=0.431). 24 hafta PASI degerleri karsilastirildiginda hastalik stiresi
< 10 y1l olan hastalarda ortalama mutlak PASI 1.91 £ 1.74 iken hastalik stiresi > 10
y1l olan hastalarda ortalama mutlak PASI 1.45 + 1.88 olarak bulunmustur. 24.haftada
hastalik stiresi 10 yildan uzun olan hastalarda mutlak PASI degerleri hastalik siiresi
10 yildan kisa olan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik

bulunmustur (p= 0.029).

Tablo 36. Hastalik siiresi < 10 yil ve Hastalik siiresi > 10 yil olan Hastalarda Tedavi
Yamtlarimin Degerlendirilmesi

Hastalik siiresi Hastalik siiresi *
<10 yil >10 yil P
O:-NGHia PASY 16.46 = 6.16 18.84+7.57 P=0.013
(ortalama = ss)
12.hafta PASI _
(ortalama = ss) 3.42+2.19 3.75+£3.89 p=0.431
24.hartefgRSl 1.91+1.74 145+ 1.88 p=0.029

(ortalama = ss)

4.4.3. Kadin ve Erkek Hastalarda Tedavi Yanitlarinin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen 150 hasta kadin cinsiyet ve erkek cinsiyet olmak iizere
iki gruba ayrildi. Tedavi 6ncesinde hastalarin 84°# (%56) kadin, 66’s1 (%44) erkekti.
12.haftada tedaviye devam eden hastalardan 81 kadin hasta (% 55.1 ) ve 66 erkek
hasta (%44.9) degerlendirmeye dahil edildi. 24 hafta kontrollerinde tedaviye devam
eden 62 kadin hasta (%50.8) ve 51 erkek hasta (% 41.8) degerlendirmeye dahil
edilmistir.

Tedavi dncesinde kadin hastalarda ortalama mutlak PASI 16.85 + 6.25 olarak
bulunurken, erkek hastalarda ortalama mutlak PASI 18.37 + 7.62 olarak bulundu.
Kadin ve erkek hastalar arasindaki baglangic mutlak PASI degeri fark: istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmedi (p=0.293). 12 hafta PASI degerleri karsilastirildiginda
kadinlarda ortalama mutlak PASI 3.70 + 2.72 olarak bulunurken, erkeklerde ortalama
mutlak PASI 3.41 + 3.45 olarak bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p=0.382). 24 hafta PASI degerleri karsilastirildiginda kadinlarda
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ortalama mutlak PASI 1.89 + 1.90 iken erkeklerde ortalama mutlak PASI 1.50 + 1.68

olarak bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p=0.333).

Tablo 37. Kadin ve Erkek Hastalarda Tedavi Yanitlarinin Degerlendirilmesi

Kadin Erkek p*
(ortalama = ss)
(ortalama = ss)

(ortalama = ss)

4.4.4. Viicut Kitle Indeksine (VKI) Goére Tedavi Yamtlarimn

Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar VKi < 30 ve > 30 VKI olarak gruplanmis
olup hastalarin tedavi éncesinde VKI < 30 olan 92 hasta (%61.33) ve > 30 VKI olan
58 hasta (%38.7) calismaya dahil edilmistir. 12. haftada VKI < 30 olan 91 hasta
(%61.9) ve > 30 VKI olan 56 hasta (%38.1) calismaya dahil edilmistir. 24.haftada ise
VKI < 30 olan 69 hasta (%56.6) ve > 30 VKI olan 44 hasta (%43.4) ¢alismaya dahil
edilmistir.

Tedavi 6ncesinde VKI < 30 olan hastalarda ortalama PASI degeri 16.54 +
6.60 olarak bulunurken, > 30 VKI olan grupta ortalama PASI 19.09 + 7.14 olarak
bulunmustur. >30 VKI olan hastalarda tedavi éncesinde daha yiiksek PASI degerleri
bulunmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir (p=0.002). 12. hafta mutlak
PASI degerleri karsilastirildiginda VKI < 30 olanlarda ortalama mutlak PASI 3.36 +
2.44 olarak bulunurken, >30 VKI olan hastalarda ortalama mutlak PASI degeri 3.91
+ 3.87 olarak bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.669). 24 hafta PASI degerleri karsilastirildiginda VKI < 30 olan hastalarda
ortalama mutlak PASI degeri 1.87 + 1.99 iken, > 30 VKI olan hastalarda ortalama
mutlak PASI 1.20 + 1.45 olarak bulunmustur. 24. haftada VKI < 30 olan hastalar ile
> 30 VKI olan hastalar arasindaki mutlak PASI degeri farklilig: istatistiksel olarak
anlamli bulunmamaistir (p=0.446).
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Tablo 38. Viicut Kitle indeksine (VKI) Gore Tedavi Yamtlarinin Degerlendirilmesi

VKi <30 30 < VKi p*
(ortalama = ss)
(ortalama = ss)
24 .hafta PASI 1.87 + 1.99 1.20 + 1.45 0.446

(ortalama = ss)

4.5. Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi

Calismaya dahil edilen hastalarda tedavi 6ncesinde DYKI ortalamas1 15.56 £
6.24 (2-28) olarak bulunmus olup tedavi sonrasinda 12.haftada DYKI ortalamasi
443 + 3.67 (0-19), 24.haftada DYKI ortalamast 2.33 + 3.31 (0-20) olarak
bulunmustur.

Hastalarin tedavi 6ncesi ortalama DYKI degerleri ile 12.hafta ve 24.hafta
ortalama DYKI degerleri karsilastirildiginda yasam kalitesinde belirgin derecede
diizelme gorildiigli gozlenmistir. Coklu istatistiksel karsilastirma sonucunda tedavi
oncesi ile tedavi sonrasi 12.hafta arasindaki DYKI azalmas: istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0.000). 12. haftada hastalarda DYKI degeri tedavi dncesine
gore anlaml diizeyde diismiistiir. Tedavi oncesi ve 24.hafta arasmndaki DYKI
karsilastirmasinda 24.haftada ortalama DYKI degerindeki diisme istatistiksel olarak
anlamli  bulunmustur  (p<0.000). Benzer sekilde 12.hafta ve 24.hafta
karsilastirmasinda DYKI degerlerindeki  diisiis istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur (p<0.000). Hastalarda tedavi sonrasinda 12.haftada baslayan yasam
kalitesinde iyilesmeler 24.haftada tekrar degerlendirildiginde daha iyi sonuclar
alindig1 gézlenmistir.

Dermatolojik yasam kalite indeksi skorlama sistemine gdre hastalarin tedavi
Oncesi, 12. hafta ve 24. haftada etkilenme derecesi degerlendirilmistir. Hastalar
yasam kalitesinin etkilenme seviyesine gore hi¢ etkilenmemis (0-1), az etkilenmis
(2-5), orta derecede etkilenmis (6-10), ¢cok etkilenmis (11-20), ¢cok fazla etkilenmis
(21-30) olmak iizere bes gruba ayrilmistir. Tedavi Oncesinde hastalarinin tiimiiniin
yasam kalitesi degisik derecelerde etkilenmis olup, 12.hafta ve 24. haftada yasam

kalitesinde belirgin diizelme saptanmuistir.
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Tablo 39. 0. Hafta,12. Hafta ve 24. Haftada DYKI Etkilenimleri

DYKI Tedavi 6ncesi  12.hafta 24.hafta

Hic etkilenmemis (0-1) n:0 (2 Z:L1176 (;:56306
] ] n:6 n:94 n:40

Az etkilenmis (2-5) %4 % 63.9 %35.7
Orta derecede etkilenmis (6-10) (;: :12533 (y: 1276 7 (yggg
o n:77 n:10 n:4

Cok etkilenmis (11-20) %51 4 %6.8 3.6
Cok fazla etkilenmis (21-30) 0/::2%43 n:0 (;:(:)19
Toplam hasta 150 147 112

45.1. Konvansiyonel Tedavi Kullanan Hastalar ve Biyolojik Ajan

Tedavisi kullanan Hastalarda DYKI degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar konvansiyonel tedavi alan hastalar ve
biyolojik ajan tedavisi alan hastalar olmak tizere iki gruba ayrildu.

Tedavi 6ncesinde konvansiyonel tedavi baglanan hastalarda DYKI ortalamasi
12.33 £ 5.91 (2-26) iken biyolojik ajan tedavisi baslanan hastalarm DYKI ortalamas:
18.31 £ 5.13 (7-28) olarak bulundu. 12.haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin
DYKI ortalamasi 5.09 + 2.85 (1-18) iken biyolojik tedavi alan hastalarin DYKI
ortalamasi 3.88 = 4.18 (0-19), 24 hastada konvansiyonel tedavi alan hastalarin DYKI
ortalamas1 3.73 £ 2.73 (0-15) iken biyolojik tedavi alan hastalarin DYKI ortalamasi
1.66 £ 3.55 (0-20) olarak bulunmustur. Yapilan istatistiksel incelemede biyolojik
tedavi alan hastalarda baslangic DYKI degerleri konvansiyonel tedavi alan hastalara
gore anlamli oranda daha yiiksek bulunurken (p<0.000), 12.haftada ve 24.haftada
biyolojik tedavi alan hastalarin konvansiyonel tedavi alan hastalara gére yasam
kalitesinde daha fazla iyilesme olmas1 istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(swrasiyla 12. hafta ve 24. haftada p<0.000, p <0.000).
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Sekil 9. Konvansiyonel Tedaviler ve Biyolojik Ajan Tedavilerin 0. hafta, 12. Hafta ve
24. Hafta DYKI Degerlendirilmesi

45.2. Psoriatik Artrit Tamsi Olanlarda ve Olmayanlarda DYKI
Etkilenimi ve Tedavi ile Yasam Kalitesinde Diizelmenin

Degerlendirilmesi

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda ortalama DYKI 19.61 £ 5.14 (8-28) iken
psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalarda ortalama DYKI 13.75 + 5.86 (2-26) olarak
bulunmustur. Psoriatik artrit tanisi olan hastalarda yasam kalitesi psoriatik artrit
tanis1 olmayan hastalara gore daha fazla etkilenmis olup istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek DYKI degerleri gdzlenmistir (p<0.000). Tedavi sonrasinda
yapilan degerlendirmelerde 12.haftada psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda ortalama
DYKI 4.49 + 4.76 (0-19) iken psoriatik artrit tanis1 olmayanlarda ortalama DYKI
4.40 = 3.12 (0-18) olarak bulunmus olup bu fark istatistiki olarak anlamli kabul
edilmemistir (p=0.201). 24 haftada ise psoritatik artrit tanisi olanlarda ortalama
DYKI 1.86 + 3.83 (0-20) iken psoriatik artrit tanis1 olmayanlarda ortalama DYKI
2.55 £ 3.03 (0-15) olarak bulunmustur. 24.haftada psoriatik artrit tanist olan
hastalarda daha diisiik DYKI degerleri bulunmas: istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir (p=0.018).
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Tablo 40. Psoriatik Artrit Tamsi Olanlar Hastalarda ve Olmayanlarda Tedavi ile DYKI

Degisimi
Psoriatik Artrit Psoriatik Artrit *
olanlar Olmayanlar P
0.hafta DYKI 19.61 £5.14 13.75 £5.86 <0.000
(ortalama = ss)
12.hafta DYKI 449 + 476 4.40 +3.12 0.201
(ortalama = ss)

(ortalama = ss)

4.5.2. Hastalik Siiresi < 10 Y1l Olan Hastalarda ve Hastalik Siiresi > 10
Yil Olan Hastalarda DYKI Etkilenimi ve Tedavi ile Yasam

Kalitesinde Diizelmenin Degerlendirilmesi

Tedavi 6ncesinde hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda ortalama DYKI
14.63 £ 6.42 (2-28) olarak bulunurken, hastalik siiresi >10 yil olan hastalarda
ortalama DYKI 16.72 + 5.85 (6-28) olarak bulunmustur. Hastalik siiresi uzun olan
hastalarda daha yiiksek DYKI oranlar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir
(p= 0.040). Tedavi sonras1 12. haftada hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda
ortalama DYKI 4.22 + 3.08 (0-18) olarak bulunurken, hastalik siiresi > 10 yil olan
hastalarda ortalama DYKI 4.68 + 4.30 (0-19) olarak bulunmustur. Bu fark istatistiki
olarak anlamli bulunmamustir (p=0.845). 24 hafta DYKI degerleri karsilastirildiginda
hastalik siiresi < 10 y1l olan hastalarda ortalama DYKI 2.56 + 3.12 (0-15) iken
hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda ortalama DYKI 2.02 + 3.55 (0-20) olarak

bulunmustur. Bu fark istatistiki olarak anlamli kabul edilmemistir (p=0.69).

Tablo 41. Hastahk Siiresi < 10 Y1l Olan Hastalarda ve Hastalhk Siiresi > 10 Y1l Olan
Hastalarda DYKI Tedavi ile Degisimi

Hastalik siiresi Hastalik siiresi *
<10 yil >10 yil P
0.hafta DYKI 14.63 + 6.43 16.72 + 5.85 0.040
(ortalama = ss)
12.hafta DYKI 420 +308 4.68 + 4.30 0.840
(ortalama = ss)
24.hafta DYKI 256+312 202 +3.55 0.690

(ortalama = ss)
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4.5.3. Evli ve Bekar Hastalarda DYKI Etkilenimi ve Tedavi ile Yasam

Kalitesinde Diizelmenin Degerlendirilmesi

Evli hastalarda tedavi dncesi ortalama DYKI 16.18 + 6.10 (2-28) iken bekar
hastalarda ortalama DYKI 13.83 + 6.36 (3-26) olarak bulunmustur. Evli hastalarda
bekar hastalara gore daha yiiksek DYKI skorlar1 gozlenmesi istatiksel olarak anlaml
kabul edilmistir (p=0.035). Tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmede 12.haftada
evli hastalarda ortalama DYKI 4.62 + 3.92 (0-19) iken bekar hastalarda ortalama
DYKI 4.21 + 3.21 (0-18), 24 haftada ise evli hastalarda ortalama DYKI 2.54 + 3.56
(0-20), bekar hastalarda ortalama DYKI 2.07 + 2.67 (0-11) olarak bulunmustur.
12.hafta ve 24. haftada evli ve bekar hastalar arasindaki DYKI ortalama farklari
istatiksel olarak anlamli kabul edilmemistir (sirastyla p =0.923, p=0.697).

Tablo 42. Evli ve Bekar Hastalarda Tedavi ile DYKI Degisimi

Evli hastalar Bekar hastalar p*
0.hafta DYKI 16.18 = 6.10 13.83 + 6.36 0.035
(ortalama =+ ss)
12.hafta DYKI 4.62+392 421 +321 0.923
(ortalama =+ ss)
24.hafta DYKI 254 +356 2.07 +2.67 0.697

(ortalama = ss)

4.5.4. Kadn ve Erkek Hastalarda DYKI Etkilenimi ve Tedavi ile Yasam

Kalitesinde Diizelmenin Degerlendirilmesi

Kadin hastalarda ortalama DYKI 15.61 + 6.22 (2-28) iken erkeklerde
ortalama DYKI 15.50 + 6.32 (2-28) olarak bulunmustur. Tedavi sonrasinda yapilan
degerlendirmelerde 12.haftada kadimn hastalarda ortalama DYKI 4.94 + 4.22 (0-19)
iken erkek hastalarda ortalama DYKI 3.38 +2 .78 (0-18), 24 haftada ise kadin
hastalarda ortalama DYKI 2.79 = 3.90 (0-20) erkek hastalarda ortalama DYKI 1.76 +
2.31 (0-12) olarak bulunmustur. Hastalarda tedavi 6ncesi, tedavi sonrasi 12.hafta ve
24. haftada kadim ve erkek cinsiyette tedavi dncesi DYKI etkilenimi ve 12.haftada ve

24 haftada tedavi cevaplar1 arasinda kadin ve erkek cinsiyet arasinda istatistiksel
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olarak farkli bulunmamustir (sirasiyla 0. hafta, 12. hafta, 24. hafta p=0.810, p=0.271,
p=0.325).

Tablo 43. Kadin ve Erkek Hastalarda Tedavi ile DYKI Degisimi

Kadin hastalar Erkek hastalar p*
0.hafta DYKI 15.61 + 6.22 15.50 + 6.32 0.810
(ortalama = ss)
12.hafta DYKI 494+ 420 338 +2.78 0.271
(ortalama = ss)
24.hafta DYKI 2794390 1.76 +2.31 0.325

(ortalama = ss)

45.5. Viicut Kitle indeksine (VKI) Gore DYKI Etkilenimi ve Tedavi ile

Yasam Kalitesinde Diizelmenin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar VKI < 30 ve > 30 VKI olarak gruplanmustir.
VKI < 30 olan hastalarda tedavi ncesinde ortalama DYKI 14.91 + 6.11 (2-28) iken
> 30 VKI olan grupta ortalama DYKI 16.59 £ 5.52 (2-28) olarak saptandi. Tedavi
sonrasinda 12.hafta degerdirmesinde VKI < 30 olan gruptaki hastalarin ortalama
DYKI 4.23 + 3.52 (0-19) iken, > 30 olan grupta ortalama DYKI 4.75 + 3.96 (0-18)
olarak bulundu. 24.haftada VKI < 30 olan grupta ortalama DYKI 2.58 + 3.72 (0-20)
iken, > 30 VKI olan grupta ortalama DYKI 1.93 + 2.51 (0-12) olarak bulundu.
Hastalarda tedavi oncesi, tedavi sonrasi 12.hafta ve 24. haftada VKI < 30 ve
> 30 VKI olan hastalarda DYKI etkilenimi ve tedavi cevaplar istatistiksel olarak
farklt bulunmamistir (sirastyla 0.hafta,12.hafta,24.hafta p=0.116, p=0.799, p=0.428 ).

Tablo 44. VKIi < 30 ve > 30 VKi Olan Hastalarda Tedavi ile DYKI Degisimi

VKi <30 >30 VKI p*
0.hafta DYKI 14.91+6.11 16.59 + 5.52 0.116
(ortalama = ss)

12.hafta DYKI 423 +3.52 475 + 3.96 0.799
(ortalama = ss)

24.hafta DYKI 258+372 1.93 +2.51 0.428

(ortalama = ss)
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4.5.6. PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 ve PASI

=100 Yamtlarimin DYKI Uzerine Etkisinin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90,
90 < PASI <100 ve PASI = 100 yanit1 saglanan hastalar olarak bes gruba ayrilmis ve
tedavi sonras1 12.hafta ve 24.haftada DYKI’de diizelme oranlar1 karsilastiriimastir.

12. haftada PASI < 50 yanit1 alinan 10 hastada DYKI’de ortalama azalma
-66 + 5.44, 50 < PASI <75 yanit1 alinan 29 hastada DYKI’de ortalama azalma -9.04
+3.22, 75 < PASI <90 yanit1 saglanan 70 hastada DYKI’de ortalama azalma -11.82
+ 1.88 , 90 < PASI <100 yamt1 saglanan 37 hastada DYKi’de ortalama azalma
-13.64 + 1.09 iken PASI 100 yanit1 saglanan bir hastada DYKI sifir olarak bulundu.
12.haftada PASI < 50 yamtin1 saglayan hastalarda DYKI oranlarinda azalma
istatiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.052). 50 < PASI <75 yanit1, 75 < PASI <90,
90 < PASI <100 yanit1 saglanan hastalarda DYKi’de ortalama azalma 0.hafta ile
karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bulundu (sirasiyla p degerleri p=0.001, p
< 0.000 , p = 0.007). 12.haftada PASI 100 yanit1 saglayan bir hasta oldugundan
istatiksel ¢alisma bu grup i¢in yapilamamustir.

24. haftada PASI <50 vyamiti alan hasta takibi yapilmadigindan
degerlendirilmeye almamamistir, 50 < PASI <75 yamit1 alinan yedi hastada DYKI’de
ortalama azalma -10.73 + 3.58, 75 < PASI <90 yanit1 saglanan 26 hastada DYKI’de
ortalama azalma -13.94 + 1.49, 90 < PASI <100 yanit1 saglanan 53 hastada DYKI’de
ortalama azalma — 14.38 + 2.95 olup PASI 100 yanit1 saglanan 26 hastada DYKI’de
ortalama azalma -15.16 + 1.4 olarak bulunmustur. 24.haftada PASI < 50 yanitint
saglayan hastalar ¢aligmaya dahil edilmediginden istatiksel ¢alisma bu grup i¢in
yapilamamigstir. 50 < PASI <75 yaniti, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 ve PASI 100
yanit1 saglanan hastalarda DYKI’de ortalama azalma 0.hafta ile karsilastirildiginda
istatiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla p degerleri p<0.001, p<0.000,
p< 0.000, p< 0.000).
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Sekil 10. PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 ve PASI = 100
Yamtlarimn DYKI Uzerine Etkisi

4.5.7. PASI Degeri 10-20 ve PASI Degeri > 20 Olan Hastalarda Yasam
Kalitesi Etkilenimin DYKI ile Degerlendirilmesi

Tedavi Oncesi baslangic PASI degeri 10-20 arasi olan hastalarda ortalama
DYKI 13.57 + 5.59 olarak bulunurken, PASI degeri >20 olan hastalarda ortalama
DYKI 21.94 + 3.33 olarak bulunmustur. Yapilan istatistiksel incelemede PASI degeri
> 20 olan hastalarda baslangic DYKI ortalamalari PASI degeri 10-20 arasi olan
hastalara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0.000). 12.hafta
degerlendirmesinde baslangic PASI degeri 10-20 olan hastalarda DYKI azalmasi
-8.99 £ 3.77 olarak bulunurken, baglangic PASI degeri > 20 olan hastalarda
12.haftada DYKI azalmasi -18.15 + 3.38 olarak bulunmustur. PASI degeri >20 olan
hastalarda 12.haftada DYKI azalmasi PASI degeri 10-20 aras1 olan hastalara gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur (p<0.000). 24.hafta
degerlendirmesinde baslangic PASI degeri 10-20 olan hastalarda DYKI azalmasi
-7.98 + 3.36 olarak bulunurken, baglangi¢ PASI degeri > 20 olan hastalarda
24 haftada DYKI azalmasi -19.94 +3.22 olarak bulunmustur. 24.hafta
degerlendirmesinde baslangic PASI degeri > 20 olan hastalarda DYKI azalmasi
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PASI degeri 10-20 olan hastalara gore istatistiki olarak anlamli oranda daha fazla
diisme gozlenmistir (p<0.000). Tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.hafta karsilagtirmasinda
PASI degeri 10-20 arasi olan hastalar ile PASI degeri > 20 olan hastalar arasinda
DYKI azalmasi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p=0.816).
PASI degeri 10-20 arasi olan hastalar ile PASI degeri 20°den biiyiik olan hastalarin

DYKI etkilenimi ve tedavi sonrasi degisim tablosu Sekil 11°de gdsterilmistir.

25
21.83
20
15
13.49
10
3.89
5
334 2.42
0 ) 2
0.hafta 12.hafta 24.hafta
PASI 10-20 PASI > 20

Sekil 11. PASI Degeri 10-20 Olan Hastalar ile > 20 Olan Hastalarin DYKI Etkilenimi

4.6. Psoriasis Islev Kaybi indeksi

Calismaya dahil edilen hastalarda tedavi éncesinde PIKI ortalamasi 18.31 +
7.17 (3-36) olarak bulunmus olup tedavi sonrasinda 12.haftada PIKI ortalamas1 5.69
+4.20 (0-22), 24.haftada PIK1 ortalamasi 3.00 + 3.82 (0-22) olarak bulunmustur.

Hastalarin 0.hafta PIKI degerleri ile 12.hafta ve 24.hafta PIKI degerleri
karsilastirildiginda islev kaybi oranlarinda belirgin derecede diizelme goriildiigi
gozlenmistir. Coklu istatistiksel karsilastirma sonucunda 0.hafta ile 12.hafta arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark bulunmustur (p<0.000). 12.haftada
hastalarda PIKI degerinin tedavi oncesine gore anlamli diizeyde diistiigii
gbzlenmistir. Tedavi 6ncesi ve 24. hafta arasinda PIK{ karsilastirmasinda da anlamli
diizeyde fark bulunmustur (p<0.000). Benzer sekilde 12. hafta ile 24. hafta arasinda
PIKI degerlerindeki diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.000).

Psoriasis islev kaybi indeksi skorlama sistemine gore hastalarin tedavi dncesi,

12. hafta ve 24. haftada etkilenme derecesi degerlendirilmistir. Hastalar islev kayb1
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derecesine gore (0) hi¢ etkilenmemis, (1-4) hafif diizeyde islev kaybi, (5-9) orta
diizeyde islev kayb1, (10-18) siddetli islev kaybi, (>18) ¢ok siddetli islev kayb1 olarak
siniflandirilmistir. Tedavi 6ncesinde hastalarinin tiimiinde islev kayb1 goriilmiis olup,

12. hafta ve 24. haftada islev kaybinda belirgin azalma g6zlenmistir.

Tablo 45. 0. Hafta,12. Hafta ve 24. Haftada PiKi Etkilenimleri

PIKi Tedavi 6ncesi 12. hafta 24. hafta
0 hig n0 . %2?534
1-4 hafif diizeyde ;;2 % ”;2?2 . %‘55297
59 orta divzeyde 0173 05408 i34
10-18 siddetli 3, W i
>18 gok siddeti AT ey "0
Toplam hasta 150 147 112

4.6.1. Konvansiyonel Tedavi Kullanan Hastalar ve Biyolojik Ajan

Tedavisi kullanan Hastalarda PiKI Degerlendirilmesi

Tedavi dncesinde konvansiyonel tedavi alan hastalarda PIKI ortalamasi 14.86
+ 6.84 (3-36) iken biyolojik ajan tedavisi alan hastalarin PIKI ortalamas1 21.25 +
6.07 (8-36) olarak bulundu. 12.haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin PIKI
ortalamas1 6.51 =+ 3.23 (1-20) iken biyolojik tedavi alan hastalarin PIKI ortalamas:
5.00 + 4.78 (0-22), 24 haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin PIKI ortalamasi
4.08 + 3.12 (0-18) iken biyolojik tedavi alan hastalarin PIKI ortalamas1 2.20 + 4.10
(0-22) olarak bulunmustur.

Yapilan istatistiksel incelemede biyolojik tedavi alan hastalarda baslangig
PIKI degerleri anlamli oranda daha yiiksek bulunurken (p<0.000), 12.haftada ve
24 haftada biyolojik tedavi alan hastalarin iglev kaybinda konvansiyonel tedavi alan
hastalara gore daha belirgin diizelme oldugu istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

(sirastyla 12.hafta ve 24.haftada p<0.000, p <0.000).
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Konvansiyonel Tedaviler Biyolojik ajan tedavileri

Tablo 46. Konvansiyonel Tedaviler ve Biyolojik Ajan Tedavilerin 0. Hafta, 12. Hafta ve
24. Hafta PIKI Degerlendirilmesi

4.6.2. Psoriatik Artrit Tams1 Olanlarda ve Olmayanlarda PiKi

Etkileniminin ve Tedavi Cevabinin Degerlendirilmesi

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda ortalama PIKI degeri 22.89 + 6.41 (9-36)
iken psoriatik artrit tanis1 olmayanlarda ortalama PIKI degeri 16.28 + 6.54 (3-36)
olarak bulunmustur. Psoriatik artrit tanisi1 olan hastalarda daha fazla islev bozuklugu
goriilmesi, PIKI skorlarmin yiiksekligi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir
(p<0.000). Tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmelerde 12.haftada psoriatik artrit
tanis1 olan hastalarda ortalama PiKI degeri 5.71 + 5.38 (0-22) iken psoriatik artrit
tanis1 olmayanlarda ortalama PIKI degeri 5.68 + 3.59 (0-20), 24 haftada ise psoriatik
artrit tanis1 olanlarda ortalama PIKI degeri 2.43 + 4.32 (0-22), psoriatik artrit tanisi
olmayanlarda ortalama PIKI degeri 3.28 + 3.56 (0-18) olarak bulunmustur.
Istatistiksel calismalarda 12.haftada PIKI oranlar1 karsilastirilmas: anlamli
bulunmazken (p=0.193), 24.haftada psoriatik artrit tanisi olan hastalarda PIKI
degerinin psoriatik artrit tanisi1 olmayanlara gore daha diisiik bulunmasi anlaml

kabul edilmistir (p=0.019).
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Tablo 47. Psoriatik Artrit Tamis1 Olan hastalarda ve Olmayanlarda Tedavi ile PIKi

Degisimi
Psoriatik Artrit Psoriatik Artrit *
olanlar olmayanlar P
0.hafta PIKI 2289 + 6.41 16.28 + 6.54 0.000
(ortalama = ss)
12.hafta PIKI 571 +538 5.68 +3.59 0.193
(ortalama = ss)

(ortalama =+ ss)

4.6.3. Hastalik Siiresi < 10 Y1l Olan Hastalarda ve Hastahk Siiresi > 10
Yil Olan Hastalarda PiKi Etkileniminin ve Tedavi Cevabinin

Degerlendirilmesi

Tedavi dncesinde hastalik siiresi < 10 y1l olan hastalarda ortalama PIKI degeri
17.49 + 7.52 (3-36) olarak bulunurken, hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda
ortalama PIKI degeri 19.31 + 6.55 (8-36) olarak bulundu. 12. haftada hastalik siiresi
< 10 yil olan hastalarda ortalama PIKI degeri 5.54 + 3.52 (0-20) olarak bulunurken,
hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda ortalama PIKI degeri 5.86 + 4.94 (0-22)
olarak bulunmustur. 24 hafta PIKI degerleri karsilastirildiginda hastalik siiresi < 10
yil olan hastalarda ortalama PIKI degeri 3.28 + 3.60 (0-18) iken hastalik siiresi > 10
yil olan hastalarda ortalama PIKI degeri 2.63 + 4.09 (0-22) olarak bulunmustur.
Hastalik siiresi < 10 yil ve hastalik siiresi > 10 y1l olan hastalarda islev kaybi farki
istatistiksel olarak tedavi baglangici, tedavi sonrasi 12.hafta ve tedavi sonrasi
24 haftada karsilastirildiginda anlamli bulunmamistir (sirasiyla p=0.118, p=0.542,
p=0.668).

Tablo 48. Hastalik Siiresi < 10 Y1l Olan Hastalarda ve Hastalhk Siiresi > 10 Y1l Olan
Hastalarda Tedavi ile PIKI Degisimi

Hastalik siiresi <10 yil  Hastalik siiresi >10 yil p*
0.hafta PIKI 17.49 +7.52 19.31 £ 6.55 0.118
(ortalama = ss)
12.hafta PIKI 554+ 352 5.86+4.94 0.542
(ortalama = ss)
24.hafta PIKI 328 +3.60 2.63 +4.09 0.668

(ortalama = ss)

91



4.6.4. Evli ve Bekar Hastalarda PiKi Etkilenimi ve Tedavi ile Islev

Kaybindaki Diizelmenin Degerlendirilmesi

Evli hastalarda tedavi &ncesi ortalama PIKI degeri 18.66 + 6.75 (3-36) iken
bekar hastalarda ortalama PIKI degeri 17.43 + 8.33 (3-36) olarak bulunmustur.
Tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmelerde 12.haftada evli hastalarda ortalama
PIKI degeri 5.89 + 4.50 (0-22) iken bekar hastalarda ortalama PIKI degeri 5.44 +
3.65 (0-20), 24 haftada ise evli hastalarda ortalama PIKi degeri 3.24 + 4.10 (0-22),
bekar hastalarda ortalama PIK{ degeri 2.73 + 3.10 (0-11) olarak bulunmustur. Evli ve
bekar hastalar arasinda tedavi oncesi, 12.hafta ve 24. Haftalardaki PIKI ortalama

degerlerinin farki istatiksel olarak anlamli kabul edilmemistir (sirasiyla p =0.242,

p=0.870, p=0.699).

Tablo 49. Evli ve Bekar Hastalarda Tedavi ile PIKI Degisimi

Evli hastalar Bekar hastalar p*
(ortalama = ss)
12.hafta PIKI 589 +4.50 544 +3.65 0.870
(ortalama = ss)
24.hafta PIKI 324+ 4.10 273+ 3.10 0.699

(ortalama = ss)

4.6.5. Kadin ve Erkek Hastalarda PiKi Etkilenimi ve PiKi Etkileniminin

ve Tedavi Cevabu ile Degerlendirilmesi

Tedavi 6ncesi kadin hastalarda ortalama PIKI degeri 18.08 = 7.03 (3-36) iken
erkeklerde ortalama PIKI degeri 18.59 + 7.38 (4-36) olarak bulunmustur. Kadim ve
erkeklerde tedavi Oncesi islev kaybi indeksi farkliligi istatistiksel olarak anlamli
kabul edilmemistir (p=0.875). Tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmelerde
12.haftada kadin hastalarda ortalama PIKI degeri 6.14 + 4.85 (0-22) iken erkek
hastalarda ortalama PIKI degeri 5.14 + 3.20 (0-20), 24 haftada ise kadin hastalarda
ortalama PIKI degeri 3.52 + 4.44 (0-22) erkek hastalarda ortalama PIKI degeri 2.37
+ 2.80 (0-12) olarak bulunmustur. Yapilan istatiksel ¢alismada 12. hafta ve
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24 haftada kadin ve erkek cinsiyet igin bulunan PiKI ortalama degerleri anlamli

kabul edilmemistir (sirasiyla p=0.743, p=0.296).

Tablo 50. Kadin ve Erkek Hastalarda Tedavi ile PIKI Degisimi

Kadin hastalar Erkek hastalar p*
0.hafta PIKI 18.08 + 7.03 18.59 +7.38 0.810
(ortalama = ss)
12.hafta PIKI 6.14 + 4.85 514 +3.20 0.271
(ortalama = ss)
24.hafta PIKI 350 + 4.44 237 +2.80 0.325

(ortalama = ss)

4.6.6. Viicut Kitle indeksine (VKI) Gére PIKi Etkilenimi ve PIKI Tedavi

Cevabinin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar VKI < 30 ve > 30 VKI olarak gruplanmistir.
VKI < 30 olan hastalarda tedavi éncesinde ortalama PIKi degeri 17.40 + 7.31 (3-36)
iken > 30 VKI olan grupta ortalama PIKI degeri 19.74 + 6.74 (4-36) olarak bulundu.
Tedavi sonrasinda 12.hafta degerdirmede VKI < 30 olan gruptaki hastalarmn ortalama
PIK1I degeri 5.49 + 3.95 (0-22) iken > 30 VKI olan grupta ortalama PIKI degeri 6.00
+ 4.60 (0-22) olarak bulunmustur. 24.haftada VKI < 30 olan grupta ortalama PIKi
degeri 3.35 + 4.25 (0-22) iken, > 30 VKI olan grupta ortalama PIKI degeri 2.45 +
2.96 (0-14) olarak bulunmustur. VKI < 30 ve > 30 VKI olan hastalarda islev kaybi
farki istatistiksel olarak tedavi baslangici, tedavi sonras1 12.hafta ve tedavi sonrasi
24 haftada karsilastirildiginda anlamli bulunmamistir (sirasiyla p=0.116, p=0.743,
p=0.296).

Tablo 51. VKIi < 30 ve > 30 VKI Olan Hastalarda Tedavi ile PIKI Degisimi

VKIi < 30 30 < VKi p*
0.hafta PIKI 17.40 = 731 19.74 + 6.74 0.116
(ortalama = ss)
12.hafta PIKI 549+ 3095 6.00 = 4.60 0.743
(ortalama =+ ss)
24.hafta PIKI 335+ 425 2.45 +2.96 0.296

(ortalama = ss)
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4.6.7. PASI < 50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 ve PASI

=100 Yamtlarimn PiKi Uzerinden Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90,
90 < PASI <100 ve PASI=100 yanit1 saglanan hastalar olarak bes gruba ayrilmis ve
tedavi sonras1 12.hafta ve 24.haftada PIK1’de diizelme oranlar1 karsilastirilmistir.

12. haftada PASI < 50 yanit1 alinan 10 hastada PiKi’de ortalama azalma -3.21
+ 6.00, 50 < PASI <75 yanit1 alinan 29 hastada PiKI’de ortalama azalma -10 = 4.11,
75 < PASI <90 yanit1 saglanan 70 hastada PIKI’de ortalama azalma -13.51 £ 2.26,
90 < PASI <100 yanit1 saglanan 37 hastada PIKi’de ortalama azalma -15.39 + 1.58
iken PASI 100 yanit1 saglanan bir hastada PIKI sifir olarak bulundu. 12.haftada PASI
< 50 yanitim saglayan hastalarda PIKI oranlarinda azalma istatiksel olarak anlaml
bulunmadi (p=0.055). 50 < PASI < 75 yaniti, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 yanit1
saglanan hastalarda PIKi’de ortalama azalma tedavi 6ncesine gore istatiksel olarak
anlaml1 bulunmustur (sirasiyla p degerleri p=0.001, p <0.000, p=0.006). 12. haftada
PASI 100 yaniti saglayan bir hasta oldugu icin istatiksel ¢alisma bu grup igin
yapilamamustir.

24. haftada PASI < 50 yanit1 alan hasta takibi yapilmadigindan
degerlendirilmeye alinmamstir. 50 < PASI < 75 yamti alinan yedi hastada PIKI’de
ortalama azalma -12.43 + 4.07, 75 < PASI < 90 yamt: saglanan 26 hastada PIKI’de
ortalama azalma -15.94 + 2.01, 90 < PASI < 100 yanit1 saglanan 53 hastada PIKI’de
ortalama azalma -16.86 + 3.43 olup PASI 100 yanit1 saglanan 26 hastada PIKI’de
ortalama azalma -17.91 £ 1.16 olarak bulunmustur. 24. haftada PASI < 50 yanitini
saglayan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedigi i¢in istatiksel ¢aligma bu grup igin
yapilamamigstir. 50 < PASI <75 yanit1, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 ve PASI 100
yanit1 saglanan hastalarda PIKi’de ortalama azalma tedavi dncesine gore istatiksel
olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla p degerleri p=0.001, p<0.000, p<0.000,
p<0.000).
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Sekil 12. PASI < 50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 <PASI <100 ve PASI = 100
Yamtlarimin PiKi Uzerine Etkisi

4.5.8. PASI Degeri 10-20 Olan ve PASI Degeri > 20 Olan Hastalarda
Islev Kaybi Etkilenimin PIKI ile Degerlendirilmesi

Tedavi Oncesi baslangic PASI degeri 10-20 arasi1 olan hastalarda ortalama
PIK1 15.90 + 5.98 olarak bulunurken, PASI degeri >20 olan hastalarda ortalama PIK1i
25.79 + 4.52 olarak bulunmustur. Yapilan istatistiksel incelemede baslangic PASI
degeri > 20 olan hastalarda baslangi¢c PIKI ortalamalari PASI degeri 10-20 aras1 olan
hastalara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0.000). 12.hafta
degerlendirmesinde baslangig PASI degeri 10-20 olan hastalarda PIKI azalmas:
-10.37 + 4.34 olarak bulunurken bagslangic PASI degeri >20 olan hastalarda
12.haftada DYKI azalmas1 -20.73 + 3.77 olarak bulunmustur. PASI degeri > 20 olan
hastalarda 12.haftada PIKI azalmasi, PASI degeri 10-20 arasi olan hastalara gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur (p<0.000). 24.hafta
degerlendirmesinde baslangi¢ PASI degeri 10-20 olan hastalarda PIKI azalmas: -
12.76+3.84 olarak bulunurken, baslangic PASI degeri >20 olan hastalarda 24.haftada
PIKI azalmasi -23.27 +3.81 olarak bulunmustur. 24.hafta degerlendirmesinde
baslangic PASI degeri > 20 olan hastalarda PIKI azalmas1 PASI degeri 10-20 olan
hastalara gore istatistiki olarak anlamli oranda daha fazla diisme gozlenmistir
(p<0.000). Tedavi sonras1 12.hafta ve 24.hafta karsilastirmasinda PASI degeri 10-20

aras1 olan hastalar ile PASI degeri > 20 olan hastalar arasinda PIKi azalmasi
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acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0.708). PASI degeri
10-20 aras1 olan hastalar ile PASI degeri 20°den biiyiik olan hastalarin DYKI

etkilenimi ve tedavi sonrasi degisim tablosu sekil 5’te gosterilmistir.

30
25.79
25
20
15.9
15
10
5.83

5 3.14
5.06

2.52

0.hafta 12.hafta 24.hafta
PASI 10-20 PASI > 20

Sekil 13. PASI Degeri 10-20 Olan Hastalar ile > 20 Olan Hastalarin PiKi Etkilenimi

4.7. Psoriasis Yasam Kalite Olcegi

Calismaya dahil edilen hastalarda tedavi éncesinde PYKO ortalamasi1 19.39 £
9.22 (4-49) olarak bulunmus olup tedavi sonrasinda 12.haftada PYKO ortalamasi
572 + 4.01 (0-22), 24.haftada PYKO ortalamas1 2.95 + 3.89 (0-22) olarak
bulunmustur.

Hastalarin 0. hafta PYKO degerleri ile 12.hafta ve 24.hafta PYKO degerleri
karsilastirildiginda yasam kalitesinde tedavi ile belirgin derecede diizelme goriildiigi
gozlenmistir. Coklu istatistiksel karsilagtirmalar sonucunda 0.hafta ile 12.hafta
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark bulunmustur (p<0.000). 12.haftada
hastalarda PYKO degeri tedavi dncesine gore anlamli diizeyde diismiistiir. Benzer
sekilde tedavi oncesi ve 24.hafta arasinda PYKO degerleri karsilastirmasinda da
anlaml diizeyde fark bulunmustur (p<0.000). 12.hafta ile 24.hafta arasinda PYKO
degerlerindeki diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.000). Hastalarda
tedavi sonrasinda 12.haftada baslayan yasam kalitesinde iyilesmeler 24. haftada

tekrar degerlendirildiginde daha iyi sonuglar alindig1 gézlenmistir.
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4.7.1. Konvansiyonel Tedavi Kullanan Hastalar ve Biyolojik Ajan
Tedavisi Kullanan Hastalarda PYKO Degerlendirilmesi

Tedavi 6ncesinde konvansiyonel tedavi alan hastalarda PYKO ortalamasi
15.38 + 6.61 (4-33) iken, biyolojik ajan tedavisi alan hastalarin PYKO ortalamasi
22.80 + 9.77 (8-49) olarak bulundu. Tedavi 6ncesinde biyolojik tedavi baslanmasi
planlanan hastalarda istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla yasam kalitesi
etkilenimi mevcuttu (p< 0.000). 12.haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin
PYKO ortalamas1 6.52 = 3.43 (1-21) iken biyolojik tedavi alan hastalarin PYKO
ortalamasi 5.05 + 4.99 (0-24), 24. haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin
PYKO ortalamas1 4.02 = 3.23 (0-17) iken biyolojik tedavi alan hastalarin PYKO
ortalamast 2.15 £+ 4.15 (0-22) olarak bulunmustur. 12.hafta ve 24.haftada biyolojik
tedavi kullanan hastalarda konvansiyonel tedavi kullanan hastalara gore istatistiki
olarak yasam kalitesinde daha belirgin diizelme gozlenmistir (sirasiyla 12.hafta ve

24 haftada p<0.000, p<0.000)

25 22.8
20
15.38
15
10
6.52
4.02
5
5.05
2.15
0
0.hafta 12.hafta 24 .hafta
Konvansiyonel tedavi alan hastalarda PYKO Biyolojik ajan tedavisi alan hastalarda PYKO

Sekil 14. Konvansiyonel Tedaviler ve Biyolojik Ajan Tedavilerin 0. Hafta, 12. Hafta ve
24. Hafta PYKO Degerlendirilmesi
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4.7.2. Psoriatik Artrit Tams1 Olanlarda ve Olmayanlarda PYKO

Etkileniminin ve Tedavi Cevabinin Degerlendirilmesi

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda ortalama PYKO degeri 25.07 + 11.66
(10-49) iken psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalarda ortalama PYKO degeri 16.88 +
6.54 (4-33) olarak bulunmustur. Psoriatik artrit tanist olan hastalarda yasam
kalitesinde daha fazla etkilenme olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir
(p<0.000). Tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmelerde 12.haftada psoriatik artrit
tanis1 olan hastalarda ortalama PYKO degeri 5.80 + 5.69 (0-24) iken psoriatik artrit
tanis1 olmayanlarda ortalama PYKO degeri 5.69 + 3.72 (0-21) olarak saptanmustir.
24. haftada ise psoriatik artrit tanis1 olanlarda ortalama PYKO degeri 2.49 + 4.48
(0-22), psoriatik artrit tanis1 olmayanlarda ortalama PYKO degeri 3.17 + 3.57 (0-17)
olarak  bulunmustur. Istatiksel c¢alismalarda 12.haftada PYKO oranlan
karsilastirilmast anlamli bulunmazken (p=0.195), 24.haftada psoriatik artrit tanisi

olan hastalarda PYKO azalma oranlan istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir

(p=0.041).

Tablo 52. Psoriatik Artrit Tamsi Olanlar hastalarda ve Olmayanlarda Tedavi ile PYKO

Degisimi
Psoriatik Artrit Psoriatik Artrit *
olanlar olmayanlar P

0.hafta PYKO 25.07+11.66 16.88 £ 6.54 <0.000
(ortalama = ss)

12.hafta PYKO 580+ 5.69 569 +3.72 0.195
(ortalama = ss)

24.hafta PYKO 249 + 4 48 3.17+3.57 0.041

(ortalama = ss)

4.7.3. Hastalik Siiresi < 10 Y1l Olan Hastalarda ve Hastalik Siiresi > 10
Yil Olan Hastalarda PYKQO Etkilenimi ve Tedavi ile Yasam

Kalitesinde Diizelmenin Degerlendirilmesi
Tedavi dncesinde hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda ortalama PYKO

degeri 18.07 £ 7.44 (4-36) olarak bulunurken, hastalik siiresi > 10 y1l olan hastalarda
ortalama PYKO degeri 21.01 + 10.87 (8-49) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel
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olarak anlamli bulunmamistir (p= 0.106 ). 12. haftada hastalik siiresi < 10 yil olan
hastalarda ortalama PYKO degeri 5.57 + 3.67 (0-21) olarak bulunurken, hastalik
siiresi > 10 y1l olan hastalarda ortalama PYKO degeri 5.91 + 5.17 (0-20) olarak
bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0.509). 24 hafta
PYKO degerleri karsilastirildiginda hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda ortalama
PYKO degeri 3.28 + 3.67 (0-17) iken hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda
ortalama PYKO degeri 2.51 + 4.15 (0-22) olarak bulunmustur. Tedavi sonrasinda
24 haftada hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda hastalik siiresi < 10 yil olan
hastalara gore daha diisiik PYKO skorlari istatistiksel olarak anlaml1 kabul edilmistir
(p=0.044).

Tablo 53. Hastalik Siiresi < 10 Y1l Olan Hastalarda ve Hastalk Siiresi > 10 Y1l Olan
Hastalarda teDavi ile PYKO Degisimi

Hastalik siiresi Hastalik siiresi *
<10 yil >10 yil g
0.hafta PYKO 18.07 + 7.44 21.01 + 10.87 0.106
(ortalama =+ ss)
12.hafta PYKO 557+367 591+5.17 0.509
(ortalama = ss)
24.hafta PYKO 328 +3.67 251+4.15 0.044

(ortalama = ss)

4.7.4. Evli ve Bekar Hastalarda PYKO Etkilenimi ve Tedavi ile Yasam

Kalitesinde Diizelmenin Degerlendirilmesi

Evli hastalarda tedavi 6ncesi ortalama PYKO degeri 19.90 £ 9.78 (4-49) iken
bekar hastalarda ortalama PYKO degeri 17.90 + 8.00 (4-34) olarak bulunmustur.
Tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmelerde 12.haftada evli hastalarda ortalama
PYKO degeri 5.94 + 4.72 (0-24) iken, bekar hastalarda ortalama PYKO degeri 5.38
+ 3.78 (0-20) olarak bulunmustur. 24 haftada ise evli hastalarda ortalama PYKO
degeri 3.18 + 4.07 (0-22), bekar hastalarda ortalama PYKO degeri 2.70 = 3.53 (0-14)
olarak saptanmistir. Evli ve bekar hastalar arasindaki tedavi Oncesi, 12.hafta ve
24 haftalardaki PYKO ortalama farklar istatiksel olarak anlamli kabul edilmemistir
(swrastyla p =0.242, p=0.802, p=0.590).
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Tablo 54. Evli ve Bekar Hastalarda Tedavi ile PYKO Degisimi

Evli hastalar Bekar hastalar p*
0.hafta PYKO 19.90 + 9 78 17.90 + 8.00 0.242
(ortalama = ss)
12.hafta PYKO 5044472 538 +3.78 0.802
(ortalama = ss)
24.hafta PYKO 318 +4.07 270 + 3.53 0.590

(ortalama = ss)

4.7.5. Kadin ve Erkek Hastalarda PYKO Etkilenimi ve Tedavi Cevabinin

Degerlendirilmesi

Tedavi oncesinde kadm hastalarda ortalama PYKO degeri 19.75 + 10.45
(4-49) iken erkeklerde ortalama PYKO degeri 18.92 + 7.41 (4-36) olarak
bulunmustur. Kadin ve erkek hastalarda tedavi baslangicindaki PYKO degeri
ortalamasi farklilig1 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmemistir (p=0.923). Tedavi
sonrasinda yapilan degerlendirmelerde 12.haftada kadin hastalarda ortalama PYKO
degeri 6.19 £ 5.05 (0-24) iken erkek hastalarda ortalama PYKO degeri 5.15 + 3.38
(0-20) olarak bulunmustur. 24 haftada ise kadin hastalarda ortalama PYKO degeri
3.42 +4.36 (0-22), erkek hastalarda ortalama PYKO degeri 2.37 + 3.17 (0-16) olarak
saptanmistir. Yapilan istatiksel ¢alismada 12.hafta ve 24.haftada kadin ve erkek
hastalarda ortalama PYKO degerleri farki anlamli kabul edilmemistir (sirasiyla

p=0.654, p=0.220).

Tablo 55. Kadin ve Erkek Hastalarda Tedavi ile PYKO Degisimi

Kadin hastalar Erkek hastalar p*
0.hafta PYKO 19.75 + 10.45 18.92 + 7.41 0.923
(ortalama = ss)
12.hafta PYKO 6.19 + 5.05 5.15+3.38 0.654
(ortalama = ss)
24.hafta PYKO 340 + 436 237+ 3.17 0.220

(ortalama = ss)
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4.7.6. Viicut Kitle Indeksine (VKI) Gére PYKO Etkilenimi ve Tedavi

Cevabinin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar VKIi < 30 ve > 30 VKI olarak gruplanmustir.
VKI < 30 olan hastalarda tedavi éncesinde ortalama PYKO degeri 18.25 + 7.39
(4-36) iken, > 30 VKI olan grupta ortalama PYKO degeri 21.19 =+ 11.38 (4-49)
olarak bulunmustur. Bu fark istatiksel olarak anlamli kabul edilmemistir (p=0.131).
Tedavi sonrasinda 12.hafta degerdirmede VKI < 30 olan gruptaki hastalarin ortalama
PYKO degeri 5.35 + 4.05 (0-22) iken, > 30 VKI olan grupta ortalama PYKO degeri
6.32 £ 4.90 (0-24) olarak saptanmistir. Bu fark istatiksel olarak anlamli kabul
edilmemistir (p=0.354) 24.haftada VKI < 30 olan grupta ortalama PYKO degeri 3.28
+ 4.27 (0-22) iken, > 30 VKI olan grupta ortalama PYKO degeri 2.43 + 3.18 (0-16)
olarak bulunmustur. Bu fark anlamli kabul edilmemistir (p=0.276).

Tablo 56. VKI < 30 ve > 30 VKIi Olan Hastalarda Tedavi ile PYKO Degisimi

VKi <30 >30 VKI p*
0.hafta PYKO 18.25 + 7.39 21.19+11.38 0.131
(ortalama =+ ss)
12.hafta PYKO 535+4.05 6.32 + 4.90 0.354
(ortalama =+ ss)
24.hafta PYKO 398+ 427 243 +3.18 0.276

(ortalama = ss)

4.7.7. PASI < 50, 50 < PASI <75, 75 < PASI < 90, 90 < PASI <100 ve
PASI = 100 Yamitlarinin PYKO Uzerinden Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar PASI < 50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90,
90 < PASI <100 ve PASI=100 yanit1 saglanan hastalar olarak bes gruba ayrilmis ve
tedavi sonras1 12.hafta ve 24.haftada PYKO’de diizelme oranlar1 karsilastiriimistir.

12. haftada PASI <50 yanit1 alman 10 hastada PYKO’de ortalama azalma
-3.78 £ 6.07, 50 < PASI <75 yamit1 alinan 29 hastada PYKO’de ortalama azalma
-10.87 £ 3.09, 75 < PASI <90 yanit1 saglanan 70 hastada PYKO’de ortalama azalma
-14.56 + 2.23, 90 < PASI <100 yanit1 saglanan 37 hastada PYKO’de ortalama
azalma -16.66 + 1.61 iken PASI 100 yanit1 saglanan bir hastada PYKO sifir olarak

101



bulundu. 12.haftada PASI < 50 yamitim saglayan hastalarda PYKO oranlarinda
azalma istatiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.068). 50 < PASI < 75 yaniti,
75 < PASI <90, 90 < PASI <100 yanit1 saglanan hastalarda PYKO’de ortalama
azalma tedavi baglangici ile karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bulundu
(swrasiyla p degerleri p=0.001, p <0.000, p < 0.000). 12. haftada PASI 100 yaniti
saglayan bir hasta oldugundan istatiksel ¢alisma bu grup i¢in yapilamadi.

24. haftada PASI < 50 yamti alan hasta takibi yapilmadigindan
degerlendirilmeye alinamamistir. 50 < PASI <75 yamit1 saglanan yedi hastada
PYKO’de ortalama azalma -13.35 + 4.31 , 75 < PASI <90 yanit1 saglanan 26 hastada
PYKO’de ortalama azalma -17.24 + 1.80 , 90 < PASI <100 yamt: saglanan 53
hastada PYKO’de ortalama azalma -17.91 + 3.50 olup PASI 100 yanit1 saglanan 26
hastada -18.8 + 0.19 olarak bulunmustur. 24.haftada PASI < 50 yanitin1 saglayan
hastalar calismaya dahil edilmedigi i¢in istatiksel calisma bu grup i¢in yapilamadi.
50 < PASI < 75 yanit1, 75 < PASI <90, 90 < PASI <100 ve PASI 100 yanitt
saglanan hastalarda 24.haftada PYKO’de ortalama azalma istatiksel olarak anlamli

bulundu (sirastyla p degerleri p=0.001, p <0.000, p <0.000, p <0.000).

12.hafta PYKO diizelme oranlari m 24.hafta PYKO diizelme oranlari

17.24
16.66
17.91
18.8

14.56

13.35

10.87

3.78

PASI <50 50 < PASI <75 75 < PASI <90 90 <PASI <100 PASI=100

Sekil 15. PASI <50, 50 < PASI <75, 75 < PASI <90, 90 <PASI <100 ve PASI = 100
Yanitlarinin PYKO Uzerine Etkisi
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4.7.8. PASI Degeri 10-20 Olan ve PASI Degeri >20 Olan Hastalarda
Yasam Kalitesi Etkilenimin PYKO ile Degerlendirilmesi

Tedavi oncesi baslangic PASI degeri 10-20 arasi olan hastalarda ortalama
PYKO degeri 16.69 + 6.32 olarak bulunurken, PASI degeri >20 olan hastalarda
ortalama PYKO degeri 27.88 + 11.74 olarak bulunmustur. Yapilan istatistiksel
incelemede PASI degeri > 20 olan hastalarda baslangic PYKO ortalamalar1 PASI
degeri 10-20 arast olan hastalara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(p<0.000). 12.hafta degerlendirmesinde baslangig¢ PASI degeri 10-20 olan hastalarda
PYKO azalmasi -10.8 + 4.34 olarak bulunurken, baslangi¢ PASI degeri > 20 olan
hastalarda 12.haftada PYKO azalmasi -22.82 + 4.11 olarak bulunmustur. Baslangig
PASI degeri > 20 olan hastalarda 12.haftada PYKO azalmasi, PASI degeri 10-20
arast olan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek
bulunmustur (p<0.000). 24.hafta degerlendirmesinde tedavi baslangicinda PASI
degeri 10-20 olan hastalarda PYKO azalmasi -13.65 + 3.80 olarak bulunurken, PASI
degeri > 20 olan hastalarda 24.haftada PYKO azalmasi -25.36 + 4.22 olarak
bulunmustur. 24.hafta degerlendirmesinde PASI degeri > 20 olan hastalarda PYKO
degeri PASI degeri 10-20 olan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli oranda daha
fazla azalmistir (p<0.000). Tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.hafta karsilastirmasinda
PASI degeri 10-20 arasi olan hastalar ile PASI degeri > 20 olan hastalar arasinda
PYKO azalmasi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p=0.933).
PASI degeri 10-20 aras1 olan hastalar ile PASI degeri 20’den biiyiik olan hastalarin

PYKO etkilenimi ve tedavi sonras1 degisim tablosu Sekil 7’te gdsterilmistir.
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Sekil 16. PASI Degeri 10-20 Aras1 Olan Hastalarda ve PASI Degeri > 20 Olan
Hastalarda PYKO Degerindeki Azalma

4.8. PASI, DYKI, PiKi ve PYKO Arasindaki Korelasyon

Klinik olarak hastalik siddetini belirlemek icin kullanilan PASI, yasam
kalitesi dlgekleri olan DYKI ve PYKO, islev kayb1 dlgegi olarak kullanilan PIKi
arasindaki korelasyon Spearman testi ile degerlendirilmistir. PASI ile DYKI arasinda
yiiksek korelasyon iliskisi (p<0.000, r:0.737), PASI ile PIKI arasinda yiiksek
korelasyon iliskisi (p<0.000, r:0.731) ve PASI ile PYKO arasinda yiiksek korelasyon
iligkisi (p<0.000, r:0.717) saptanmustir.

4.9. Biyolojik Tedavi Baslanan Hastalar

42’si kadin (%51.9), 39°u erkek olmak iizere (%48.1) 81 hastaya (%54)
biyolojik tedavi baslandi. 12. haftada 147 hastanin 80’1 (%54.4), 24. haftada 112
hastanin 65’1 (%58) biyolojik tedavi almaktaydi. Hastalarin ortalama yas1 45.37 +
13.55 olarak saptandi. Ortalama baslangi¢ yas1 27.47 £ 15.02 iken, ortalama hastalik
siiresi 16.47 + 10.93’tii. Ortalama VKI 30.25 + 5.63 olarak bulundu. 38 hastada
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(%46.9) psoriatik artrit tanis1 varken, 43 hastada psoriatik artrit tanis1 (%53.1) yoktu.

Hastalarin 38’1 (%46.9) daha 6nce biyolojik tedavi almamusti.

4.9.1. Adalimumab, Ustekinumab, Sekukinumab Tedavisi Baslanan

Hastalarin Tedavi Baslama Kararim Etkileyen Faktorler

Tedavi Oncesi calismaya dahil edilen 150 hastanin 81’ine (%54) biyolojik
tedavi planlandi. Bir hastaya etanercept, 17 hastaya adalimumab, 23 hastaya
ustekinumab, 40 hastaya sekukinumab tedavisi baslandi. Etanercept tedavisi
baslanan bir hasta istatiksel agidan anlamli olmadig1 i¢in bu gruba dahil edilmemistir.

Adalimumab tedavisi baglanan 17 hastanin 7’si (%41.2) kadin, 10’u erkekti
(%58.2). Ustekinumab tedavisi baglanan 23 hastanin 12’si ( %52.2) kadin iken 11°i
(%48.8) erkekti. Sekukinumab tedavisi baglanan 40 hastanin 23’ kadin (%57.5)
17’si erkekti (%42.5). Hastalarda kadin ve erkek cinsiyet agisindan tedavi segimine
bakildiginda adalimumab, ustekinumab ve sekukinumab tedavisi igin istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmamustir (p=0.528).

Calismaya dahil edilen hastalar hastalik siiresi < 10 yil ve hastalik siiresi > 10
yil olarak iki gruba ayrildi. Adalimumab tedavisi baglanan 17 hastanin 5’inde
(%29.4) hastalik stiresi 10 yildan az iken, 12 hastada (%70.6) hastalik 10 yildan uzun
stiredir mevcuttu. Ustekinumab tedavisi baglanan 11 hastada (%47.8) hastalik siiresi
10 yildan az iken, 12 hastada (%52.2) hastalik siiresi 10 yildan fazlaydi.
Sekukinumab tedavisi baslanan 15 hastada (%37.5) hastalik siiresi 10 yildan az iken,
25 hastada (%62.5) hastalik stiresi 10 yildan uzundu. Tim tedavilere bakildiginda
hastalarin ¢ogunlugunun hastalik siiresi daha uzun hastalar oldugu gozlendi ancak
istatistiksel analizde tedaviler arasinda anlamli fark saptanmadi. (p=0.485)

Calismaya alinan hastalar viicut kitle indeksi < 30 olan ve viicut kitle indeksi
> 30 olan hastalar olmak tizere iki gruba ayrildi. Adalimumab tedavisi baslanan 17
hastanin 7’sinin (%41.2) VKI < 30 iken, 10 hastada (%58.8) VKI > 30’du.
Ustekinumab tedavisi baslanan 23 hastadan 12’sinin VKI < 30 iken, 11 hastanin
(%47.8) VKI > 30 olarak bulundu. Sekukinumab tedavisi baslanan 40 hastanin
22’sinin (%55) VKI < 30 iken, 18 hastanin (%45) VKI > 30 olarak bulundu.
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VKI < 30 ve VKI > 30 olan hastalarda adalimumab, ustekinumab, sekukinumab
tedavi se¢im farki istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.630).

Adalimumab tedavisi baslanan 17 hastanin 8’sinde (%47.1) psoriatik artrit
tanist varken, 9 hastada (%52.9) psoriatik artrit tanist yoktu. Ustekinumab tedavisi
baslanan 23 hastanin yedisinde (%30.4) psoriatik artrit tanist varken 16 hastada
(%69.6) psoriatik artrit tanis1 bulunmamaktaydi. Sekukinumab tedavisi baslanan 40
hastanin 38’inde (%57.5) psoriatik artrit tanist mevcut iken, 12 hastada (%42.5)
psoriatik artrit tanist yoktu. Psoriatik artrit tanisi varligi ve psoriatik artrit tanisi
olmayan hastalarin biyolojik ajan tedavi se¢imlerinde istatiksel olarak anlamli fark

saptanmadi. (p=0.117)

4.9.2. Adalimumab, Ustekinumab, Sekukinumab Tedavisi Baslanan

Hastalarda PASI Yanitlarinin Degerlendirilmesi

Biyolojik tedavi baslanan 81 hastanin 17’sine adalimumab, 23’iine
ustekinumab, 40 hastaya sekukinumab tedavisi baslanmisti. Tedavi sonrasi
degerlendirmelerde 12.haftada 17 hasta adalimumab tedavisine devam etmekte, 22
hasta ustekinumab tedavisine devam etmekte, 40 hasta ise sekukinumab tedavisine
devam etmekteydi. 24. hafta degerlendirmesinde toplam ii¢ hastada adalimumab
tedavisi kesilmis olup 14 hasta adalimumab tedavisine devam etmekteydi, ii¢ hastada
ustekinumab tedavisi kesilmis olup 20 hasta ustekinumab ile tedaviye devam
etmekteydi, 10 hastada sekukinumab tedavisi sonlandirilmis olup 30 hasta
sekukinumab tedavisine devam etmekteydi.

Adalimumab kullanan hastalarda 0. Hafta ortalama PASI degeri 20.11 + 6.12
(12-34) iken, ustekinumab kullanan hastalarda 0.hafta ortalama PASI degeri 19.81 +
6.39 (12-36), sekukinumab tedavisi baslanan hastalarda 0.hafta ortalama PASI degeri
22.20 £ 8.51 (11-37) olarak bulundu. Tedaviler arasinda baslangic PASI degerleri
karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p=0.689). Adalimumab
tedavisi kullanan hastalarda 12.haftada ortalama PASI degeri 2.71 + 1.58 (0-8) iken,
ustekinumab tedavisi kullanan hastalarda 12. hafta ortalama PASI degeri 2.97 £+ 1.87
(1-8), sekukinumab tedavisi kullanan hastalarda 12.hafta ortalama PASI degeri
1.81 + 2.70 (0-9) olarak bulundu. 12.hafta PASI degerleri karsilastirildiginda
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sekukinumab tedavisinin adalimumab ve ustekinumab tedavisine gore daha diigiik
PASI degerleri sagladigi (p=0.043), adalimumab ve ustekinumab tedavisi kendi
arasinda karsilastirlldiginda istatiksel olarak anlamli fark olmadigr saptandi.
(p=0.568). 24.hafta ortalama PASI degerlerinde bakildiginda; adalimumab tedavisi
alan hastalarin ortalama PASI degerleri 1.40 = 1.83 (0-6) olarak bulunurken,
ustekinumab tedavisi alan hastalarda ortalama PASI degerleri 1.25 + 1.23 (0-8),
sekukinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PASI degerleri 1.06 + 1.93 (0-6)
olarak bulunmustur. 24.hafta PASI degerleri karsilastirildiginda tedaviler arasinda

istatiksel olarak anlamli fark bulunamamaistir (p=0.312).

24 hafta ortalama PASI l

12.hafta ortalama PASI S

0 5 10 15 20 25
0.hafta ortalama PASI 12.hafta ortalama PASI 24.hafta ortalama PASI
B Sekukinumab 22.2 1.81 1.06
B Ustekinumab 19.81 2.97 1.25
Adalimumab 20.11 2.71 1.4

Sekil 17. Adalimumab, Ustekinumab, Sekukinumab Tedavisi Baslanan Hastalarda
PASI Yanitlari

12. hafta degerlendirmesinde adalimumab tedavisi baslanan hastalarin
%11.7’sinde PASI 50 yaniti, %88.2°sinde PASI 75 yanit1, %23.5’inde PASI 90
yanit1 elde edilmistir. Adalimumab tedavisi alan hastalarda 12.haftada PASI 100
yanit1 saglanan hasta olmamistir. En az PASI 75 yaniti hastalarin % 88.2°sinde
goriilirken, en az PASI 90 yanmiti %23.5 olarak bulunmustur. 24.hafta
degerlendirmesinde adalimumab tedavisi devam eden hastalarin %6.2°sinde PASI 50
yaniti, %81.2°sinde PASI 75 yaniti, %75’inde PASI 90 yaniti elde edilirken
%12.5’inde PASI 100 yanit1 elde edilmistir. En az PASI 75 yamiti 24.haftada
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adalimumab tedavisi alan hastalarin %81.2’sinde gozlenirken, en az PASI 90 yaniti
%75’inde gdzlenmistir.

12. haftada ustekinumab tedavisi alan hastalarin %9.1’inde PASI 50 yanati,
%90.9’unda PASI 75 yanit1 gozlenirken %36.4’tinde PASI 90 yanit1 gézlenmistir.
Ustekinumab tedavisi alan hastalarda 12.haftada PASI 100 yaniti saglanan hasta
olmamistir. En az PASI 75 yanit1 hastalarin % 90.9 goriiliirken, en az PASI 90 yaniti
%36.4 hastada elde edilmistir. 24.hafta degerlendirmesinde hastalarin %4.3’linde
PASI 50 yaniti, %82.6’sinda PASI 75 yanit1 , %78.2°sinde PASI 90 yanit1 elde
edilirken hastalarin  %30.4’tiinde PASI 100 yanit1 elde edilmistir. 24.hafta
degerlendirmesinde en az PASI yanit1 hastalarin %82.6’sinda , en az PASI 90 yaniti
hastalarin %78.2’sinde elde edilmistir.

12.haftada sekukinumab tedavisi alan hastalarin %12.5’inde PASI 50 yanti,
%87.5’inde PASI 75 yaniti, hastalarin %55’inde PASI 90 yaniti, %2.5’inde PASI
100 yanit1 elde edilmistir. En az PASI 75 yanit1 hastalarin %87.5’inde goriiliirken, en
az PASI 90 yaniti hastalarin %55’inde saptanmistir. 24.haftada ise hastalarin
%S5.2’sinde PASI 50 yanit1, %81.5’inde PASI 75 yaniti, %64 hastada PASI 90 yaniti,
%68.4’tinde PASI 90 yanit1 elde edilirken hastalarin % 36.8’inde PASI 100 yanit1
elde edilmistir. 24.haftada hastalarin %81.5’inde en az PASI 75 yaniti, %68.4’linde
en az PASI 90 yanit1 elde edilmistir.

4.9.3. Adalimumab, Ustekinumab, Sekukinumab Tedavisi Baslanan
Hastalarda DYKI, PiKi, PYKO Yamtlarinin Degerlendirilmesi

Adalimumab tedavisi baslanan hastalarin 0.hafta DYKI ortalamas1 17.53 +
4.91 (10-26) iken, ustekinumab kullanan hastalarda 0.hafta DYKI ortalamas1 17.48 +
5.08 (11-27), sekukinumab tedavisi baslanan hastalarda 0.hafta DYKI ortalamasi
19.40 £ 4.93 (7-28) olarak bulundu. Tedavi sonrasi 12.haftada adalimumab tedavisi
kullanan hastalarda ortalama DYKI ortalamas: 3.88 + 3.21 (2-16) olarak bulunurken
ustekinumab tedavisi kullanan hastalarda 12.hafta DYKI ortalamas: 4.00 + 3.69
(1-19), sekukinumab tedavisi kullanan hastalarda DYKI ortalamas1 3.63 + 4.88 (0-
19) olarak bulundu. 24.hafta degerlendirmesinde adalimumab tedavisi kullanan

hastalarda DYKI ortalamasi 1.86 + 3.37 (0-11), ustekinumab tedavisi alan hastalarda
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DYKI ortalamas1 2.00 + 4.41 (0-20) iken sekukinumab tedavisi kullanan hastalarda
DYKI ortalamas1 1.37 + 3.14 (0-12) olarak bulundu. Yapilan ¢oklu istatistiksel
caligmalarda tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.hafta degerlendirildiginde
tedavi Oncesindeki yasam Kkalite etkileniminde istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmazken (p=0.182), 12.haftada sekukinumab tedavisinin diger ajanlara gore
istatistiksel olarak daha iyi yasam Kkalitesi iyilesmesi saglandigi (p=0.030),
24 haftada ise biyolojik ajanlar arasinda anlamli fark saptanmadigi gozlenmistir
(p=0.395).

Adalimumab tedavisi baslanan hastalarin  0.hafta PIKI ortalamasi
21.24 £ 6.17 (12-36) iken, ustekinumab tedavisi baslanan hastalarda 0.hafta PIKi
ortalamasi 19.65 + 5.19 (12-28), sekukinumab tedavisi baslanan hastalarda 0.hafta
PIKI ortalamasi 22.43 + 6.26 (8-36) olarak bulundu. Baslangic PIKi ortalamasi
karsilagtirildiginda biyolojik ajanlar arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0.259).
Tedavi sonras1 12.haftada adalimumab tedavisi kullanan hastalarda ortalama PIKI
5.06 + 4.93 (2-22) olarak bulunurken, ustekinumab tedavisi kullanan hastalarda
12.hafta ortalana PiKI 4.86 + 3.82 (2-20), sekukinumab tedavisi kullanan hastalarda
ortalama PIKI 5.08 + 5.50 (0-22) olarak bulundu. 24.hafta degerlendirmesinde
adalimumab tedavisi kullanan hastalarda PIKI ortalamasi 2.71 = 4.02 (0-12),
ustekinumab tedavisi kullanan hastalarda ortalama PIKi 2.40 = 4.92 (0-22) iken
sekukinumab tedavisi kullanan hastalarda ortalama PIKi 1.87 + 3.69 (0-14) olarak
bulundu. Tedavi sonras1 12.hafta ve 24.hafta degerlendirmelerinde islev kaybinda
belirgin derecede diizelme gozlendi ancak biyolojik ajanlar arasi karsilastirmali
degerlendirmede istatistiksel olarak anlamli derecede farklilik saptanmadi (sirasiyla
12.hafta ve 24.hafta p=0.246, p=0.386)

Adalimumab tedavisi baslanan hastalarmm 0.hafta PYKO ortalamasi
22.06 + 5.78 (14-34) iken, ustekinumab tedavisi kullanan hastalarda PYKO
ortalamas1 22.78 + 15.60 (12-28), sekukinumab tedavisi baslanan hastalarda PYKO
ortalamas1 23.48 + 6.27 (8-36) olarak bulundu. Baslangic PYKO ortalamasi
karsilastirildiginda biyolojik ajanlar arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0.149).
Tedavi sonras1 12.haftada adalimumab tedavisi kullanan hastalarda ortalama PYKO
5.06 + 4.99 (2-22) olarak bulunurken, ustekinumab tedavisi kullanan hastalarda
12.hafta ortalama PYKO 5.18 + 4.09 (1-20), sekukinumab tedavisi kullanan
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hastalarda ortalama PYKO 4.95 =+ 5.58 (0-22) olarak bulundu. 24.hafta
degerlendirmesinde adalimumab tedavisi kullanan hastalarda PYKO ortalamasi 2.57
+ 4.16 (0-14), ustekinumab tedavisi alan hastalarda PYKO ortalamasi 2.45 + 4.95 (0-
22) iken sekukinumab tedavisi kullanan hastalarda PYKO ortalamas1 1.80 + 3.73 (0-
16) olarak bulundu. Tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.hafta degerlendirmelerinde tiim
hastalarin yagam kalitesinde belirgin derecede diizelme saptanmis olup biyolojik
ajanlar aras1 karsilastirmali degerlendirmede istatistiksel olarak anlamli derecede

farklilik saptanmamuistir (sirasiyla 12.hafta ve 24.hafta p=0.158, p=0.447).

4.10. Ozel Bolge Tutulumu (Sach deri, Yiiz, El dorsal, Ayak dorsal, El ve
Ayak Tirnak tutulumu, Genital Bolge) Olan Hastalarin

Degerlendirilmesi

Tedavi Oncesi hastalarin 139’unda (%92.7) 6zel bolge tutulumu bulunurken,
135 hastada saclh deri (%90), 21 hastada yiiz (%14), 79 hastada (%52.7) el dorsal
bolgesi, 60 hastada (%40) ayak dorsal bolgesi, 45 hastada (%30) genital bolge, 80
hastada (%53.5) tirnak tutulumu goézlendi.

12.haftada hastalarin 114’tinde (%79.2) 6zel bolge tutulumu devam ederken,
76 hastada (%52.8) sac¢ tutulumu, bir hastada yliz tutulumu (%0.7), 12 hastada
(%8.3) el dorsal bolge tutulumu, 19 hastada (%13.2) ayak dorsal bolge tutulumu, 14
hastada (%9.8) genital alan tutulumunun belirgin oranda azaldigi gozlendi. 65
hastada (%45.1) tirnak tutulumu halen devam etmekteydi.

24. haftada hastalarin 46’sinda (%40.7) 6zel bolge tutulumu saptanirken, sag
tutulumu 25 hastada (%22.1), yiiz tutulumu bir hastada (%0.9), el dorsal bolge
tutulumu 6 hastada (%5.3), ayak dorsal bolge tutulumu 7 hastada (%6.2), genital
bolge tutulumu 2 hastada (%1.7) devam etmektedi. Tirnak tutulumu da 24.haftada
belirgin derecede azalmis oranda 32 hastada (%28.3) devam etmekteydi.
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Tablo 57. Ozel Bolge Tutulumu Olan Hastalarm 0. Hafta, 12. Hafta ve 24. Hafta
Tutulum Oranlari

Tedavi 12. 24, 0-12. hafta 0-24. hafta 12-24.hafta
oncesi hafta hafta karsilastirmas1  karsilastirmas1  karsilastirmasi
Ozel bolge
tutulumu 139 114 46
olanhasta  (%92.7)  (%79.2)  (%40.7) P <0.000 P <0.000 P <0.000
sayisl
Sagli deri 135 76 25
ttulumu  (%90)  (%52.8)  (%22.1) p <0.000 p <0.000 p <0.000
Yiiz 21 1 1
wtulumu (614)  (%0.7)  (%0.9) p <0.000 p <0.000
El dorsal
79 12 6
alan 0 0 0 p <0.000 p <0.000 p=0.180
tutulumu (%52.7) (%8.3) (%5.3)
Ayak dorsal
60 19 7
alan 0 0 0 p=0.013 p <0.000 p <0.000
tutulumu (%40) (%13.2) (%6.2)
Genital
45 14 2
bolge o o o p <0.000 p <0.000 p <0.000
tutulumu (%30) (%9.8) (%1.7)
drnak £ 8 3 p =0.020 p <0.000 p <0.000

tutulumu (%53.5)  (%45.1)  (%28.3)

4.9.1. Ozel Bélge Tutulumu Olan ve Ozel bélge Tutulumu Olmayan
Hastalarin  Tedavi Oncesi PASI, DYKIi, PiKi, PYKO

Etkilenimlerinin Karsilastirilmasi

Tedavi oncesinde 6zel bdlge tutulumu olmayan hastalarda ortalama PASI
degeri 14.89 + 7.47, ortalama DYKI degeri 7.64 + 5.39, ortalama PIKI degeri 10.18
+ 6.76, ortalama PYKO degeri 10.18 + 7.36 olarak bulunmustur. Ozel bdlge
tutulumu olan hastalarda ise ortalama PASI degeri 18.68 + 12.97, ortalama DYKI
degeri 16.19 + 5.88, ortalama PIKI degeri 18.95 + 6.82 iken ortalama PYKO degeri
20.12 + 8.97 olarak bulunmustur. Ozel boélge tutulumu olan hastalarda PASI
(p=0.014), DYKI (p<0.000), PiKI (p<0.000), PYKO (p<0.000) degerleri
ortalamalar1 kozmetik alan tutulumu olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek saptanmaigstir.

Ozel bélge tutulum alanlar1 ayri ayri incelendiginde sagl deri tutulumu
olmayan hastalarda ortalama PASI degeri 12.99 + 3.50, ortalama DYKI degeri 8.27
+ 4.65, ortalama PIKI degeri 9.87 + 4.64, ortalama PYKO degeri 10.40 + 4.98 olarak
bulunmustur. Sac¢li deri tutulumu olan hastalarda ise ortalama PASI degeri
19.01 + 13.12, ortalama DYKI degeri 16.37 + 5.87, ortalama PIKI degeri
19.24 + 6.77, ortalama PYKO degeri 20.39 + 9.05 olarak bulunmustur. Sacli deri
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tutulumu olan hastalarda PASI (p=0.001), DYKI (p<0.000) , PiKi (p<0.000), PYKO
(p<0.000) degerleri ortalamalari sa¢li deri tutulumu olmayan hastalara gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek saptanmustir.

Yiiz tutulumu olmayan hastalarda ortalama PASI degeri 17.64 + 12.88,
ortalama DYKI degeri 14.55 + 5.99, ortalama PiKI degeri 17.14 + 6.76, ortalama
PYKO degeri 17.85 £+ 6.91 olarak bulunmustur. Yiiz tutulumu olan hastalarda ise
ortalama PASI degeri 23.10 + 9.90, ortalama DYKI degeri 21.76 + 3.75, ortalama
PIKI degeri 25.48 + 5.25, ortalama PYKO degeri 28.81 + 14.81 olarak bulunmustur.
Yiiz tutulumu olan hastalarda PASI (p=0.008), DYKI (p<0.000), PiKi (p<0.000),
PYKO (p<0.000) degerleri ortalamalar1 yiiz tutulumu olmayan hastalara gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek saptanmustir.

Tirnak tutulumu olmayan hastalarda ortalama PASI degeri 15.07 + 4.72,
ortalama DYKI degeri 12.31 + 5.30, ortalama PiKI degeri 14.76 + 6.00, ortalama
PYKO degeri 15.27 + 5.88 olarak bulunmustur. Tirnak tutulumu olan hastalarda ise
ortalama PASI degeri 21.32 + 16.20, ortalama DYKI degeri 18.40 + 5.61, ortalama
PIK1i degeri 21.41 + 6.67, ortalama PYKO degeri 22.99 = 10.10 olarak bulunmustur.
Tirnak tutulumu olan hastalarda PASI (p<0.000), DYKI (p<0.000), PiK1i (p<0.000),
PYKO (p<0.000) degerleri ortalamalari istatistiksel olarak tirnak tutulumu olmayan
hastalara gore daha ytliksek saptanmistir.

El dorsal bolge tutulumu olmayan hastalarda ortalama PASI degeri 16.13 +
16.21, ortalama DYKI degeri 11.24 + 4.85, ortalama PIKI degeri 13.79 + 5.98,
ortalama PYKO degeri 14.30 + 5.59 olarak bulunmustur. El dorsal bélge tutulumu
olan hastalarda ise ortalama PASI degeri 20.45 + 7.71, ortalama DYKI degeri 19.44
+ 4.59, ortalama PIKI degeri 22.37 + 5.54, ortalama PYKO degeri 23.96 + 9.46
olarak bulunmustur. El dorsal bdlge tutulumu olan hastalarda PASI (p<0.000), DYKI
(p<0.000), PIKI (p<0.000), PYKO (p<0.000) degerleri ortalamalar1 el dorsal bdlge
tutulumu olmayan hastalara gore istatistiksel olarak daha yiiksek saptanmustir.

Ayak dorsal bolge tutulumu olmayan hastalarda ortalama PASI degeri 17.19
+ 14.81, ortalama DYKI degeri 13.23 + 5.91, ortalama PIKI degeri 15.76 + 6.78,
ortalama PYKO degeri 16.31 + 6.70 olarak bulunmustur. Ayak dorsal bolge
tutulumu olan hastalarda ise ortalama PASI degeri 20.22 + 8.10, ortalama DYKI
degeri 19.05 + 5.00, ortalama PIKI degeri 22.13 + 5.97, ortalama PYKO degeri
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24.00 £ 10.53 olarak bulunmustur. Ayak dorsal bolge tutulumu olan hastalarda PASI
(p<0.000), DYKIi (p<0.000), PIKi (p<0.000), PYKO (p<0.000) degerleri
ortalamalar1 ayak dorsal bolge tutulumu olmayan hastalara gore istatistiksel olarak
daha yiiksek saptanmistir.

Genital bolge tutulumu olmayan hastalarda ortalama PASI degeri 16.25 +
5.64, ortalama DYKI degeri 13.67 + 5.83, ortalama PIKI degeri 16.09 + 6.47,
ortalama PYKO degeri 16.77 £ 6.52 olarak bulunmustur. Genital bdlge tutulumu
olan hastalarda ise ortalama PASI degeri 23.43 + 20.67, ortalama DYKI degeri 19.98
+ 4.82, ortalama PIKI degeri 23.49 + 5.96, ortalama PYKO degeri 25.49 + 11.53
olarak bulunmustur. Genital bdlge tutulumu olan hastalarda PASI (p=0.0037), DYKI
(p<0.000), PIKI (p<0.000), PYKO (p<0.000) degerleri ortalamalar1 genital bdlge

tutulumu olmayan hastalara gore istatistiksel olarak daha yiiksek saptanmuistir.
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Tablo

58. Ozel Bolge Tutulumu Olan Hastalarin PASI, DYKIi, PiKi, PYKO

Ortalamalan
PASI DYKI PIKI PYKO
(Ortalama+ss) (Ortalama+ss) (Ortalama+ss)  (Ortalama+ ss)
Ozel Y((;)I;::;L)l 14.89 +7.47 7.64 +£5.39 10.18 £ 6.76 10.18 £ 7.36
bolge Var:i39
tutulumu (%92.7) 18.68 +12.97 16.19 +5.88 18.95+6.82 20.12 £ 8.97
p* 0.014 <0.000 <0.000 <0.000
Yok=15
Sach deri (%10) 12.99 £ 3.50 8.27 £4.65 9.87 +4.64 10.40 £ 4.98
tutulumu Var=135 19.01 +13.12 16.37 +5.87 1924 +6.77 2039 £9.05
(%90)
p* 0.001 <0.000 <0.000 <0.000
Yok=129
Yiiz (%86) 17.64 +£12.88 14.55+5.99 17.14 £ 6.76 17.85+ 691
tutulumu Var=21 23.10£9.90 2176 £3.75 2548 £5.25 28.81 + 14.81
(%14)
p* 0.008 <0.000 <0.000 <0.000
Yok=71
El dorsal (%47.3) 16.13 £ 16.21 11.24 +4.85 13.79 £ 5.98 1430 +£5.59
bolge :
Var=79
tutulumu (%52.7) 20.45+7.71 19.44 + 4.59 22.37+5.54 23.96 £9.46
p* <0.000 <0.000 <0.000 <0.000
Ayak Yok=90
dorsal (%60) 17.19 + 14.81 13.23+5.91 15.76 £ 6.78 16.31 £6.70
bolge Var=60
tutulumu (%40) 20.22 £8.10 19.05 +5.00 22.13+£597 24.00 +10.53
p* <0.000 <0.000 <0.000 <0.000
Genital Y((;I/f;é())S 16.25 +5.64 13.67 £ 5.83 16.09 £ 6.47 16.77 £ 6.52
bolge Var=45
tutulumu o 23.43 +£20.67 19.98 +4.82 23.49 £5.96 2549+ 11.53
(%30)
p* 0.0037 <0.000 <0.000 <0.000
Yok=70
Tirnak (%46.7) 15.07 £4.72 12.31 £5.30 14.76 £ 6.00 1527 +£5.88
tutulumu Var=80
(%53.3) 21.32+16.20 18.40 £ 5.61 21.41 £6.67 2299 +10.10
p* <0.000 <0.000 <0.000 <0.000
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5. TARTISMA

Psoriasis baglica deri ve eklemleri tutan etyolojisi net olarak bilinmeyen
toplumda %2 - %3 oraninda goriilen kronik, genetik zemini olan immun Sistem
hastaligidir [1]. Psoriasise psoriatik artrit, inflamatuar bagirsak hastalilari, psikiyatrik
hastaliklar, metabolik sendrom, kardiyovaskiiler hastaliklar olmak iizere
komorbiditeler eslik edebilmektedir. Kiiratif bir tedavisi henliz bulunmamakta olup
giinimiizde bir ¢ok tedavi segenegi mevcuttur. Psoriasis tedavisinde ana amag
sistemik komplikasyonlar1 6nlemek, komorbiditeleri yonetmek ve yasam Kalitesini
tyilestirmektir. Psoriasis tedavisi topikal tedaviler, fototerapi, sistemik konvansiyonel
tedaviler ve biyolojik tedaviler olarak dorde ayrilir [7]. Psoriasis tedavi segimine
karar verirken hastaligin siddetini belirlemek ve yasam kalitesini degerlendirmek i¢in
kullanilan gesitli 6lgekler mevcuttur. PASI giiniimiizde psoriasis siddet 6l¢eklerinden
en ¢ok bilinen ve kullanilan 6lgektir. Vucutta tutulan alanlarda eritem, indurasyon ve
deskuamasyon derecesi hesaplanir, lezyonun kapladigi alan ve siddeti ayn1i anda
degerlendirilir. PASI tedavi Oncesinde hastalik siddetini belirlemede ve tedavi
takibinde kullanilmaktadir. Giincel kaynaklarda tedavi basarisi i¢in en az PASI 75
yanit1 elde edilmesi hedeflenmektedir [62].

Psoriasis hastalarinda deri ve eklem tutulumu diginda psikolojik etkilenme ve
yasam kalitesinde diisme ve islev bozukluklar1 olduk¢a sik gozlenmektedir.
Hastaligin remisyon ve ataklar ile karakterize kronik seyri, kozmetik dneme sahip
goriiniir bolgelerin tutulumu olmasi, uzun siireli ila¢ kullanimi gerektirmesi ve eslik
eden ek komorbiditelerin varlig1 nedeniyle hastalarin yasam kalitesi olumsuz yonde
etkilenebilmektedir [83]. Bu nedenle yasam kalitesi ile ilgili etkilenimini
degerlendirmek igin birgok Olcek gelistirilmistir [18]. Dermatolojik yasam kalite
indeksi (DYKI) dermatolojiye dzgii testler arasinda ilk yayinlanmis olan ve en sik
kullanilandir. Son kilavuzlarda hastaligin siddetinin belirlenmesinde ve tedavi
seciminde ve tedavi takininde PASI skorunun yani sira DYKI de degerlendirmeye
alinmaktadir. DYKI skorunun >10 olmasi hastaligm klinik siddetinden bagimsiz
olarak sistemik tedavi endikasyonu kabul edilmistir ve tedavi takibinde DYKI
skorunun > 5 olmasi tedavi degisimini degerlendirmeyi gerektirmektedir [9],[8].

Psoriasis tedavi basarisi her zaman hastaligin klinik siddeti ile korele olmayabilir,
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hastanin yasam kalitesinde diizelme, tedavinin yan etkileri, tedavinin uygulama
kolaylig1 ve tedaviye uyum kolayligi, eslik eden komorbiditelerin yonetimi tedavi
basarisin1  belirleyen faktorlerdir. Psoriasis tedavisinde konvansiyonel sistemik
tedaviler 1970’11 yillardan itibaren, biyolojik tedaviler ise 2000’11 yillarin basindan
itibaren kullanilmaktadir. Tedavi ajanlar1 ve tedavi ajanlarmin etkinlikleri ve
giivenirlilikleri ile ilgili bir ¢ok randomize kontrollii prospektif ve retrospektif
calisma yapilmistir. Bizde bu ¢calismamizda prospektif olarak sistemik konvansiyonel
ve biyolojik tedavi baslanan hastalarin 0.haftada, 12.haftada ve 24.haftada PASI
skorlamasi iizerinden hastalik siddetini, DYKI, PIKi, PYKO o&lcekleri iizerinden
yasam kalitesi ve islev kaybi degisimlerini, tedavi se¢imini ve tedavi devamini
etkileyen faktorleri, tedavi sirasinda goriilen yan etkileri, kozmetik dneme sahip 6zel
bolge tutulumunun hastalik siddeti ve yasam kalitesini etkileme diizeyini ¢alismaya
dahil edilen 150 hastada degerlendirdik.

Hastalarin demografik 6zellikleri degerlendirildiginde calismaya dahil edilen
hastalarin %56’sinin kadin, % 44’iniin erkek oldugu gozlendi. Caligmaya katilan
hastalarin yas ortalamasi 42 + 19.95 yil iken, ortalama hastalik siiresi 13.56 + 10.88
yil, psoriasis baglangi¢c yas1 ortalama yas1 27.44 + 14.86 yil olarak bulundu.
Hastalarin %68’inde psoriasis aile Oykiisii mevcuttu, psoriasis aile Oykiisii olan
hastalarda hastalik daha erken yaslarda baslamisti (p<0.000). Psoriasis konusunda
yapilan en genis epidemiyolojik caligmalardan biri olan Truong ve arkadaslarinin
yaptig1 karsilasmali calismada kadin hasta oran1 %55.8, erkek hasta orani %44.2
olarak bulunurken, psoriasis baslangic yas1 ortalama 27.8 + 16.8 yil olarak
bulunmustu ve hastalarin %53.5’inde aile oykiisii saptanmist1 [91]. Calismamiz ile
karsilagtirildiginda Truong ve ark. yaptigi calismada kadin ve erkek hasta oranlari,
psoriasis baslangi¢ yasi benzer oranlarda olup ¢alismamizda aile dykiisii daha ytiksek
oranda saptanmigtir. Strober ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada ise ortalama
yas 46.5 £ 13.58, ortalama hastalik siiresi 17.5 + 12.86 yil ve ortalama hastalik
baglama yas1 29.6 £ 15.59 olarak bulunmustur [92]. Bu calismada ortalama yas,
baslangi¢ yasi ve hastalik siiresi bizim ¢alismamiza gore daha yiliksek bulunmustur.
Hastalarin medeni durumuna bakildiginda % 68.7 hastanin evli, %26.7 bekar, % 5
hasta dul ve % 1.3’1i bolanmis olarak bulundu. ABD’de yapilan psoriasis prevelans

calismasinda Rachakonda ve ark. hastalarin % 57.3’{iniin evli oldugunu saptanmis
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olup calismamizda evlilik oranlar1 literatiire goére daha yiiksek bulunmustur,
toplumsal kiiltiirel farkliliklar bu durumu agiklayabilmektedir [93].

Calismamizda hastalarin %14.7’sinde alkol tiiketimi mevcut iken, %41.3
hastada sigara kullanimi mevcuttu. Alkol ve sigara tiiketimine kadin ve erkek
cinsiyet olarak bakildiginda kadin hastalarda alkol tiiketimi oran1 %2.4 iken erkek
hastalarda %30.4, kadin hastalarda sigara tiiketimi oran1 %28.6 iken erkek hastalarda
sigara tiikketimi %57.6 olarak bulunmustur. Chen ve ark.yaptig1 calismada psoriasis
hastalarinda sigara kullanimi %33.4, alkol kullanimi %21 olarak bulunmus olup
sigara ve alkol kullanim oranlar erkek hastalarda kadin hastalara gore daha yiiksek
saptanmistir [94]. Literatiire gore ¢alismamizda alkol kullanim oranlari daha az
bulunmugken sigara kullanimi daha yiiksek oranda gozlenmistir. Calismamizda erkek
hastalarda sigara ve alkol (p<0.000) kullanimi kadin hastalara gore istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus olup bu fark literatiir ile uyumludur.

Hastalarin ortalama kilosu 83.63 + 15.9 kg, boy ortalamas1 169.89 + 7.44 cm
olarak bulundu. Bel ¢evresi ortalamasi 94.11 + 19.42, viicut kitle indeksi ortalamasi
ise 29.19 + 5.88 olarak saptandi. Ulkemizde Ozkaya ve ark. yaptigi ¢aligmada
psoriasis hastalarinda VKI ortalamasi 27.5 kg olarak bulunmustur [95]. Literatiirde
Belgika’da yapilan bir calismada psoriasis hastalarmda ortalama VKIi 27.2 + 5.0
olarak bulunurken, Amerika Birlesik Devletlerinde yapilan c¢alismada ise ortalama
VKI 30.7 + 7.9 kg olarak bulunmustur [91],[96]. Ulkemizde Ozkaya ve ark. yaptig1
calismada psoriasis hastalarinda VKI ortalamas1 27.5 kg olarak bulunmustur.

Literatiirde psoriasise eslik eden komorbiditelere bakildiginda Kimball ve
arkadaslarinin ~ yaptigi  calismada sirasiyla  hiperlipidemi  %27.3, arteriyel
hipertansiyon %25.4, depresyon %9.2, diyabet %8.7, kardiyovaskiiler hastaliklar
%8.6 en sik eslik eden komorbiditeler olarak bulunmustur [97]. Calismamizda
kardiyak hastaliklardan hipertansiyonun kadin cinsiyette, gecirilmis myokard
infarktiisiiniin ise erkeklerde daha cok oldugu, endokrin bozukluklarin kadin
cinsiyette erkeklere gore daha yiiksek gozlendigi, benzer sekilde psikiyatrik
bozukluklar olarak degerlendirilen depresyon ve anksiyetenin kadin cinsiyette daha
fazla gozlendigi, dislipidemi i¢in belirgin fark olmadig1 ve psoriatik artrit i¢cin kadin
cinsiyetin daha baskin oldugu saptandi. Kimball ve ark. ¢alismasi ile benzer sekilde

en sik eslik eden komorbidite olarak dislipidemi %48 oraninda, arteriyel
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hipertansiyon %22.7, depresyon %10.7, diyabet %10.7 ve hipertansiyon disi
kardiyovaskiiler hastaliklar %8.7 oraninda bulunmustur. Ek olarak %16 hastada eslik
eden anksiyete bulunurken, % 6 hastada migren tanist mevcuttu. % 43.3 hastanin
aktif ila¢ kullanim1 mevcut iken, en sik sirasiyla hipertansiyon ve diyabet nedeniyle
ila¢ kullanilmaktaydi.

Psoriasise eslik ettigi en iyi bilinen komorbidite psoriatik artrit olup
hastalarimizin %30.7’sinde mevcuttu. Ortalama psoriatik artrit tani siiresi 9 + 7.09
yil olarak bulindu. Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda tirnak tutulumu (p<0.000) ve
sa¢ tutulum orani (p<0.000) istatistiksel olarak anlamli oranda daha yiiksek bulundu.
%56 hastada diz eklemleri, %13.3 hastada el bilekleri, %11.1 hastada el parmak,
%6.7 hastada sakroiliak eklem tutulumu, %4.4 hastada ayak bilek, %2.2 hastada
topukta eklem tutulumu mevcuttu. Hastalarin % 10’unun ilk kontrollerinde eklem
sikayetleri nedeni ile ilag kullanim1 oldugu, en sik kullanilan ilaglarin %53.5 hastada
sistemik kortikosteroid, %33.3 hastada leflunamid, %6.7 hastada hidroksiklorokin,
%6.7 hastada non-steroid antiinflamatuar ila¢ kullanimi oldugu gézlendi. %54.7
hastada ise psoriatik artrit tanis1 olmadan eklem agris1 sikayeti mevcuttu. Literatiirde
Truong ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada psoriatik artrit %29.7 oraninda
gozlenirken, ortalama psoriatik artrit tan1 konma siiresi 7.75 + 7.9 yil olarak
bulunmustur. Calismada psoriatik artrit tanist konmayan % 55.2 hastanin eklem
agrisi sikayeti oldugu gosterilmistir [91]. Menter ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada
ise psoriasis hastalarinda psoriatik artrit oran1 %25 - 30 olarak olarak bildirilirken,
psoariatik artritin deri bulgularindan yaklasik 5 - 12 yil sonra gelistigi vurgulanmistir

[66]. Calismamizin sonuglart literatiir bulgulari ile uyumlu oldugu gézlenmektedir.

5.1. Hastalarda Tedavi Secimini Etkileyen Faktorler

Calismaya dahil edilen hastalarin  %43.3’line metotreksat, %2’sine
siklosporin, %0.7 asitretin toplamda %46 hastaya konvansiyonel sistemik tedavi
baslanmistir. %11.3 hastada adalimumab, %0.7 hastada etanercept, %15.3 hastada
ustekinumab, %26.7 hastada sekukinumab tedavisi baslanmistir. %54 hastada
biyolojik ajan tedavileri tercih edilmistir. 24 haftalik izlemde %26.7 hastada tedavi

kesilmistir. Tedavi kesim nedenleri olarak %46.8 hastada yan etki, %21.3 hastada
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primer yanitsizlik, %14.9 hastada takipten ayrilma, %12.8 hastada sekonder
yanitsizlik, %2.1 hastada eklem sikayetlerinde artis olmasi, %2.1 hastada eritrodermi
gelismesi nedeniyle tedavi kesilmistir.

Hastalarda konvansiyonel ve biyolojik ajan tedavi se¢imini etkileyen faktorler
olarak hastalik siiresi, viicut kitle indeksi, psoriatik artrit varligi, komorbidite varligi,
baslangic PASI degeri, baslangic DYKI ortalamas1 ve dzel bolge tutulumu varlig
degerlendirilmistir. Yapilan karsilastirmali ¢alismalarda hastalik siiresi 10 yildan
uzun olan hastalarda biyolojik tedavi baglama oranlar1 konvansiyonel tedaviye gore
anlamli oranda yiiksek bulunmustur (p<0.000) . Bu durumun hastalik siiresi uzadik¢a
siddetli hastalik seyrinin gelismesi ve kullanilan konvansiyonel tedavilerin
tilkketilmesi ile ilgili olabilecegi diislinlilmiistiir. Benzer sekilde Altobelli ve ark.’nin
yaptig1 caligmada hastalik siiresi 20 yildan uzun olan hastalarda biyolojik tedavi
kullanma oraninin arttig1 belirtilmektedir [98].

Calismamizda VKI > 30 olan obez hastalarda biyolojik tedavi baslama
oranlar1 konvansiyonel tedavilere gore daha yiiksek oranlarda bulunmustur
(p=0.006). Biyolojik tedaviler olan infliksimab ve ustekinumab tedavisi dozlarinin
kiloya gore hesaplandigi, sekukinumab tedavisinin ise kilodan bagimsiz etki
gosterdigi belirtilmektedir. Ayn1 zamanda yapilan calismalarda obez hastalarin PASI
skorlarinin obez olmayan hastalara gore daha yiiksek bulunmus olmasi biyolojik ajan
tedavisinin bu hastalarda daha ¢ok tercih edilme sebebi olabilecegini
diistindirmektedir [99].

Biyolojik tedavi baslanan hastalarin %46.9’unda psoriatik artrit tanis1 varken,
konvansiyonel tedavi baslanan hastalarda bu oran %11.6 olarak bulunmustur.
Psoriatik artrit tanist olan hastalar ile psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalar arasinda
yapilan karsilastirmali istatistiksel ¢aligmada artrit tanili hastalarda anlamli oranda
daha yiiksek biyolojik ajan kullanma orani oldugu gozlenmistir (p<0.000).
Richardson ve ark. yaptig1 ¢alismada psoriatik artrit esligi olan hastalarda biyolojik
ajan tedavilerinin etkinliginin daha yiiksek oldugunu belirtmektedir [100].

Hastalarda tedavi sec¢imi icin eslik eden komorbiditelerden dislipidemi ve
kardiyak hastaliklar degerlendirildiginde dislipidemi eslik eden hastalarda biyolojik
ajan tedavilerinin daha yiiksek oranda baslandigi (p=0.021), kardiyak hastaliklar1

olanlarda biyolojik ajan tedavileri kullanim1 oransal olarak daha yiliksek saptansa da
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istatistiksel olarak bu oran anlamli bulunmamistir. Shivani ve ark. yaptig1 ¢alismada
konjestif kalp yetmezligi ve kardiyak hastaliklarda onerilen biyolojik tedavilerin
inflamasyonu gii¢lii bir sekilde baskilayarak kardiyak hasarin engellenebilecegini
vurgulamaktadir [101].

Calismamizda konvansiyonel tedavi baslanan hastalarin %88.4’{inde 06zel
bolge tutulumu saptanirken, biyolojik ajan tedavisi baslanan hastalarda bu oran
%92.29 olarak bulunmustur. Oransal olarak biyolojik tedavi baslanan hastalarda 6zel
bolge tutulumu daha c¢ok gozlenirken bu deger istatistiksel olarak anlaml
saptanmamustir. Ozel bélge tutulumu olan hastalarin hastalik siddeti olarak orta-
siddetli sayilmasi gerektigi ve yasam kalitesinde bozulma yarattigi durumlarda
sistemik tedavi gereksiniminin oldugu bir ¢ok ¢alismada belirtilmektedir [7].

Tedavi baslangicinda hastalik siddeti Olgegi PASI degeri ile yapilan
karsilagtirmali degerlendirmede, PASI ortalamasi 10-20 arasi olan hastalar ve PASI
ortalamasi > 20 olan hastalara bakildiginda PASI ortalamasi 10-20 arasi olan
hastalarda konvansiyonel tedavi ve biyolojik ajan tedavisi baglama oranlar1 arasinda
istatistiksel bir fark bulunmamisken, hastalik siddeti yiiksek olan PASI ortalamas1 >
20 olan hastalarda biyolojik tedavi baslanma oranlar1 anlamli oranda daha yiiksek
saptanmistir (p<0.000). Calismamiz ile benzer sekilde Tabolli ve ark. yaptigi
calismada PASI ortalamasi1 10’dan az olan ve PASI ortalamas1 10-20 arasinda olan
hastalarda konvansiyonel tedavi baslanma oranlari, PASI ortalamasi > 20 olan
hastalarda biyolojik tedavi baglanma oranlar1 daha yiiksek saptanmgtir [102].

Tedavi dncesi yasam kalite degerlendirmesinde DYKI ortalamas1 < 10 olan
hastalar ve DYKI > 10 olan hastalarda tedavi secimine bakildiginda DYKI
ortalamasi <10 olan hastalarda konvansiyonel tedavi baglama oranlarmin (p<0.000) ,
DYKI > 10 olan hastalarda ise biyolojik ajan tedavisi baslama oranlarmin daha
yiiksek oldugu saptanmustir (p<0.000). Maul ve ark. yaptigi ¢alismada da benzer
sekilde yasam kalitesi daha yiliksek oranda bozulmus hastalara biyolojik tedavi
baslanma oranlarini daha yiiksek bulunmustur [103].

24 hafta sonrasinda yapilan genel degerlendirmede metotreksat tedavisi
baglanan hastalarin %35.4’linde tedavinin kesildigi gozlenmistir. Tedavi kesim
nedenlerine bakildiginda %?23.1 hastada yan etki, %6.2 hastada primer yanitsizlik,

%¢4.6 hastada takipten ayrilma, %1.5 hastada sekonder yanitsizlik nedeni ile tedavi
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sonlandirma karar1 alinmistir. Literatiirde Arnold ve arkadaslarinin yaptigi calismada
60 aylik takip siirecinde metotreksat tedavisinde en sik ila¢ kesim nedeni ¢alismamiz
ile benzer oranda en sik %39.7 oraninda yan etki olurken; % 21 primer yanitsizlik,
%13.8 sekonder yanmtsizlik, %?2.3 remisyon, %]1.7 takipten ayrilma nedeni ile
olmustur [104].

24.hafta  degerlendirmesinde  adalimumab  tedavisi alan hastalarin
%29.4’iinde tedavi kesimi yapildig1 gozlenmis olup; hastalarin %11.8’inde sekonder
yanitsizlik, %5.9’unda eklem sikayetlerinde artis olmasi ve primer yanitsizlik,
%5.9’unda takipten ayrilma, %5.9 hastada yan etki nedeni ile tedavi kesilmistir.
Adalimumab tedavisinin alti aylik takip siiresince ortalama kullanim siiresi
480 + 1.31 ay olarak bulunmustur. Davila-Seijo ve arkadaslarinin yaptigi takip
siiresi ortalama 3.3 yil olan calismada adalimumab tedavisi en sik %44.2 hastada
sekonder yanitsizlik, %25.5 hastada remisyon, %12.6 hastada yan etki, %4.1 hastada
takipten ayrilma nedeni ile sonlandirilmistir [105]. Calismamizda da en sik tedavi
kesim sebebi sekonder yanitsizlik olarak gozlendi, takip siiresi ¢calismamizda alt1 ay
ile sinirh oldugundan remisyon nedeni ile tedavi kesilmesi yapilamadi.

Ustekinumab tedavisi alan hastalarin 24.hafta degerlendirmesinde %21.7
hastada tedavi kesimi yapildigi gézlenmis olup; %13 hastada yan etki, %4.3 hastada
primer yantsizlik, %4.3 hastada eritrodermi nedeni ile tedavi sonlandirilmistir.
Literatiirde Griffiths ve arkadaslariin yaptig1 ¢alismada ustekinumab ile 12 haftalik
takipte %66 oraninda hafif dereceli yan etki gozlendigini belirtmistir [106].
Ustekinumab tedavisi ortalama siiresi 6 aylik siirecte 4 + 1.63 ay olarak bulunmustur.

24 hafta kontrollerinde sekukinumab tedavisi alan hastalarin %30’ unda tedavi
kesimi yapildig1 gbzlenmistir. En sik neden hastalarin %12.5’inde primer yanitsizlik
iken, hastalarin %7.5’inde sekonder yanitsizlik, hastalarin %7.5’inde takipten
ayrilma, %2.5’inde ise yan etki nedeniyle tedavi kesimi yapilmistir. Sekukinumab
tedavisi ortalama siiresi 6 aylik takip siiresince ortalama 4.10 + 1.19 ay olarak
bulunmustur. Notario ve ark. yaptigi calismada sekukinumab tedavisi alan hastalarin
takibinde 24.haftada en sik tedavi kesim nedeni %4.4 oraninda yan etki nedeniyle
yapilirken, %1.3 oraninda yanitsizlik, %0.7 oraninda takipten ¢ikma nedeniyle tedavi

kesimi yapilmustir [107].
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5.2. Psoriasis Alan Siddet Indeksi Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen 150 hastada tedavi Oncesi O.hafta ortalama PASI
degeri 17.5 + 6.9 olarak bulundu. Tedavi sonras1 12.hafta ortalama PASI degeri 3.57
+ 3.97 iken, 24.haftada hastalarin ortalama PASI degeri 1.71 + 1.81 olarak
bulunmustur. Arani ve ark. metotreksat tedavisi ile yaptig1 ¢alismada baslangi¢ PASI
degeri 14.5 £+ 3.0 iken, 12.haftada mutlak PASI degeri 6.7 + 4.5 olarak bulunmustur
[108]. Yapilan istatistiksel analizde tedavi baslangicina gore 12.haftada ve 24.haftada
hastalarin PASI degerlerindeki azalma anlamli bulundu (p<0.000). 12.haftada
tedaviye devam eden hastalarda 24.hafta PASI degerlerindeki diisme egilimi
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmis olup tedavi devamu ile hastalik yonetiminin
daha iyi saglandig1 g6zlendi (p<0.000 ). PASI skorlarina gore tedavi dncesinde orta —
siddetli hastalik olarak degerlendirilen olgular 12.hafta ve 24.haftada hafif hastalik
olarak degerlendirilmistir.

Barker ve ark. yaptigi calismada 14.hafta ve 26.hafta degerlendirmesinde
metotreksat tedavisi baslanan hastalarda 14.haftada hastalarin %39.5’inde PASI
75 < PASI < 90 yanit1 saglanirken, infliksimab tedavisi alan hastalarin %72.4’iinde
PASI 75 < PASI < 90 yanit1 elde edilmis olup ayn1 ¢alismada 90 < PASI < 100 yaniti
metotreksat tedavisi alan hastalarin %19.1°inde, infliksimab tedavisi alan hastalarin
%54.5’inde gozlenmistir [109]. Calismamizda ise 12.hafta kontrollerinde hastalarin
% 25.93’nde 50 < PASI < 75 yamti, 24.haftada ise %5.73’iinde 50 < PASI < 75
yanit1 elde edilmistir. 12.haftada %46.6 hastada 75 < PASI < 90 yanit1 alinirken,
24 haftada hastalarin %21.3’tinde 75 < PASI < 90 go6zlenmistir. 12. haftada
90 < PASI < 100 yanit1 hastalarin %?24.6’sinda, 24.haftada ise hastalarin
%43.4’tinde 90 < PASI < 100 yanit1 elde edilmistir. 12.haftada PASI 100 yanit1
saglanan hasta oran1 %0.6 olurken, 24.hafta kontrollerinde %?21.3 hastada PASI 100
yanit1 saglanmustir.

12. hafta kontrollerinde hastalarn %73.5’inde en az PASI 75 yaniti
saglanirken 24.hafta degerlendirmesinde %86.06 oraninda en az PASI 75 basarisi
saglanmistir. 12. haftada hastalarin %25.8’inde en az PASI 90 yanit1 saglanirken
24 haftada bu oran %86.06 olarak bulunmustur. PASI 100 yamti 12.haftada

hastalarin %0.68” inde saglanmisken, 24.haftada bu oran %21.3 olarak bulunmustur.
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Tedavi baslangicina gore 12.haftada PASI > 75 ve PASI > 90 yanit1 elde edilmesi
(sirasiyla p<0.000, p<0.000), tedavi baslangicina gore 24. haftada PASI > 75, PASI
> 90 yanit1 ve PASI 100 yanit1 saglanmasi (sirasiyla p<0.000, p<0.000, p<0.000)
istatistiksel olarak anlamli bulunmus olup bu durum hastalarin tedaviden fayda
gordiigiinii  gostermektedir. Tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.hafta karisilastirmali
degerlendirmede en az PASI 75 yaniti saglama oranlarinda fark saptanmazken,
24 haftada en az PASI 90 yaniti saglanmasi anlamli derecede daha yiiksek
saptanmustir (P=0.001).

5.2.1. Psoriasis Alan Siddet Indeksini Etkileyen Faktorlerin

Degerlendirilmesi

Konvansiyonel tedavi alan hastalarda 0.hafta ortalama PASI degeri
13.45 £ 2.76 iken, 12.haftada ortalama PASI degeri 4.22 + 2.88, 24.haftada ortalama
PASI degeri 2.24 + 1.48 olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi baglanan hastalarda ise
0.hafta ortalama PASI degeri 20.99 + 7.45 olarak bulunurken tedavi sonrasi
12.haftada ortalama PASI 3.03 + 3.51, 24 .haftada ortalama PASI degeri 1.2 £ 1.8
olarak bulunmustur. Tedavi sonrasi her iki tedavide de hastalik siddetinde azalma
mevcut olup orta-siddetli hastalik seyrinin 12.hafta itibariyle hafif hastalik siddeti ile
devam etmekte oldugu gozlenmektedir. Biyolojik tedavi alan hastalarin hastalik
siddetinin daha fazla oldugu, baslangic PASI degerlerinin daha yiiksek oldugu
gozlenirken (p<0.000), tedavi sonrasinda 12.hafta (p<0.000) ve 24.haftada (p<0.000)
hastalik siddetinin konvansiyonel tedavilere gore daha belirgin sekilde geriledigi ve
daha diisiik PASI skorlar1 oldugu gbzlenmistir. Literatiirde yapilan bir ¢ok ¢alismada
biyolojik tedavi kullanan hastalarin hastalik siddetinin daha fazla oldugu, daha
yiiksek PASI degerine sahip hastalarda biyolojik tedavinin tercih edildigi
gosterilmistir [103],[102].

Heydendael ve ark.’nin yaptigi c¢alismada metotreksat tedavisi baslanan
hastalarin baslangi¢ PASI skorlar1 13.443.6, 16.hafta tedavi sonrasi ortalama PASI
skoru 5.0 = 0.7 olarak bulunmustur [110]. Saurat J ve ark. yaptigi karsilastirmali
caligmada ise metotreksat tedavisi baslanan hastalarda baslangic PASI skoru

194 + 7.4 iken adalimumab tedavisi baslanan hastalarda 20.2 + 7.5 olarak
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bulunmustur [111]. Isvigre’de Maul ve ark. yaptigi calismada ise konvansiyonel
tedavi alan hastalarin baslangic PASI skoru 9.2, 12.hafta mutlak PASI skoru 4.0,
24 hafta mutlak PASI skoru 3.3 olarak bulunmus olup biyolojik tedavi alan hastalarin
ise baslangi¢ PASI skoru 11.3, 12.hafta mutlak PASI skoru 3.5, 24.hafta mutlak
PASI skoru 2.2 olarak bulunmustur [103]. Calismamizda da PASI skorlari literatiir
ile benzer sekilde biyolojik tedavi alan hastalarin daha yiiksek baslangic PASI
skorlarina sahip olmasi, 12.hafta ve 24.haftalarda ise daha yiiksek tedavi etkinligi ile
daha distik mutlak PASI skorlarina sahip olmasi istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur.

Konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan hastalarin 12.hafta ve 24.haftada
PASI 75, PASI 90 ve PASI 100 yanit1 elde etme basarisina bakildiginda 12.haftada
konvansiyonel tedavi alan hastalar1 %53.7’sinde en az PASI 75 yaniti, %1.5’inde en
az PASI 90 yanit1 elde edilirken PASI 100 yanitt konvansiyonel tedavi alan
hastalarda saglanamamuistir. 12.haftada biyolojik tedavi alan hastalarin %90’1inda en
az PASI 75 yanit1, % 46.5’inde en az PASI 90 yaniti, %1.25’inde PASI 100 yaniti
elde etmistir. 12.haftada en az PASI 75 yanit1 (p<0.000) ve en az PASI 90 (p<0.000)
yanit1 biyolojik tedavi alan hastalarda konvansiyonel tedavi alan hastalara gore
anlamli oranda yliksek saptanmistir. Saurat J.-H. ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada
12.haftada metotreksat tedavisi ile en az PASI 75 yamit1 saglama oran1 % 24.5
bulunurken, adalimumab tedavisi alan hastalarda bu oran % 76.9 olarak bulunmustur.
Ayni ¢alismada 12.haftada en az PASI 90 yanit1 metotreksat tedavisi alan hastalarin
% 9.1’inde, biyolojik tedavi alan hastalarin % 48.1’inde saglanmistir. PASI 100
yanitt metotreksat tedavisi alan hastalarin %0.3’linde gozlenirken biyolojik tedavi
alan hastalarin %1.1’inde elde edilmistir [111].

24. hafta kontrollerinde konvansiyonel tedavi alan hastalarin % 89.3’iinde en
az PASI 75 yaniti, % 44.7’sinde en az PASI 90 yaniti, %2.1 hastada ise PASI 100
basarisi elde edilmistir. Biyolojik tedavi almakta olan hastalarin ise %92.3’iinde en
az PASI 75 yanit1 elde edilirken, %89.2’sinde en az PASI 90 yanit1 ve %38.4’linde
PASI 100 basaris1 elde edilmistir. 24.haftada biyolojik ajan tedavileri en az PASI 90
ve en az PASI 100 elde etme basarisina bakildiginda konvansiyonel ajan tedavilerine
gore anlamli diizeyde daha yiiksek oranlar elde edilmistir (p<0.000), (p<0.000).

Menter ve ark. yaptigi calismada 24.haftada adalimumab tedavisi alan hastalarin
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%70’inde PASI 75 yaniti, %49 unda PASI 90 yanit1, %22’sinde PASI 100 yaniti
elde edilmistir. Bizim ¢alismamizda biyolojik tedaviler ile bu ¢aligmaya gore daha
yiikksek PASI yanitlar1 elde edilmistir [112]. Maul Julia-Tatjana ve ark. yaptigi
calismada ise 24.haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin %47.9°u PASI 75
yaniti, %?23.3’iinde PASI 90 yanuti elde edilmistir. Aym1 g¢aligmada biyolojik
tedaviler ile 24.haftada %58.2 hastada PASI 75 yanit1 alinirken, %34.5 hastada PASI
90 yanitinin alindig1 gézlenmistir [103].

Psoriatik artrit tanisi olan olan hastalarin ortalama baslangic PASI degeri
21.65 £+ 7.67 iken psoriatik artriti olmayan hastalarin ortalama baslangi¢ PASI degeri
15.70 + 5.68 olarak bulunmustur. Calismamizda psoriatik artrit tanis1 olan hastalarin
hastalik siddetleri istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek saptanmistir
(p<0.000) . Tedavi sonras1 PASI degerlerine bakildiginda psoriatik artrit tanis1 olan
hastalarin 12.hafta ortalama PASI skoru 3.75 + 4.38, 24 .hafta ortalama PASI skoru
1.40 + 2.02 olarak saptandi. Psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalarin tedavi sonrasi
12.hafta ortalama PASI skoru 3.49 + 2.28 iken, 24.hafta ortalama PASI skoru
1.87 £ 1.69 olarak bulundu. Psoriatik artrit tanisi olan hastalarimizda 24.haftada
gbzlenen PASI diistisiinlin psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalara gore istatistiksel
olarak anlamli oranda daha fazla oldugu saptanmistir (p=0.015). Shivani B. ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada psoriatik artrit hastalarinin daha agir hastalik yiikii
oldugu ve daha siddetli psoriasis tablosu ile seyrettigi bu nedenle biyolojik tedavilere
daha ¢ok ihtiyag duyuldugu belirtilmistir [113]. Calismamizda da psoriatik artrit
hastalarinin %82.6’sma biyolojik tedavi baglanmis olmasi bunu desteklemekte olup,
tedavi sonrasi 24.haftada daha disiik PASI degerleri elde edilmesinin nedeni
biyolojik tedavi etkinliginin yiiksek bulunmasina baglanmistir.

Hastalik siiresi 10 yildan az olan hastalarda ortalama PASI degeri
16.46 £ 6.16 iken hastalik siiresi 10 yildan fazla olan hastalarda ortalama PASI
degeri 18.84 £ 7.57 olarak bulundu. Hastalik siiresi 10 yildan uzun olan hastalarda
istatistiksel olarak anlamli oranda daha yiiksek PASI degerleri saptandi (p=0.013).
Tedavi sonrasi 12.hafta degerlendirmesinde hastalik siiresi 10 yildan az olan
hastalarda ortalama PASI degeri 3.42 + 2.19, 24.haftada ortalama PASI degeri 1.91 +
1.74 olarak bulundu. Hastalik siiresi 10 yildan fazla olan hastalarda ise tedavi sonrasi

12.hafta ortalama PASI degeri 3.75 + 3.89, 24.hafta ortalama PASI degeri
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1.45 £+ 1.88 olarak bulundu. Hastalik siiresi 10 yildan uzun olan hastalarda 24.hafta
ortalama PASI degerinin anlamli oranda daha diisiik oldugu saptandi (p=0.029).
Istatistiksel olarak hastalik siiresi uzun olanlarda tedavi sonrasi daha diisiik PASI
degerleri elde edilmesi biyolojik tedavi tercih edilme olasiliginin daha fazla olmasina
baglanabilir. Altobelli E. ve arkadaslarinin yaptigi calismada hastalik siiresi 10
yildan uzun olan hastalarin konvansiyonel tedavileri kullanim oranlarmin fazla
oldugunu % 69.1 hastanin siklosporin tedavisi, % 72.9 hastanin metotreksat tedavisi
aldig1 ve hastalik siddetinin daha fazla olmasi1 nedeniyle %74.5 hastanin ise biyolojik
tedavilere ihtiya¢ duydugunu belirtmektedir [98]. Bizim calismamizda ise hastalik
stiresi 10 yildan uzun olan hastalarin biyolojik tedavi kullanma orani1 % 73.13 olarak
bulunmustur.

Kadin hastalarda tedavi Oncesi ortalama PASI degeri 16.85 + 6.25, erkek
hastalarda ortalama PASI degeri 18.37 + 7.62 olarak bulunmustur. Tedavi sonrasi
yapilan degerlendirmede 12.haftada kadin hastalarda ortalama PASI degeri
3.70 £ 2.72 iken 24.haftada ortalama PASI degeri 1.89 + 1.90 olarak bulunmustur.
Erkek hastalarda tedavi sonrasi 12.hafta ortalama PASI degeri 3.41 + 3.45, 24 .hafta
ortalama PASI degeri 1.50 £+ 1.68 olarak bulunmustur. Silva M.F.P ve ark.’larinin 2
ay sliresince konvansiyonel tedavi kullanan hastalar ile yaptig1 calismada kadin
hastalarin tedavi Oncesi ortalama PASI degeri 16.43 olarak bulunurken erkek
hastalarin ortalama PASI degeri 21.77 olarak bulunmugtur. Tedavi sonrasi
degerlendirmede kadin hastalarin ortalama PASI degeri 8.61, erkek hastalarin
ortalama PASI degeri 7.68 olarak bulunustur [114]. Bizim ¢alismamizda da erkek
hastalarin tedavi oncesi PASI degerlerinin daha yiiksek oldugu, tedavi ile daha diisiik
PASI skorlarina ulastiklar1 gozlemlenmistir.

Viicut kitle indeksi < 30 olan hastalarda tedavi 6ncesi PASI degeri 16.54 +
6.60 iken, viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda tedavi oncesi PASI degeri 19.09 +
7.14 olarak bulundu. Obez hastalarda hastalik siddeti 0.haftada istatistiksel olarak
anlaml1 oranda daha yiiksek olarak saptanmistir (p=0.002) . Tedavi Sonrasi yapilan
degerlendirmede 12.haftada VKI < 30 olan hastalarda 3.36 + 2.44, VKI > 30 olan
hastalarda ortalama PASI degeri 3.91 + 3.97 olarak bulunmustur. 24.hafta
degerlendirmesinde VKI < 30 olan hastalarda ortalama PASI degeri 1.87 + 1.99
olup, VKi > 30 olan hastalarda ortalama PASI degeri 1.20 + 1.45 olarak
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bulunmustur. Calismamiz ile benzer sekilde Xue Ke ve ark. yaptig1 caligmada
obezitenin artan PASI oranlari ile anlamli derecede iligkili bulundugu belirtilmistir.
Bu calismada VKI < 30 olan hastalarda ortalama PASI degeri 19.4 + 13.4, viicut kitle
indeksi > 30 olan hastalarda ortalama PASI degeri 23.4 + 24.1 olarak bulunmustur
[115].

5.2.2. Dermatolojik Yasam Kalite Indeksini Etkileyen Faktorlerin

Degerlendirilmesi

Calismamiza dahil edilen hastalarin tedavi oncesi DYKI ortalamasi
15.56 + 6.24 olarak bulunmustur. 12.haftada DYKI ortalamas1 4.43 + 3.67, 24.hafta
ortalama DYKI ise 2.33 + 3.31 olarak bulunmustur. Yapilan istatistiksel calismalar
ile tedavi sonrast 12. hafta ve tedavi sonrasi 24. haftada hastalarin yasam kalitesinde
anlamli derecede iyilesme gozlendigi saptanmistir (p<0.000, p<0.000). Shikiar R. ve
arkadaslarminda yaptig1 calismada baslangic DYKI ortalamas1 13.3 + 4.9 olan
hastalarin 12.haftada adalimumab tedavisi ile ortalama DYKIi 2.8 + 3.7 olarak
bulundugu ve yasam Kkalitesinde belirgin iyilesme oldugu gozlenmistir [116].
Calismamiz ile benzer sekilde bir cok calismada tedavi ile ortalama DYKI
skorlarinin 6nemli Olc¢lide diistligli ve psoriasisin sosyal ylikiiniin 6nemli Slgiide
azaldig1 gozlemlenmektedir [117], [118].

DYKI skorlama sistemine gore tedavi dncesi hastalarin %29.3’iiniin ok fazla
etkilenmis, %51.4’linlin ¢ok etkilenmis, %15.3’{inlin orta diizeyde etkilenmis olarak
siniflandirildigr gozlenirken tedavi sonrasi 24.haftada yapilan degerlendirmede
sadece %0.9 hastanin ¢ok etkilenmis grubunda oldugu %53.6’sin1n hig¢ etkilenmemis
olarak gruplandirildig1 gézlenmistir.

Konvansiyonel tedavi baslanan hastalarda tedavi dncesi DYKI ortalamasi
12.33 + 5.91 iken biyolojik tedavi alan hastalarin ortalama DYKI 18.31 + 5.13 olarak
bulundu. 12.haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin ortalama DYKI degeri
5.09 + 2.85, 24.haftada konvansiyonel tedavi alan hastalarin ortalama DYKI degeri
3.73 £ 2.73 olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi alan hastalarin 12.hafta ortalama
DYKI degeri 3.88 + 4.18 olarak bulunurken, 24.hafta ortalama DYKI degeri
1.66 + 3.55 olarak bulundu. Yapilan istatistiksel ¢alismada biyolojik tedavi planlanan
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hastalarin yasam kalitesinde konvansiyonel tedavi planlanan hastalara gore anlaml
oranda daha fazla etkilenme oldugu saptanmistir (p<0.000). Tedavi sonrasi ise
biyolojik tedavi alan hastalarda yasam kalitesinde diizelme anlamli oranda daha
yiiksek bulunmustur. Barker J. ark. metotreksat ve infliksimab tedavisi ile yaptigi
karsilastirmali ¢alismada iki grup icin tedavi dncesi benzer DYKI ortalamasi olan
hastalar secilmis olup 16.haftada metotreksat tedavisi alan hastalarn DYKI
ortalamas1 5.1, 26.haftada ise 5.3 olarak bulunmustur, infliksimab tedavisi alan
hastalarmn ise 16.haftada ortalama DYKI 2.1, 26.haftada ortalama DYKI 2.2 olarak
saptanmustir [109]. Calismamiz ile benzer sekilde bu ¢alismada biyolojik tedavilerin
yasam kalitesini iyilestirmede anlamli oranda daha etkili oldugu gosterilmistir.
Norris D. ve ark. da biyolojik ajan tedavisi alan hastalarin konvansiyonel sistemik
tedavi alan hastalara goére daha belirgin DYKI iyilesmesi oldugunu belirtmistir [119].

Psoriatik artrit tamis1 olan hastalarda ortalama DYKI 19.61+ 5.14 iken
psoriatik artit tanis1 olmayan hastalarda ortalama DYKI 13.75 + 5.86 olarak
bulunmustur. Tedavi sonrast degerlendirmede 12.haftada psoriatik artrit tanis1 olan
hastalarda ortalama DYKI 4.49 + 4.76, 24 haftada ortalama DYKI 1.86 + 3.83 olarak
saptanmugtir. Psoriatik artit tanis1 olmayan hastalarda 12.haftada ortalama DYKI
4.40 + 3.12, 24.haftada ise 2.55 + 3.03 olarak bulunmustur. Psoriatik artrit tanis1 olan
hastalarda yasam kalitesinin istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oranda
etkilendigi gozlemlenmistir (p<0.000). Tedavi sonrasi psoratik artrit hastalarinda
yasam kalitesinin daha etkin sekilde diizeldigi saptanmigtir (p=0.018) . Rosen ve ark.
psoriatik artrit tanist olan hastalarda yasam kalitesinin daha fazla etkilendigini ve
DYKI skorlarinin psoriatik artriti olmayan hastalara gore daha yiiksek seyrettigini
bunun nedenlerinden birinin de PsA hastalarinda hastalik siddetinin daha yiiksek
olmasi olabilecegini belirmistir [120]. Jungo P. ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada
biyolojik hasta grubunda daha yiiksek oranda psoriatik artrit hastasi mevcut
oldugunu ve bu hastalarin yasam kalitelerinde daha fazla azalmanin eklem
sikayetlerinde klinik 1iyilesmenin biyolojik tedaviler ile daha etkin tedaviye
baglanabilecegini belirtmektedir [121].

Hastalik siiresi 10 yildan az olan hastalarda tedavi dncesi ortalama DYKI
14.43 + 6.43 iken hastalik siiresi 10 yildan fazla olan hastalarda 16.72 + 5.84 olarak

bulunmustur. Gelfand ve ark. yaptigi ¢alismada hastalik siiresi ile yasam kalitesinde
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bozulma arasinda anlamli bir korelasyon saptamamislar buna hastalarin hastalik
sliresi uzadik¢a hastaliga alismanin neden oldugunu belirtmislerdir [122]. Hastalik
siiresi 10 yildan fazla olan hastalarda istatistiksel olarak yasam kalitesinin anlamli
derecede daha fazla etkilendigi gézlemlenmistir (p=0.040) . Tedavi sonrasi1 hastalik
siiresi 10 y1ldan az olan hastalarda 12.haftada ortalama DYKI 4.22 + 3.08, 24.haftada
ortalama DYKI 2.56 + 3.12 olarak bulunmustur. Calismamizda ise hastalik siiresi 10
yildan fazla olan hastalarda tedavi sonrasi 12.haftada ortalama DYKI 4.68 + 4.30,
24 haftada ortalama DYKI 2.02 + 3.55 olarak bulunmustur.

Evli hastalarda tedavi oncesi ortalama DYKI 16.18 + 6.10 olarak bulunurken,
bekar hastalarda ortalama DYKI 13.83 + 6.36 olarak bulunmustur. Evli hastalarda
bekar hastalara gére yasam kalitesinin istatistiksel olarak anlamli oranda daha fazla
etkilendigi saptanmistir (p=0.035). Zachariae R. ve arkadaglarinin yaptigi calismada
bekar ve yalniz yasayan hastalarin yagam kalitesinin evli hastalara gore daha g¢ok
etkilendigi belirtilirken, bizim ¢alismamizda evli hastalarin yasam kalitesinin daha
fazla etkilendigi gozlemlenmistir [123]. Caligmamizda evli hastalarda yasam
kalitesinin daha fazla etkilenmesi, toplumsal olarak evlilik oranlarinin literatiire gore
daha yiiksek olmasi ve calismaya dahil edilen hastalarin %68.7’sinin evli olmasina
baglanabilir.

Kadin hastalarda tedavi dncesi ortalama DYKI 15.61 + 6.22, erkek hastalarda
ortalama DYKI 15.50 + 6.32 olarak bulunmustur. Tedavi sonras1 12.haftada kadin
hastalarda ortalama DYKI 4.94 + 4.22, 24 haftada ortalama DYKI 2.79 + 3.90 olarak
bulunmustur. Erkek hastalarda tedavi sonras1 12.haftada ortalama DYKI 3.38 = 2.78,
24 haftada ortalama DYKI ise 1.76 + 2.31 olarak bulunmustur. Genel olarak
toplumda kadinlarin dig goriintislerine verdikleri 6nem ve yasam kalitesi etkilenimi
daha cok beklense de farkli ¢alismalarda kadin ve erkekler arasinda etkilenimin
degistigi gozlenmistir. Lin ve ark. yaptig1 ¢alismada kadin ve erkekler arasinda
yasam Kkalitesi arasinda fark bulunmazken [86], Zachariae R. ve arkadaslar1 kadin
hastalarda hastaliktan etkilenimin daha ¢ok oldugu ve yasam kalitesinin daha fazla
bozuldugunu belirtmektedir [123]. Calismamizda istatistiksel olarak anlaml
bulunmamakla beraber kadin hastalarin yasam kalitelerinin daha ¢ok etkilendigi,

ozellikle tedavi sonras1 DYKI skorlarmin daha yiiksek oldugu gézlemlenmistir.
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Viicut kitle indeksi < 30 olan hastalarda tedavi dncesi ortalama DYKI degeri
14.91 + 6.11 iken, viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda tedavi Oncesi ortalama
DYKI degeri 16.59 + 5.52 olarak bulundu. Tedavi sonras1 12.haftada viicut kitle
indeksi < 30 olan hastalarda ortalama DYKI 4.23 + 3.52 , 24.haftada ortalama DYKI
2.58 + 3.72 olarak bulunmustur. Viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda ise
12.haftada ortalama DYKI 4.75 + 3.96 iken, 24.hafta ortalama DYKI 1.93 + 2.51
olarak bulunmustur.

Tedavi sonras1 PASI azalma degerleri ve DYKI etkilenimi arasindaki iliskiye
bakildiginda, tedavi sonras1 12.haftada PASI < 50 yaniti alinan hastalardaki DYKI
skorlarindaki diisme anlamli bulunmazken, 50 < PASI < 75, 75 < PASI < 90,
90 < PASI < 100 yaniti saglanan hastalarda DYKI istatistiksel olarak anlamli
derecede diisme gostermistir (p=0.001, p<0.000, p=0.007) ve hastalarin yasam
kalitelerinde belirgin derecede diizelme gozlenmistir. 24.haftada ise benzer sekilde
50 <PASI<75,75<PASI <90, 90 <PASI < 100 yanit1 saglanan hastalarda yagam
kalitesinde iyilesme ve DYKI skorlarinda anlamli derecede diisiis saptanmustir
(p=0.001, p<0.000, p<0.000, p<0.000).

PASI ortalamasi 10-20 aras1 ve PASI ortalamas1 > 20 olan hastalarda yasam
kalitesi etkilenimi degerlendirildiginde; PASI ortalamasi > 20 olan hastalarda
baslangic DYKI skorlarinin PASI ortalamas1 10-20 arasinda olan hastalara gére daha
yiiksek oldugu saptanmustir (p<0.000). Tedavi sonras1 12.hafta ve 24.haftada yapilan
degerlendirmelerde PASI degeri > 20 olan hastalarda PASI degeri 10-20 aras1 olan
hastalara gére DYKI skorlarinda istatistiksel olarak anlamli oranda daha fazla diisme
saptanmistir. PASI degeri > 20 olanlarda daha fazla DYKI skoru diisiisii hastalik
siddeti fazla olan hastalarda tedavi sonrasi iyilesmenin yasam kalitesine etkisini
gostermektedir. Lebwohl ve ark. yaptigi caligmada benzer sekilde PASI degeri
yiiksek olan hastalarda yasam kalitesinin etkileniminin daha fazla oldugu ve tedavi

sonrasindaki yasam kalitesinde diizelmenin daha iyi oldugunu vurgulamistir [124].
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5.2.3. Psoriasis Islev Kaybi 1Indeksini Etkileyen Faktorlerin

Degerlendirilmesi

Psoriasis islev kaybi1 indeksi giinliik aktiviteler, is ya da okul, kisisel iliskiler,
bos vakit ve tedaviyle iligkili sorulardan olusmaktadir [88]. Yasam kalitesinin 6nemli
bir bileseni de giinliik aktivite, calisma hayati, kisisel iligskiler ve bos zaman
aktivitelerini etkileyen islev kaybi derecesidir.

Calismamiza dahil edilen hastalarda tedavi 6ncesi ortalama PIKI degeri 18.31
+ 7.17 olarak bulunurken tedavi sonras1 12.haftada ortalama PIKI degeri 5.69 + 4.20
iken 24.haftada ortalama PIKi degeri 3.00 + 2.82 olarak bulunmstur. Tedavi ncesi
ve sonrasindaki 12.haftada, tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi 24.haftada, tedavi sonrasi
12.hafta ve tedavi sonrasi 24.haftada karsilastirmali istatistiksel ¢alismalarda islev
kaybinda anlamh diizeyde iyilesme goézlendigini géstermistir (p<0.000, p<0.000,
p<0.000). Tedavi 6ncesi hastalarda % 44’0 siddetli, %34.7’si ¢ok siddetli derecede
islev kayb1 gozlenirken tedavi sonrasi 24.hafta degerlendirlmesinde %38.8’inde
siddetli, % 3.4’linde ¢ok siddetli islev kayb1 oldugu saptanmustir.

Konvansiyonel tedavi baslanan hastalarda tedavi o©ncesi PIKI degeri
ortalamas1 14.86 + 6.84 iken biyolojik tedavi baslanan hastalarda tedavi oncesi PIKI
degeri ortalamasi 21.25 + 6.07 olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi baslanan
hastalarda hastalik siddeti ve hastalik yiikii ile uyumlu olarak hastalarin islev kaybi
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptanmistir (p<0.000). Tedavi sonrasi
12.hafta degerlendirmesinde konvansiyonel tedavi alan hastalarda PIKIi ortalamasi
6.51 + 3.23, 24 .hafta degerlendirmesinde 4.08 + 3.12 olarak bulunmustur. Biyolojik
ajan tedavisi alan hastalarda tedavi sonrasi 12.hafta degerlendirmesinde PIKI
ortalamas1 5.00 + 4.78 iken 24.hafta PIKI ortalamasi 4.10 £ 2.2 olarak bulunmustur.
Nakagawa ve ark. tarafindan ustekinumab 45 mg ve ustekinumab 90 mg ile yapilan
calismada tedavi dncesi ustekinumab 45 mg baslanan hastalarin ortalama PIK{ degeri
15.2 + 9.6 iken, ustekinumab 90 mg alan grupta 17 + 10.4 olarak bulunmustur.
Tedavi sonras1 12.hafta degerlendirmesinde ustekinumab 45 mg alan grupta PIKI

6.6 + 9.6 olarak bulunurken, ustekinumab 90 mg tedavisi alan hastalarda 3.2 + 11.8
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olarak bulunmustur [125]. Her iki grupta da tedavi sonrasi hastalarin islev kaybi
indeksinde anlamli oranda iyilesme gozlenmekle beraber (p<0.000), biyolojik tedavi
alan hastalarin PIKI skorlarindaki diisme konvansiyonel tedavi alan hastalara gore
12.haftada ve 24 .haftada daha yiiksek oranlarda saptanmistir (p<0.000,p<0.000).

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda tedavi oncesi ortalama PIKI degeri
22.89 + 6.41 iken psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalarda ortalama PIKi degeri
16.28 + 6.54 olarak bulunmustur. Yapilan bir ¢cok ¢alismada belirtildigi gibi bizim
calismamizda da psoriatik artrit tanis1 olan hastalarin fonksiyon bozuklugu nedeniyle
hem yasam kalitesi hem de islev kaybi istatistiksel olarak anlamli derecede daha
fazla etkilenmektedir (p<0.000). Miilkiioglu ve ark. yaptig1 ¢alismada psoriatik artrit
gibi kronik romatolojik hastaliklarda yasam kalitesi etkileniminin ve islev kaybinin
kronik hastalik ve giinliik hayati etkileyen eklem agrisi, fonksiyon bozuklugu
nedeniyle daha fazla oldugunu belirtmislerdir [126]. 12.haftada psoriatik artrit tanisi
olan hastalarda ortalama PIKI degeri 5.71 + 5.38, 24.hafta degerlendirmesinde
ortalama PIKI degeri 2.43 + 4.32 olarak bulunmustur. Psoriatik artrit tanis1 olmayan
hastalarda 12.hafta degerlendirmesinde ortalama PIKI degeri 5.68 + 3.59, 24 hafta
ortalama PIKI degeri 3.28 + 3.56 olarak bulunmustur. Her iki grupta PIKI
degerindeki diistisler istatiktiksel olarak anlamli bulunmakla beraber (p<0.000,
p<0.000), 24.haftada psoriatik artrit tanisi olan hastalarda psoriatik artrit tanisi
olmayan hastalara PIKI degerlerinde daha fazla diisiis oldugu gozlenmistir
(p=0.019).

Hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda tedavi oncesi ortalama PIKI degeri
17.49 + 7.52 iken, hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda ortalama PIKI degeri
19.31 £ 6.55 olarak bulunmustur. Kacar ve ark. yaptig1 ¢calismada geng yasta hastalik
baslangic1 ve hastalik siiresi uzunlugunun psoriasise bagli yasam kalitesini olumsuz
etkiledigini ve hastalik siiresinin uzamasi ile kroniklesen hastaligin yasam kalitesini
daha fazla etkiledigini belirtmektedir [127]. Bizim ¢alismamizda da hastalik siiresi
uzun olan hastalarda psoriasise bagli islev kaybi indeksinde daha fazla bozulma
gbzlenmistir. Ancak bazi calismalarda hastalik siiresi ve PIKI arasinda korelasyon
saptanmamustir [128],[129]. Tedavi sonrasi degerlendirmede 12.haftada hastalik
siiresi < 10 yil olan hastalarda ortalama PIKI degeri 5.54 + 3.52 iken 24.haftada
ortalama PIKI degeri 3.28 + 3.60 olarak bulunmustur. Hastalik siiresi > 10 yil olan
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hastalarda ise 12.haftada ortalama PIKI degeri 5.86 = 4.94, 24.haftada ortalama PiKi
degeri 2.63 £ 4.09 olarak bulunmustur.

Evli hastalarda tedavi dncesi PIKi degerlerine bakildiginda; ortalama PIKI
degeri 18.66 £ 6.75 olarak bulunurken bekar hastalarda ortalama PIiKI degeri
17.43 + 8.3 olarak bulunmustur. Sampogna ve ark. ve Yang ve ark. yaptigi
calismalara benzer sekilde bizim calismamizda da evli ve bekar hastalarda islev
kayb1 indeksinde zayif ancak anlamli olmayan bir korelasyon oldugu gosterilmistir
[128],[130]. Tedavi sonrast 12.haftada evli hastalarda ortalama PIKI degeri
5.89 + 4.50 olarak bulunurken, 24.haftada ortalama PiKi degeri 3.24 + 4.10 olarak
bulunmustur. Tedavi sonrasi bekar hastalarda 12.hafta ortalama PIKI degeri
5.44 £ 3.65 iken 24 hafta ortalama PIK] degeri 2.73 + 3.10 olarak bulunmustur.

Kadm hastalarda tedavi oncesi PIKI ortalamasi 18.08 + 7.02 olarak
bulunurken erkek hastalarda ortalama PiKI degeri 18.59 + 7.38 olarak bulunmustur.
Gelfand ve ark. kadinlardaki islev kaybi derecesinin erkeklere gore daha fazla
oldugunu saptamistir [122], ancak bizim c¢alismamizda Aktan ve ark.’nin yaptigi
calisma ile benzer sekilde islev kaybi indeksinde cinsiyete gore farklilik
belirlenmemistir [129]. Gupta ve ark. ise erkeklerde hastaligin etkiledigi mesleki
sorunlarin daha fazla goriildiigiinii belirtmislerdir [131].

Viicut kitle indeksi < 30 olan hastalarda tedavi dncesi ortalama PIKI degeri
17.40 £ 7.31 iken, viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda tedavi Oncesi ortalama
PIKi degeri 19.74 + 6.74 olarak bulunmustur. Tedavi sonras1 12.haftada viicut kitle
indeksi < 30 olan hastalarda ortalama PIKI 5.49 + 3.95, 24.haftada ortalama PIKi
degeri 3.35 + 4.25 olarak bulunmustur. Viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda
12.hafta ortalama PIKI degeri 6.00 + 4.60 iken 24.hafta ortalama PIKI degeri
2.45 £ 2.96 olarak bulunmustur.

Tedavi sonrast PASI azalma degerleri ve PIKI etkilenimi arasindaki iliskiye
bakildiginda, tedavi sonrasi 12.haftada PASI <50 yaniti alinan hastalardaki PIKI
skorlarindaki diisme anlamli bulunmazken, 50 < PASI < 75, 75 < PASI < 90,
90 < PASI < 100 yaniti saglanan hastalarda PIKi’de istatistiksel olarak anlamli
derecede diisme gostermistir (p=0.001, p<0.000, p=0.00). Tedavi sonrasinda
hastalarin islev kaybinda belirgin derecede diizelme goézlenmistir. 24.haftada ise

benzer sekilde 50 < PASI < 75, 75 < PASI < 90, 90 < PASI < 100 yanit1 saglanan
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hastalarda islev kaybinda diizelme ve PIKI skorlarinda anlamli derecede diisme
saptanmustir (p=0.001, p<0.000, p<0.000, p<0.000).

Baslangic PASI ortalamasi 10-20 aras1 ve PASI ortalamasi >20 olan
hastalarda islev kaybinda bozulma oranlar1 degerlendirildiginde; PASI ortalamasi
>20 olan hastalarda baslangi¢ PiKI skorlarinin, PASI ortalamas1 10-20 arasinda olan
hastalara gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0.000). Tedavi sonrasi 12.hafta
ve 24.haftada yapilan degerlendirmelerde PASI degeri >20 olan hastalarda PASI
degeri 10-20 aras1 olan hastalara gore PIKI skorlarinda istatistiksel olarak anlamli
oranda daha fazla diisme saptanmistir. PASI degeri >20 olanlarda daha fazla PIKi
skoru disiisii hastalik siddeti fazla olan hastalarda baslangicta goriilen islev kaybi
etkileniminin tedavi sonrasinda daha iyi oranda diizeldigi ve hastalarin giinliik
hayatta, is yerinde daha aktif sekilde ¢alisabildiklerini gostermektedir. Pakran ve ark.
yaptig1 calismada benzer sekilde PASI degeri yliksek olan hastalarda ve hastalig
siddetli olan hastalarda yasam kalitesinin etkilenimi ve islev kaybi etkileniminin
daha fazla oldugunu ve tedavi sonrasindaki islev kaybi indeksinde diizelmenin daha

iyi oranda oldugunu vurgulamistir [132].

5.2.4. Psoriasis Yasam Kalite Olcegini Etkileyen Faktorlerin

Degerlendirilmesi

Tedavi dncesi hastalarmn PYKO ortalamasi 19.39 + 9.22 iken tedavi sonrasi
12.haftada PYKO ortalamasi 5.72 + 4.01, 24.hafta PYKO ortalamast 2.95 + 3.89
olarak bulunmustur. Hastalarin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi 12.hafta ve tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi 24.hafta, tedavi sonrasi 12.hafta ve tedavi sonrasi 24.hafta
degerlendirmelerinde yasam kalitesinde psoriasisin giinliilk yasam, duygulanim ve
kisisel iliskiler iizerindeki etkisinde istatistiksel olarak anlamli bir diizelme
goriilmistiir (p<0.000, p<0.000, p<0.000).

Tedavi &ncesi konvansiyonel tedavi baslanan hastalarda PYKO ortalamasi
15.38 + 6.61 iken biyolojik tedavi baslanan hastalarda PYKO ortalamas1 22.8 + 9.77
olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi baslanan hastalarda hastaligin siddetinin yasam
kalitesine etkisi nedeniyle PYKO skorlar1 istatistiksel olarak anlamli derecede daha

yiiksek bulunmustur (p<0.000) . Tedavi sonrasi 12.haftada konvansiyonel tedavi alan
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hastalarda PYKO ortalamas1 6.52 + 3.43, 24.haftada ortalama PYKO 4.02 + 3.23
olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi alan hastalarda tedavi sonrasi 12.haftada
ortalama PYKO 5.05 + 4.99, 24.hafta ortalama PYKO 2.15 + 4.15 olarak
bulunmustur. Her iki grupta da tedavi ile PYKO skorlar istatistiksel olarak anlamli
derecede azalmakla beraber (p<0.000), biyolojik tedavi alan hastalarda
konvansiyonel tedavi alan hastalara gore 12. ve 24.haftalarda istatistiksel olarak daha
anlaml diizeyde PYKO diisiisii saptanmistir (p<0.000, p<0.000).

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda tedavi dncesi ortalama PYKO degeri
25.07 = 11.66 iken psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalarda PYKO ortalamasi 16.88
+ 6.54 olarak bulundu. Zachariare ve ark. yaptig1 ¢aligmada psoriatik artrit tanis1 olan
hastalarin daha fazla fiziksel zorluklar cektigi, daha uzun hastalik siiresine sahip
olduklar1 ve yasam kalitelerinin daha ¢ok etkilendigi bildirilmistir [123]. Kagar ve
ark yaptig1 calismada ise psoriatik artrit varlig1 ve yasam kalitesi arasinda anlamli bir
iligki  bulunamamigtir ancak bu durumun hasta sayist az olmast ile
iliskilendirilebilecegi belirtilmistir [127]. Bizim g¢alismamizda da psoriatik artrit
tamst olan hastalarda PYKO skorlari istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p<0.000). Tedavi sonrasi 12.haftada psoriatik artrit tanisi olan
hastalarda ortalama PYKO degeri 5.80 + 5.69, 24.haftada ortalama PYKO degeri
2.49 + 4.48 olarak bulunmustur. Psoriatik artrit tanis1 olmayan hastalarda 12.haftada
ortalama PYKO degeri 5.69 + 3.72, 24.haftada ortalama PYKO degeri 3.17 + 3.57
olarak saptanmistir. Tedavi sonras1 24.haftada PYKO karsilastirmasinda biyolojik
tedavi alan hastalarda konvansiyonel tedavi alan hastalara gére daha diisiik PYKO
skorlar1 bulunmast istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir (p=0.041) .

Hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda tedavi éncesi PYKO ortalamas 18.07
+ 7.44 iken, hastalik siiresi > 10 y1l olan hastalarda ortalama PYKO 21.01 + 10.87
olarak bulunmustur. Hastalik siiresi uzun olan hastalarda PYKO degeri daha yiiksek
bulunmasina ragmen hastalik siiresi ve yasam kalitesi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir korelasyon saptanmamistir. Inanir ve ark. PYKO calismasinda hastalik
siiresi ile PYKQO arasinda anlamli bir iliski saptamadiklarmi belirtmislerdir [82].
Tedavi sonras1 hastalik siiresi < 10 yil olan hastalarda 12.haftada ortalama PYKO
degeri 5.57 + 3.67, 24.haftada ortalama PYKO degeri 3.28 + 3.67 olarak
bulunmustur. Hastalik siiresi > 10 yil olan hastalarda ise 12.haftada ortalama PYKO
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degeri 591 + 5.17 iken, 24.haftada ortalama PYKO degeri 2.51 + 4.15 olarak
bulunmustur.

Evli hastalarda tedavi 6ncesi PYKO ortalamast 19.90 + 9.78 iken, bekar
hastalarda tedavi oncesi PYKO ortalamasi 17.90 = 8.00 olarak bulunmustur. Evli
hastalarda tedavi éncesi PYKO degerleri daha yiiksek bulunsa da bu fark istatistiksel
acidan anlamli kabul edilmemistir. Tedavi sonrasi yapilan degerlendirmede
12.haftada evli hastalarda PYKO ortalama degeri 5.94 =+ 4.72, 24.hafta
degerlendirmesinde ortalama PYKO degeri 3.18 £ 4.07 olarak bulunmustur. Bekar
hastalarda 12.haftada ortalama PYKO degeri 5.38 + 3.78, 24.haftada ortalama PYKO
degeri 2.70 £ 3.53 olarak bulunmustur.

Kadmn hastalarda tedavi oncesi PYKO ortalamast 19.75 + 10.45 olarak
bulunurken erkek hastalarda PYKO ortalamas1 18.92 + 7.41 olarak bulunmustur.
Kadmn ve erkek hastalar arasinda PYKO ortalama farkliligi anlamli bulunmamustir
ancak Kacar ve ark. ¢alismasinda erkek hastalarin hastaligin bulasict oldugunu
diisinerek insanlarin kendinden uzak durdugunu, istedigi halde toplu yerlere
gitmekten ¢ekindigini ve cinsel yasaminin olumsuz yonde etkilendigini daha siklikla
belirttiklerini vurgulamiglardir [127]. Tedavi sonrasi kadin hastalarda 12.haftada
ortalama PYKO degeri 6.19 + 5.05, 24.hafta ortalama PYKO degeri 3.42 + 4.36
olarak bulunmustur. Erkek hastalarda tedavi sonrasi 12.haftada PYKO degeri
5.15 £ 3.38, 24 .hafta degerlendirmesinde 2.37 = 3.17 olarak bulunmustur.

Viicut kitle indeksi < 30 olan hastalarda tedavi éncesi PYKO ortalama degeri
18.25 + 7.39 iken viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda PYKO ortalama degeri
21.19 + 11.38 olarak bulunmustur. Obez hastalarda PYKO skorlar1 daha yiiksek
olarak saptanirken bu fark istatistiksel acidan anlamli bulunmamaistir. Tedavi sonrasi
12.haftada viicut kitle indeksi <30 olan hastalarda PYKO ortalamasi 5.35 + 4.05,
24 haftada ise PYKO ortalamasi 3.28 = 4.27 olarak bulunmustur. Viicut kitle indeksi
> 30 olan hastalarda 12.hafta ortalama PYKO degeri 6.32 + 4.90 iken 24.hafta
ortalama PYKO degeri 2.42 +3.18 olarak saptanmustir.
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5.2.5. Biyolojik Tedavi Baslanan Hastalarin Demografik ve Klinik

Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalarin %354’iine biyolojik tedavi baslandi.
Hastalarin %51.9°u kadin, %48.1°1 erkekti. Bir hastada 12.hafta degerlendirmesinde,
16 hastada 24.hafta degerlendirmesinde tedavi sonlandirilmisti. Hastalarin ortalama
yas1 45.37 £ 13.55 yil , ortalama baslangig¢ yas1 27.47 + 15.02 y1l , ortalama hastalik
stiresi 16.47 + 10.93 y1l olarak bulunmustur. Hastalarin % 46.9’unda psoriatik artrit
tanist mevcuttu. %46.9 hasta daha 6nce biyolojik tedavi almamisti. Menter ve ark.
adalimumab tedavisi ile yaptig1 ¢calismada hastalarin % 32.9’u kadin %67.1°1 erkek,
ortalama yas 44.1+ 13.2 y1l, hastalik siiresi 18.1 = 19.91 yil iken psoriatik artrit orant
% 27.5 olarak bulunmustu [112]. Sekukinumab ile yapilan bir ¢alismada 300 mg
sekukinumab tedavisi baglanan hastalarda psoriatik artrit esligi %23.3 , sekukinumab
150 mg baslanan hastalarda psoriatik artrit esligi %18.8 olarak bulunmustu [81].
Bizim caligmamizda psoriatik artit daha yiliksek oranda saptanmistir. Calismamiza
adalimumab tedavisi baslanan 17 hasta, ustekinumab tedavisi baslanan 23 hasta ve
sekukinumab tedavisi baslanan 40 hasta dahil edildi.

Kadin ve erkek hastalarda tedavi secimi degerlendirildiginde adalimumab
tedavisi alan hastalarin %41.2’si kadin %58.2°si erkekti, ustekinumab tedavisi alan
hastalarin %52.2°si kadin %48.8’1 erkekti, sekukinumab tedavisi alan hastalarin ise
%57.5’1 kadin %42.5°1 erkekti. Calismamizda biyolojik tedavi ajanlar1 se¢imi ve
cinsiyet faktorii arasinda anlamli bir korelasyon bulunamadi.

Hastalik siiresi < 10 y1l olan ve hastalik siiresi > 10 y1l olan hastalarda tedavi
secimine bakildiginda; adalimumab tedavisi baslanan hastalarin %29.5’inde hastalik
stiresi 10 yildan az iken %70.6 hastada hastalik siiresi 10 yildan fazla olarak bulundu.
Ustekinumab tedavisi baslanan hastalarin % 47.8’inde hastalik siiresi 10 yildan az,
%52.2 hastada hastalik siiresi 10 yildan fazla olarak saptandi. Sekukinumab tedavisi
baslanan hastalarin ise %37.5’inde hastalik siiresi 10 yildan az iken, %62.5’inde
hastalik siiresi 10 yildan fazla olarak gozlendi. Altobelli ve ark. yaptig1 calismada
hastalik siiresi uzun olan hastalarda biyolojik tedavi baslanma oraninin daha fazla

oldugu saptanmis olup biyolojik tedaviler arasinda fark belirtilmemistir [98].
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Istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmasa da adalimumab ve
sekukinumab tedavisi baslanan hastalarda hastalik siiresinin daha fazla oldugu
gozlemlenmistir.

Viicut kitle indeksi < 30 olan ve viicut kitle indeksi > 30 olan hastalarda
tedavi se¢imine bakildiginda; adalimumab tedavisi baslanan hastalarin %58.8’inde
VKI > 30 olarak bulundu. Ustekinumab tedavisi baslanan hastalarin %47.8”inde VKI
>30 olarak, sekukinumab tedavisi baslanan hastalarin ise % 45’inde ise VKIi >30
olarak bulundu. Kaushik ve ark. yaptig1 calismada obezitesi olan hastalarda kiloya
gore doz hesaplamasi yapilan ustekinumab ve kilodan bagimsiz etkinlik gosteren
IL-17 inhibitorleri onerilmekte olup [113], hastalarimizda tedavi segimleri ile viicut
kitle indeksi farkliliklar1 arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamaistir. Bu sonucun
calismamizda hasta sayisinin az olmasindan ve bunun sekukinumab tedavisinin geri
O0demeye calismamiz siiresince ge¢ donemde girmesinden kaynaklanabildigi
distiniilmektedir.

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda tedavi sec¢imleri degerlendirildiginde;
adalimumab tedavisi baglanan hastalarin %47.1’inde, ustekinumab tedavisi baslanan
hastalarin %30.4’linde, sekukinumab tedavisi baslanan hastalarin ise %57.5’inde
psoriatik artrit tanis1 mevcuttu. Richardson ve ark. Yaptig1 calismada psoritik artrit
tanili hastalarda TNF-a inhibitorleri ve IL-17 inhibitor tedavileri se¢iminin tercih
edilmesini 6nermekte olup [100], ¢aligmamizda biyolojik ajan tedavileri se¢imine
bakildiginda psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda adalimumab ve sekukinumab

tedavisi baglanma oranlari istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur.

5.2.6. Biyolojik Tedavi Baslanan Hastalarin PASI| Yamitlarinin

Degerlendirilmesi

Adalimumab tedavisi baslanan hastalarin 0.hafta ortalama PASI degeri
20.11 £ 6.12 iken tedavi sonrasi 12.haftada ortalama PASI degeri 2.71 + 1.58,
24 .hafta ortalama PASI degeri 1.40 + 1.83 olarak bulunmustur. Ustekinumab tedavisi
baslanan hastalarda tedavi oncesi ortalama PASI degeri 19.81 + 6.39 iken tedavi
sonrast 12.haftada ortalama PASI degeri 2.97 + 1.87, 24.hafta ortalama PASI degeri

1.25 + 1.23 olarak saptandi. Sekukinumab tedavisi alan hastalarda tedavi Oncesi
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ortalama PASI degeri 22.20 + 8.51 olarak bulunurken tedavi sonrasi 12.haftada
ortalama PASI degeri 1.81 + 2.70, 24.haftada ortalama PASI degeri 1.06 + 1.93
olarak bulunmustur. Menter ve ark. yaptig1 ¢alismada baslangic PASI degeri 25.2
iken 16.hafta kontroliinde 1.2 olarak bulunmustur [112], ¢alismamizda baslangi¢
PASI degeri daha yiiksek olan hasta grubunda 24.hafta kontroliinde benzer mutlak
PASI degeri elde edilmistir. Tsai Tsen-Fang ve ark. ustekinumab tedavisi ile yaptig
calismada ustekinumab tedavisi baslanan hastalarin baslangi¢ PASI degerini 35.5
olarak, tedavi sonrasi 12.hafta PASI degerini ise 2.4 olarak bulmustur [133]. Notaria
ve ark. sekukinumab ile yaptigi ¢alismada ise baslangi¢ PASI degeri 13.6 iken
12.hafta PASI degeri 3.03, 24.hafta PASI degeri 2.33 olarak bulunmustur [107].
Yapilan istatistiksel c¢alismada tedavi Oncesi adalimumab, ustekinumab ve
sekukinumab tedavisi arasinda PASI ortalamalar1 agisindan anlamli bir fark
saptanmazken, tedavi sonrasi 12.hafta degerlendirmesinde sekukinumab tedavisi alan
hastalarin daha diisiik PASI skoruna sahip oldugunu 24.haftada ise anlamli bir
farklilik olmadigr bulunmustur. Bu IL-17 inhibitorlerinin tedavide erken yanit
sagladigini gostermektedir.

12.hafta degerlendirmesinde adalimumab tedavisi baslanan hastalarin
%]11.7’sinde PASI 50 yaniti, %88.2’sinde PASI 75 yaniti, %23.5’inde PASI 90
yanit1 elde edilmistir. Adalimumab tedavisi alan hastalarda 12.haftada PASI 100
yanit1 saglanan hasta olmamistir. En az PASI 75 yanit1 hastalarin % 88.2 goriiliirken,
en az PASI 90 yanit1 %23.5tir. 24.hafta degerlendirmesinde adalimumab tedavisi
devam eden hastalarin %6.2’sinde PASI 50 yanit1 , %81.2’sinde PASI 75 yaniti,
%75’inde PASI 90 yanit1 elde edilirken % 12.5’inde PASI 100 yanit1 elde edilmistir.
En az PASI 75 yanit1 24.haftada adalimumab tedavisi alan hastalarin %81.2’sinde
gozlenirken, en az PASI 90 yanit1 %75’ inde gozlenmistir. Gordon ve ark. yaptigi
calismada adalimumab tedavisi iki haftada bir kez kullanim ile 12.haftada hastalarin
%53’tinde PASI 75 yamiti saglanirken, PASI 90 yaniti hastalarin 9%24’iinde
gozlenmis, PASI 100 yanit1 12.haftada hastalarin %11’inde saglanmis olup, aym
calismada 24.haftada PASI 75 yanit1 hastalarin % 64’tinde, PASI 90 yanit1 % 44
oraninda PASI 100 yanit1 ise hastalarin %13’tinde gézlenmistir [79]. Asahina ve ark.
iki haftada bir kez adalimumab 40 mg tedavisi ile yaptig1 ¢alismada 12.haftada PASI
75 yanit1 hastalarin %44.7’sinde, PASI 90 yanit1 hastalarin %21.1’inde elde edilmis,
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24 haftada PASI 75 yaniti1 hastalarin %65.8’inde, PASI 90 yanit1 ise hastalarin
%52.6’sinda elde edilmistir [134].

12. haftada ustekinumab tedavisi alan hastalarin %9.1’inde PASI 50 yanati,
%90.9’unda PASI 75 yanit1 gozlenirken %36.4’tinde PASI 90 yanit1 gézlenmistir.
Ustekinumab tedavisi alan hastalarda 12.haftada PASI 100 yanit1 saglanan hasta
olmamistir. En az PASI 75 yanit1 hastalarin % 90.9 goriiliirken, en az PASI 90 yaniti
%36.4 hastada elde edilmistir. 24.hafta degerlendirmesinde hastalarin %4.3’linde
PASI 50 yaniti, %82.6’sinda PASI 75 yanit1 , %78.2’sinde PASI 90 yanit1 elde
edilirken hastalarin  %30.4’tiinde PASI 100 yanit1 elde edilmistir. 24.hafta
degerlendirmesinde en az PASI yanit1 hastalarin %82.6’sinda, en az PASI 90 yaniti
hastalarin %78.2’ sinde elde edilmistir. Leonardi ve ark. yaptig1 calismada 12.haftada
ustekinumab 45 mg kullanan hastalarda en az PASI 75 yanit1 hastalarin %67.1’inde,
en az PASI 90 yanit1 hastalarin %41.6’sinda saglanirken PASI 100 yanit1 hastalarin
%12.5’inde elde edilmistir. Ayn1 calismada 28.hafta degerlendirmesinde en az PASI
75 yanit1 hastalarin %71.2’sinde, en az PASI 90 yanit1 %49.2 hastada, PASI 100
yanit1 ise hastalarin %20.8’inde saglanmistir [135]. Papp ve ark. yaptigi ¢alismada
12.haftada ustekinumab 45 mg kullanan hastalarda en az PASI 75 yanit1 %66.7
oraninda elde edilirken, en az PASI 90 yanit1 hastalarin %42.3tinde, PASI 100 yaniti
ise hastalarin %18.1’inde saglanmistir. Ayn1 calismada 28.haftada en az PASI 75
yanit1 hastalarin % 69.5’inde, en az PASI 90 yanit1 %44.8’inde gozlenirken PASI
100 yanit1 %18.6 hastada elde edilmistir [80].

12.haftada sekukinumab tedavisi alan hastalarin % 12.5’inde PASI 50 yaniti,
%87.5’inde PASI 75 yaniti, hastalarin %55’inde PASI 90 yanit1, %2.5’inde PASI
100 yanit1 elde edilmistir. En az PASI 75 yanit1 hastalarin %87.5’inde goriiliirken, en
az PASI 90 yaniti hastalarin %55’inde saptanmustir. 24.haftada hastalarin ise
%S5.2’sinde PASI 50 yaniti, %81.5’inde PASI 75 yaniti, %68.4’tinde PASI 90 yanit1
elde edilirken hastalarin % 36.8’inde PASI 100 yanit1 elde edilmistir. 24.haftada
hastalarin %81.5’inde en az PASI 75 yaniti, %68.4’linde en az PASI90 yanit1 elde
edilmistir. Notario ve ark. yaptig1 ¢alismada sekukinumab tedavisi alan hastalarda
16.haftada PASI 75 yamti hastalarin %67.2’sinde, PASI 90 yanit1 ise hastalarin
%53.7’sinde elde edilmistir. 24.hafta degerlendirmesinde PASI 75 yanit1 hastalarin
%74.8’inde, PASI 90 yanit1 hastalarin %54.3’{inde elde edilmistir [107]. Bhat ve ark.
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calismasinda 12.haftada sekukinumab tedavisi ile PASI 75 yanitin1 %61 hastada elde
ederken, PASI 90 yanitim1 %41.5 hastada, PASI 100 yanitin1 %11.6 hastada elde
ettiklerini belirtmislerdir [136]. Thagi ve ark. sekukinumab 300 mg ve ustekinumab
tedavisi ile yaptiklar1 karsilastirmali calismada 12.haftada sekukinumab tedavisi alan
hastalarda PASI 75, PASI 90, PASI 100 yaniti sirayla %91.0, %72.8, %38.9 oraninda
iken ustekinumab tedavisi alan hastalarda sirayla %79.1, %53.4, %25.7 oraninda elde
edilmistir. Ayn1 ¢alismada sonlanim noktasi olan 16.hafta verilerine bakildiginda
sekukinumab tedavisi ile PASI 75, PASI 90, PASI 100 yanitlar1 sirast ile %93.1,
%79.0, %44.3 oraninda elde edilirken, ustekinumab tedavisi alan hastalarda sirasi ile

%82.7, %57.6, %28.4 oraninda elde edilmistir [137].

5.2.7. Biyolojik Tedavi Baslanan Hastalarin DYKIi, PiKi, PYKO

Yanitlarimin Degerlendirilmesi

Shikiar ve ark. yaptig1 calismada adalimumab tedavisi baslanan hastalarda
0.hafta DYKI ortalamasi 13.3 + 10.7 iken tedavi sonras1 12.haftada DYKI ortalamasi
2.8 + 1.0 olarak bulunmustur [116]. Langey ve ark. sekukinumab tedavisi baslanan
hastalarda yaptig1 calismada 0.hafta DYKI ortalamasi 13.9 olan hastalarda 12.haftada
tedavi sonras1 DYKI ortalamasini 2.5 olarak bulmuslardir [81]. Leonardi ve ark.
ustekinumab tedavisi ile yaptigi ¢alismada 0.haftada DYKI ortalamas1 11.6 + 6.9
olan hastalarda tedavi sonrasi 12.haftada DYKI ortalamasi 2.9 + 6.47, 28. haftada
DYKI ortalamas1 2.0 + 7.17 olarak bulunmustur [135]. Biyolojik ajan tedavisi alan
hastalarda yasam kalitesinde diizelmeyi gosteren bir ¢cok ¢alisma mevcut olup bizim
calismamizda adalimumab tedavisi baslanan hastalarin 0.hafta DYKI ortalamasi
17.53 + 491, ustekinumab tedavisi baslanan hastalarin DYKI ortalamasi
17.48 + 5.08 iken sekukinumab tedavisi baslanan hastalarmn DYKI ortalamasi
19.40 + 4.93 olarak bulundu. Yapilan istatistiksel incelemede biyolojik ajan
tedavileri arasinda DYKI ortalamasi farkliligi anlamli bulunmadi. Tedavi sonrasi
12.haftada DYKI ortalamas1 adalimumab tedavisi alan hastalarda 3.88 + 3.21 iken,
ustekinumab tedavisi alan hastalarda 4.00 + 3.69, sekukinumab tedavisi alan
hastalarda 3.63 + 4.88 olarak bulundu. 24.hafta degerlendirmesinde adalimumab

tedavisi alan hastalarin ortalama DYKI 1.86 + 3.37, ustekinumab tedavisi alan
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hastalarin ortalama DYKI 2.00 + 4.41 iken sekukinumab tedavisi alan hastalarin
ortalama DYKI 1.37 + 3.14 olarak bulundu. Norris ve ark. yaptig1 calismada tiim
biyolojik ajanlarin DYKI skorlarinda iyilesme sagladig: belirtilmis olup 1L12/23
grubunun ardindan IL-17 inhibitdrlerinin DYKI skorlarinda en ¢ok azalmay:
sagladigi vurgulanmistir [119]. Calismamizda yapilan istatistiksel incelemede
12.haftada sekukinumab tedavisi alan hastalarin yasam kalite degeri diger tedavilere
gore anlamli oranda daha fazla diisme gostermisken ustekinumab ve adalimumab
tedavisi arasinda anlamli bir fark saptanmamistir. 24.hafta kontroliinde ise biyolojik
ajan tedavileri arasinda yasam kalitesinde yarattigi diizelme agisindan anlamli bir
fark gézlenmemistir.

Papoutsaki ve ark. yaptigi calismada adalimumab tedavisi baglanan hastalarda
yasam kalitesindeki ve islev kaybinda bozulmanin hastalarin biiyiikk ¢ogunlugunu
etkiledigi belirtilmekte olup 0.haftada PIKi ortalamast 33.3 + 15.6 olarak
bulunurken, tedavi sonrasi 12.haftada anlamli derecede diizelme oldugu goézlenmis
olup PIKIi ortalamasi 3.3 + 8.7, 24.haftada PiKI ortalamas1 6.3 + 11.0 olarak
bulunmustur [138]. Bizim ¢alismamizda islev kaybi degerlendirmesinde adalimumab
tedavisi baslanan hastalarin ortalama PIKI degeri 21.24 £ 6.17, ustekinumab tedavisi
baslanan hastalarm ortalama PIKI degeri 19.65 + 5.19 iken sekukinumab tedavisi
baslanan hastalarin tedavi oncesi ortalama PIKI degeri 22.43 + 6.26 olarak
bulunmustur. Adalimumab, ustekinumab ve sekukinumab biyolojik ajan tedavisi alan
hastalar arasinda PIKI farki istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir. 12.hafta
degerlendirmesinde adalimumab tedavisi alan hastalarin ortalama PIKI degeri
5.06 + 4.93, ustekinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PIKI degeri 4.86 + 3.83
iken sekukinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PIKI degeri 5.08 + 5.50 olarak
bulunmustur. 24.haftada adalimumab tedavisi devam eden hastalarin ortalama PiKI
degeri 2.71 + 4.02, ustekinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PIKI degeri 2.40 +
4.92 iken sekukinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PIKI degeri 1.87 = 3.69
olarak bulunmustur. Adalimumab, ustekinumab ve sekukinumab tedavilerinin 12. ve
24. haftada iglev kaybini istatistiksel olarak anlamli derecede diizelttigini, tedavi
ajanlar1 arasinda anlamli fark bulunmadig1 saptanmastir.

Adalimumab tedavisi baslanan hastalarin tedavi 6ncesi PYKO ortalama

degeri 22.06 + 5.78, ustekinumab tedavisi alan hastalarm ortalama PYKO degeri
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22.78 +5.60 iken sekukinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PYKO degeri 23.48
+ 6.27 olarak bulundu. Tedavi éncesi PYKO ortalama degerleri arasinda biyolojik
ajan tedavileri karsilastirildigunda anlamli bir fark saptanmadi. Tedavi sonrasi
12.hafta kontroliinde adalimumab tedavisi alan hastalarin ortalama PYKO degeri
5.06 + 4.99, ustekinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PYKO degeri 5.18 = 4.09
iken sekukinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PYKO degeri 4.95 + 5.58 olarak
bulunmustur. 24.hafta degerlendirmesinde adalimumab tedavisi alan hastalarin
ortalama PYKO degeri 2.57 + 4.16, ustekinumab tedavisi alan hastalarin ortalama
PYKO degeri 2.45 + 4.95 iken sekukinumab tedavisi alan hastalarin ortalama PYKO
degeri 1.80 + 3.73 olarak bulunmustur. Tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.hafta
degerlendirmelerinde tiim hastalarin yasam kalitesinde belirgin derecede diizelme
saptanmig olup biyolojik ajanlar arasi karsilastirmali degerlendirmede istatistiksel

olarak anlamli derecede farklilik saptanmamustir.

5.2.8. Ozel Bolge Tutulumu Olan ve Olmayan Hastalarin PASI, DYKI,
PiKi, PYKO Etkilenimlerinin Degerlendirilmesi

Cakmur ve ark. yaptig1 caligmada sagli deri ve tirnak tutulumu olan hastalarda
PASI degerleri daha yiiksek saptanmigtir [139]. Passos ve ark. yaptigi ¢calismada ise
yiiz tutulumu olan hastalarda hastaligin daha siddetli seyrettigi ve PASI ve DYKI
skorunun daha yiiksek oldugu ve goriiniir alan tutulumu olmayan hastalara gore bu
hastalarin daha ¢ok utang, toplumsal izolasyon, depresyon oraninin daha fazla
oldugunu yasam kalitesinin belirgin sekilde daha fazla etkilendigini belirtmislerdir
[140]. Bizim ¢alismamizda da 6zel bolge tutulumu olan hastalarin hastalik siddeti
PASI degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptanmistir. Dopytalska
ve ark. yaptifi c¢alismada yiiz tutulumu olan hastalarin siddetli hastalik olarak
degerlendirilmesi gerektigi, daha yiiksek PASI skorlar1 ile seyrettigi belirtilmistir.
Ayni ¢alismada yiiz ve genital bdlge tutulumu olan hastalarda toplumsal yargilanma
hissinin fazla olmasi, utang ve yiiksek depresyon oranlarina dikkat ¢ekilmistir [141].
Klaasen ve ark. tirnak tutulumu olan hastalar ve olmayan hastalar ile yaptiklar
karsilagtirmali ¢alismada, tirnak tutulumu olan hastalarin daha yiiksek PASI ve

DYKI skorlar1 elde ettigini saptamislardir [142]. Gelfand ve ark. calismasinda genis

143



yiizey alan tutulumu olan hastalar ve 6zel bolge tutulumu olan hastalarin yasam
kalitesinin daha yiliksek oranda etkilendigini belirtmektedir. Lezyonlarin goriiniir
alanda olmasi, giinliik islerin yapilmasi ve yiiriimeyi etkileyebilmesi nedeniyle el ve
ayak tutulumu olan hastalarin islev kaybi etkileniminin daha fazla oranda etkilendigi
saptanmistir [122].

Fortune ve ark. yaptig1 calismada Ozel anatomik bdlge tutulumu olan
hastalarin giinliik hayat ve is hayatinda islev kaybi1 etkiniminin daha yiiksek oldugu
[143], Fisek ve ark. yaptigi calismada ise 6zellikle sagl deri, yiiz ve tirnak tutulumu
olan hastalarda PiKI skorunun, giinliik aktivitelerdeki islev kaybmin ve giinliik hayat
etkileniminin yiiksek oldugu saptanmistir [144]. Bizim c¢aligmamizda da benzer
sekilde 6zel bolge tutulumu olan hastalar ve bolge olarak degerlendirildiginde sacl
deri, yiiz, el ve ayak dorsal alanlar,genital bolge ve tirnak tutulumu olan hastalarda
PiK1 degerleri istatistiksel olarak anlaml1 oranda daha yiiksek saptanmuistir.

Inanir ve ark. PYKO gelistirdigi calismasinda goriiniir alan tutulumu olan
hastalarda 6l¢ek puaninin daha yiiksek oldugunu saptamislardir [82]. Kagar ve ark.
ise ¢aligsmalarinda hastalarin lezyonlarini gizleyemedikleri deniz, havuz, hamam gibi
yerlere gitmekten c¢ekindigi ve genital tutulumu olan hastalarda seksiiel
fonksiyonlarin bozuldugunu belirtmekte bunun yasam kalitesini olumsuz yonde
etkiledigine dikkat ¢ekmektedir [127]. Calismamizda o6zel bolge tutulumu olan
hastalarin PYKO skorlarinin, 6zel bélge tutulumu olmayan hastalara gore istatistiksel
anlamda daha yiiksek bulunmustur.

Sonug olarak kronik inflamatuar bir hastalik olan psoriasiste zamaninda etkin
olarak tedavi uygulanmadiginda eslik eden kronik inflamasyona bagli olarak bir ¢ok
komorbid durum ortaya ¢ikabilmektedir. Genel olarak yasam siiresini etkilemedigi
kabul edilse de yasam kalitesi ve fonksiyonlarini bozabilmekte, giinlik yasami
belirgin oranda etkileyebilmektedir. Psoriasis tanili hastalarda sistemik tedavi
etkinliklerinin psoriasis yasam kalitesi ve fonksiyonlar: iizeriden degerlendirilmesini
amaglayan calisgmamizda da hastalarin yasam kalitesinin ve fonksiyonlarinin
psoriasisin siddeti ile orantili olarak yakindan etkiledigi ve psoriasis siddeti fazla
olan hastalarin yasam kalitesi ve fonksiyonlarinda daha yiiksek oranda bozulmalar
oldugu saptanmistir. Caligmamizda uygun sistemik tedavilerin hem hastaligin

klinigini, hem de yasam kalitesi ve fonksiyonlarini belirgin oranda diizelttigi,
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literatiir ile uyumlu olarak Ozellikle yiiksek hastalik etkilenimi olan kisilerde
biyolojik ajan tedavilerinin erken ve etkin tedavi secenegi oldugu goézlenmistir.
Tedavi se¢iminde hastalik siiresi, hastalik siddeti, viicut kitle indeksi, eslik eden
dislipidemi ve psoriatik artrit gibi komorbiditelerin rol oynadigi gozlenmistir.
Hastalik siiresi 10 yildan fazla olan hastalarda, VKI > 30 olan , psoritik artrit tanist
olan, dislipidemi esligi olan, PASI > 20 ve DYKI >10 olan hastalarda biyolojik
ajanlarin daha fazla tercih edildigi ¢calismamizda gosterilmistir. Ozel bolge tutulumu
olan hastalarda hastalik siddetinin daha fazla oldugu, yasam kalitesi ve
fonksiyonlarinda bozulmanin 6zel bdlge tutulumu olmayan hastalara gore daha fazla
oldugu gozlemlenmis olup sistemik tedavi sonrast anlamli oranda diizelme
gbzlendigi saptanmistir. Calisma sonucglarimiz psoriasisli hastalarin  uygun
yonetiminin yasam kalitesi ve fonksiyonlarini olumsuz etkileyebilecek durumlari ve

gelisebilecek komorbid durumlari engelleyebilecegini gostermektedir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza 84’1 kadin, 66’s1 erkek olmak iizere 150 hasta dabhil
edilmistir.

Hastalarin yas ortalamasi 42.55 + 13.95 yil, ortalama hastalik siiresi
13.56 + 10.88 y1l ve ortalama baslangi¢ yas1 27.74 =+ 14.86 yil olarak
bulunmustur.

Hastalarin % 33.3’linde hastalik 18 yasin altinda baslangi¢ gdstermistir.
%45.3 hastada aile Oykiisii mevcutken, aile Oykiisii olan hastalarin
%68’inde hastalik 18 yas altinda baglamistir. Aile dykiisii olan hastalarda
psoriasis hastaliginin 18 yas altinda baglamasi arasindaki iligki
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

Kadin ve erkek cinsiyet arasinda yas ortalamasi, hastalik siiresi ve
ortalama baslangi¢ yasi arasinda anlamli bir fark saptanmamustir.
Hastalarin  %14.7’si alkol kullanmaktayken, %41.3 hastada sigara
kullanim1 mevcuttu. Erkek hastalarda kadin hastalara gore alkol ve sigara
kullanimu istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi.
Hastalarin %48’inde dislipidemi, %31.4’linde kalp hastalig1, %26.4’iinde
eslik eden psikiyatrik bozukluklar olarak depresyon ve anksiyete,
%15.4’tinde endokrin bozukluklar, %6’sinda migren ve %1.3’linde
gecirilmis malignite oykiisii mevcuttu.

Kadin ve erkek hastalar degerlendirildiginde kardiyak hastaliklar
acisindan kadin hastalarda hipertansiyon ve ritm bozuklugunun, erkek
hastalarda ise gegirilmis miyokard infarktiisii ve kapak bozukluklarinin
daha fazla oldugu gozlendi. Endokrin bozukluklar agisindan diyabetes
mellitus ve hipotiroidinin kadinlarda daha fazla oranda gozlendigi benzer
sekilde psikiyatrik bozukluklardan depresyon ve anksiyetenin kadinlarda
daha ¢ok gozlendigi saptandi. Dislipidemi, migren ve malignite agisindan
belirgin bir cinsiyet baskinlig1 saptanmadi.

Hastalarin %30.7’sine psoriatik artrit tanisi1 eslik etmekteydi. Hastalarda

psoriatik artrit tan1 siiresi ortalama 9 £ 7.09 yildi. Psoariatik artrit tanisi
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10.

11.

12.

13.

14.

olan hastalarda sa¢ tutulumu ve tirnak tutulumu istatistiksel olarak
anlamli oranda daha yiiksek saptandi.

Hastalarin daha onceki aldig1 tedavilere bakildiginda birinci ve ikinci
basamak tedavi olarak en sik metotreksat, ikinci siklikta asitretin tedavisi
kullanildigi, tedavilerin en sik kesim nedeninin yan etki oldugu gozlendi.
Calismaya dahil edilen hastalarin %43.3’linli metotreksat, %2’sine
siklosporin, %0.7’sine asitretin, %]11.3’tine adalimumab, %0.7’sine
etanercept, %15.3’line ustekinumab ve %40’mna sekukinumab tedavisi
baslanmisti. Tedavi kesim nedenleri arasinda en sik %46.8 hastada tedavi
sirasinda gelisen yan etkiler, %21.3 hastada primer yanitsizlik gézlendi.
Hastalik siiresi > 10 yil olan, VKI > 30 olan, psoriatik artrit tanis1 olan,
dislipidemisi olan, PASI degeri > 20 olan ve DYKI > 10 olan hastalarda
istatistiksel olarak anlamli oranda biyolojik ajan tedavileri tercih edilme
oranlar1 yliksek bulunmustur.

Metotreksat tedavisi baglanan hastalarin %35.4’linde tedavi kesimi
gerceklestirilmis olup en sik tedavi kesim nedeni yan etki olmustur.
Siklosporin tedavisi baglanan hastalarin %66.7 ‘sinde tedavi kesimi yan
etki nedeni ile yapilmistir. Adalimumab tedavisi baslanan hastalarin
%29.4’lnde tedavi kesilmis olup bu hastalarda en sik tedavi kesim
nedeni sekonder yanitsizlik olarak bulunmustur. Ustekinumab tedavisi
alan hastalarin %17.4’linde tedavi kesilmis olup en sik neden yan etki
olarak saptanmistir. Sekukinumab tedavisi alan hastalarin ise %30’unda
tedavi kesilmistir bu hastalarda en sik sebep primer yanitsizlik olarak
bulunmustur.

Hastalarin 0.hafta PASI degeri 17.5 + 6.9 olup tedavi sonras1 12.haftada
ortalama PASI 3.57, 24 .haftada 1.71 + 1.81 olarak bulunmustur. Yapilan
istatistiksel incelemelerde tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.haftada PASI
skorlarinda anlamli oranda gerileme gozlenmistir.

12.haftada hastalarin %73.4’iinde en az PASI 75 yanit1, %25.8’inde en az
PASI 90 yamti, 24.haftada 9%86.06’sinda en az PASI 75 yanit,
%64.7’sinde PASI 90 yaniti ve %?21.3’tinde PASI 100 yanit1 elde

edilmistir. En az PASI 75 yanit1 elde edilme oranlar arasinda 12.hafta ve
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15.

16.

17.

24 haftada istatistiksel olarak anlamli fark saptanmazken, 24.haftada
PASI 90 yanitlar1 anlamli oranda daha yiiksek bulunmustu.
Konvansiyonel tedavi baglanan hastalarin 0.hafta PASI degeri 13.45 +
2.76, tedavi sonras1 12.haftada PASI degeri 4.22 + 2.88, 24.haftada 2.24
+ 1.48 olarak bulundu. Biyolojik tedavi alan hastalarda 0.hafta PASI
20.99 + 7.45, 12.haftada 3.03 + 3.51, 24.haftada 1.2 + 1.8 olarak
bulundu.

Biyolojik ajan tedavisi baslanan hastalarda bagslangic PASI degerleri
konvansiyonel tedavilere gore daha yiiksek iken tedavi sonrasi 12.hafta
ve 24.haftada mutlak PASI skorlar1 biyolojik ajan tedavisi kullanan
hastalarda daha diisiik bulunmustur. 12.haftada 50 < PASI < 75,
75 < PASI <90, 90 < PASI < 100 yanitlar1 konvansiyonel tedavi alan
hastalarda %40.29, %52.33, %1.4 olarak, biyolojik ajan tedavisi alan
hastalarda %2.5, %43.76, %45 olarak bulunmustur. Biyolojik tedavi alan
hastalarin 12.haftada 90 < PASI < 100 yanitlar1 istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek saptanmistir. 24.haftada 50 < PASI < 75,
75 < PASI <90, 90 < PASI < 100 yanitlar1 konvansiyonel tedavi alan
hastalarda %4.3, %52 %42.6 olarak, biyolojik ajan tedavisi alan
hastalarda %7.7, %3.1, %62.3 olarak bulunmustur. PASI 100 yaniti
konvansiyonel tedavi alan hastalarin %2.2’sinde, biyolojik tedavi alan
hastalarin  %38.5’inde elde edilmistir. 12.haftada  biyolojik ajan
tedavilerinin PASI 100 yanit1 elde etme oranlar1 konvansiyonel tedavilere
gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur.
12.haftada en az PASI 75 yaniti konvansiyonel tedavi alan hastalarin
% 53.7’sinde, biyolojik tedavi alan hastalarin %90’inda elde edilmistir.
12.haftada biyolojik tedavi alan hastalarin konvansiyonel tedavi alan
hastalara gore daha yiiksek oranda en az PASI 75 ve en az PASI 90 yaniti
elde edilmesi istatistiksel olarak anlamli bulundu. 24.haftada en az PASI
75 yanitt konvansiyonel tedavi alan hastalarin %89.3’linde, biyolojik
tedavi alan hastalarin % 92.3’linde gozlenmistir. En az PASI 90 yanit1
konvansiyonel tedavi alan hastalarin %44.7’sinde , biyolojik tedavi alan

hastalarin %92.3’linde elde edilmistir. Biyolojik tedavi alan hastalarda
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24.haftadada en az PASI 90 yanitlar1 anlamli oranda yiiksek
bulunmustur.

Hastalik siddetini etkileyen faktorler degerlendirildiginde eslik eden
psoriatik artriti olan, VKi > 30 olan ve hastalik siiresi > 10 yil olan
hastalarda baglangi¢ PASI degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha yiikksek olarak  bulunmustur. Tedavi sonrast 24.hafta
degerlendirmesinde psoriatik artrit tanisi olan hastalarda ve hastalik
siiresi > 10 yi1l olan hastalarda mutlak PASI skorlar1 diger gruba gore
istatistiksel olarak anlamli oranda daha diisiik bulunmustur.

Hastalarin 0.hafta DYKI ortalamasi 15.56 + 6.24, tedavi sonrasi
12.haftada 4.43 + 3.6, 24.haftada 2.33 <+ 3.31 olarak bulunmustur.
Tedavi sonrast 12.hafta ve 24.haftada yasam kalitesinde diizelmeler,
DYKI skorlarinda diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Tedavi
oncesi yasam kalite etkilenimlerine bakildiginda 929.3 hastanin ¢ok
fazla etkilenmis, % 51.4 hastanin ¢ok etkilenmis oldugu goézlenirken,
tedavi sonrasi 24. haftada cok fazla etkilenmis grupta %0.9 hastanin, ¢ok
etkilenmis grupta %3.6 hastanin oldugu ve hastalarin yarisindan
fazlasimin hi¢ etkilenmemis grubunda oldugu gozlenmistir.
Konvansiyonel tedavi baslanan hastalarda baslangic DYKI ortalamas:
12.33 + 5.91 iken biyolojik ajan tedavisi baslanan hastalarda 18.31 +5.13
iken tedavi sonrasit 24.haftada konvansiyonel tedavi grubunda 3.73 +
2.73, biyolojik ajan grubunda 1.66 £ 3.55 olarak bulunmustur. Biyolojik
ajan tedavisi alan hastalarda tedavi Oncesi yasam kalite etkilenimi ve
DYKI skorlar1 istatistiksel olarak anlamli oranda daha yiiksek
saptanirken, tedavi sonrasi 24.haftada biyolojik ajan grubunda yasam
kalitesinde anlamli diizeyde iyilesme gozlenmistir.

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalar ve hastalik siiresi > 10 y1l olan, evli
hastalarda yasam kalitesinin anlamli oranda daha yliksek etkilenme
oldugu saptanmistir. Kadin ve erkek cinsiyet, VKI degiskenleri ile yagsam
kalitesi arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamustir.

Hastalarin 0.haftada PIKI ortalamas: 18.31 + 7.17 iken, tedavi sonrasi
12.haftada 5.69 + 4.20, 24.haftada 3.00 + 3.82 olarak bulunmustur.
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29.

Tedavi sonrasi hastalarin fonksiyon ve islev kaybinda 12.hafta ve
24 haftalarda anlamli oranda iyilesme gozlendigi izlendi.

Konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan hastalar degerlendirildiginde
biyolojik ajan tedavisi alan hastalarin baslangic PIKi ortalamasi daha
yiiksek saptanirken, tedavi sonrast 12.hafta ve 24.haftada hastalarin islev
kaybindaki diizelmeler biyolojik ajan tedavisi grubunda anlamli diizeyde
daha yiiksek bulunmustur.

Psoriatik artrit tanis1 olan hastalarda tedavi baslangicinda islev kayb1 ve
fonksiyon bozuldugunun anlamli diizeyde daha fazla gorildigi
saptanirken, hastalik siiresi, VKI, medeni durum, kadin-erkek cinsiyet ve
PIKI degerleri arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamistir.

Hastalarin PYKO ortalamasi 0.haftada 19.39 + 9.22 iken, tedavi sonrasi
12.haftada  5.72 + 4.01 , 24 .haftada 2.95 + 3.89 olarak bulunmustur.
Tedavi sonrasi hastalarin yasam kalitesinde 12.hafta ve 24.haftalarda
anlamli oranda iyilesme gézlendigi izlenmistir.

Konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan hastalar degerlendirildiginde
biyolojik ajan tedavisi alan hastalarm baslangic PYKO ortalamasi daha
yiiksek saptanirken, tedavi sonrasi 12.hafta ve 24.haftada hastalarin
yasam kalitesinde iyilesmeler biyolojik ajan tedavisi grubunda anlamli
diizeyde daha yiiksek bulunmustur.

Psoriatik artrit tanist olan hastalarda tedavi baglangicinda yasam
kalitesinde etkilenmenin anlamli diizeyde daha fazla gorildiigi
saptanirken, hastalik siiresi, VKI, medeni durum, kadimn-erkek cinsiyet ve
PYKO degerleri arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi.

Tedavi sonras1t PASI yanit1 12.haftada 50 < PASI < 75, 75 < PASI <90
ve 90 < PASI < 100 yanit1 olan hastalarda, 24.haftada 50 < PASI < 75,
75 < PASI <90, 90 < PASI < 100 ve PASI 100 yanit1 olan hastalarda
DYKI,PiKi,PYKO skorlarmin baslangi¢ degerlerine gére anlaml1 oranda
daha iyi diizeldigi saptandi.

Hastalar baslangic PASI degeri 10-20 ve PASI degeri > 20 olarak iki
gruba ayrildiginda, PASI degeri > 20 olan grupta baslangig
DYKI,PIKi,PYKO skorlarmnmn istatistiksel olarak anlamli oranda daha
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30.

31.

32.

33.

yiiksek oldugu ve tedavi sonrasinda 12.hafta ve 24.haftada yasam
kalitesinde ve islev kaybinda anlamli oranda diizelme gozlendigi
saptanmistir.

PASI ve DYKI, PIKI ve PYKO &lgekleri arasinda yapilan korelasyon
degerlendirmesinde PASI degerleri ile DYKI, PiKi ve PYKO degerleri
arasinda yiiksek korelasyon iliskisi saptanmistir.

42’s1 kadin, 39°u erkek 81 hastaya biyolojik ajan tedavisi baslanmistir.
Biyolojik tedavi baglanan ortalama hastalik siiresi 16.47 £+ 10.93,
ortalama baslangic yas1 27.47 £ 15.02, ortalama yas1 45.37 £ 13.55
olarak bulunmustur. Hastalarin %46.9’unda psoriatik artrit eslik ederken,
%46.9’unun daha oOnce biyolojik tedavi almadigi goézlendi. Hastalik
siiresi, VKI, psoriatik artrit degiskenleri ile biyolojik ajan tedavi
secimleri arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi.

Adalimumab tedavisi baglanan hastalarin 0.hafta ortalama PASI degeri
20.11 + 6.12, ustekinumab tedavisi baslanan hastalarda ortalama PASI
19.81 £+ 6.39, sekukinumab tedavisi baslanan hastalarda ortalama PASI
22.20 £ 8.51 olarak bulundu. Hastalarin baslangic PASI skorlar1 arasinda
anlamli bir fark saptanmadi. 12.haftada adalimumab tedavisi alan
hastalarin mutlak PASI ortalamasi1 2.71 + 1.58, ustekinumab tedavisi alan
hastalarda 2.97 + 1.87, sekukinumab tedavisi alan hastalarda 1.81 + 2.70
olarak bulundu. 12.haftada sekukinumab tedavisinin mutlak PASI
skorlarinin daha diisiik olmasi istatistiksel olarak anlamli bulundu.
24 haftada mutlak PASI skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir.

Adalimumab tedavisi baslanan hastalarin 0.hafta DYKI ortalamasi
17.53 + 4.91, ustekinumab tedavisi alan hastalarda DYK] 17.48 + 5.08,
sekukinumab tedavisi alan hastalarda 19.40 + 4.93 olarak bulunmustur.
0.haftada biyolojik ajanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir. 12.haftada tedavi sonras1 degerlendirmede sekukinumab
tedavisi kullanan hastalarin istatistiksel olarak anlamli oranda yasam
kalitesinde daha fazla iyilesme gozlendigi, diger ajanlar arasinda anlamli

fark saptanmadig1 gozlendi. 24.haftada tiim ajanlar ile yagam kalitesinde

151



34.

35.

36.

belirgin bir iyilesme oldugu ve tiim gruplarda DYKI < 5 olarak
bulundugu goriilmistiir.

Biyolojik ajan baslanan hastalar arasinda 0.haftada PIKI ve PYKO
etkilenim farki istatistiksel olarak gozlenmemis olup, 12.haftada ve
24 haftada tiim tedavi ajanlart ile islev kaybi ve yasam kalitesinde
diizelme oldugu gozlenmis olup, ajanlar arasinda istatistiksel olarak fark
saptanmamuistir.

Ozel bolge tutulumu olan hastalarin degerlendirmesinde, hem tiim 6zel
alanlarda hem de ayr1 ayri yapilan degerlendirmelerde sacl deri, yliz, el
dorsal, ayak dorsal, genital bolge ve tirnak tutulumu olan hastalarda
tedavi sonras1 12.hafta ve 24.haftalarda istatistiksel olarak anlamli oranda
gerileme oldugu gozlenmistir.

Ozel bolge tutulumu olan hastalarm klinik siddet degerlendirmesi PASI
skorlarina, yasam kalitesi degerlendirmesi icin DYKI ve PYKO
dlceklerine ve fonksiyon kaybi agisindan PIKI 6lcegine bakildiginda
tedavi oncesinde 6zel bolge tutulumu olan hastalarin PASI, DYKI,
PYKO, PIKI skorlarmin 6zel bélge tutulumu olmayan hastalara gore

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandigi gozlenmistir.
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“Psoriazis Tamh Hastalarda Sistemik Tedavilerin Etkinliklerinin
Psoriazis Yagam Kalitesi ve Fonksiyonlan Ugzerinden
Degerlendirilmesi ve Tedavi Siirekliligini Etkileyen Faktorlerin
Aragtirlmast”

ARASTIRMANIN

PROTOKOL/PLAN KODU

20187118

ARASTIRMACI

KOORDINATOR/SORUMLU

UNVANIADI/SOYADI

Dr. Or. Uyesi Deniz AKSU ARICA

KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ
UZMANLIK ALANI

Deri ve Ziihrevi Hastaliklari

ARASTIRICILAR,

TEZ SAHIBI/DIGER

UNVANIADI/SOYADI

Ars.Gor.Dr.Simay BAYRAK, Prof.Dr.Savag YAYLI

™EATIONIE NUNASYE

DESTEKLEYICI

ARASTIRMANIN NITELIGI

ARASTIRMANIN TURU

TEZ X AKADEMIK AMAGLI [J

MERKEZLER

ARASTIRMAYA KATILAN

TEK MERKEZ COK MERKEZLI ULUSAL
[ 0 O

Belge Adi

Versiyon

Tarihi Numarasi

Dili

ARASTIRMA PROTOKOLU/PLANI

Tirkge [ Ingilizee [] Diger [

IRILEN

FORMU

BILGILENDIRILMI§ GONULLU OLUR

Tirkge [ ] ingilizee [] Diger [

OLGU RAPOR FORMU

DEGERLEND
BELGELER

Tarkee ] Ingilizee [] Diger []

Belge Adi

Aciklama

TURKGE ETIKET ORNEGI

SIGORTA

ARASTIRMA BUTCESI

FORMU

BIYOLOJIK MATERYEL TRANSFER

ILAN

YILLIK BILDIRIM

[ I o o

SONUC RAPORU

GUVENLILIK BILDIRIMLERI

DIGER:

DEGERLENDIRILEN DIiGER

BELGELER

Ol
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