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KISALTMALAR

CRP; C-reaktif Protein

DIF; Direkt immiinfloresan

DM; Diyabetes mellitus

IFN; Interferon

IL; Interlokin

HBV; Hepatit B viriisii

HCV; Hepatit C viriisi

HDL,; Yiiksek yogunluklu lipoprotein
HOMA-IR: Homeostasis Model Assessment- insiilin resistance
KAH; Koroner arter hastaligi

LDL; Disiik yogunluklu lipoprotein

LP; Liken planus

LPP; Liken pilanopilaris

LS; Liken striatus

MS; Metabolik sendrom

NCEP-ATP I1l; Ulusal Kolesterol Egitimi Program1 Yetiskin Tedavi Paneli III
OLP; Oral liken planus

PUVA: Psoralen ve ultraviyole A

SLE; Sistemik Lupus eritematozus

TG; Trigliserid

TNF; Timor nekroz faktor

UVB: Ultraviyole B

VKI; Viicut kitle indeksi

VLDL,; Cok diisiik yogunluklu lipoprotein



GIRIS

Liken planus (LP) deri ve miikoz membranlar, tirnak ve saglari etkileyebilen idyopatik,
inflamatuar bir hastaliktir. Hastaligin etyolojisi ve patogenezi net olarak anlagilamamustir,
ancak T hiicre aracil1 bir hastalik oldugu diisiiniilmektedir. Inflamasyon siireci, serum
trigliserid diizeyinde artis ve yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) diizeyinde azalma ile
giden lipid metabolizmasi bozukluklarina yol agabilmektedirKronik inflamasyona bagli
gelisen dislipidemi; kardiyovaskiiler hastaliklarin geligsme riskinde artis ile
iliskilendirilmektedir (1).

Gegmiste psoriazis ve androjenik alopesi gibi cilt hastaliklar1 da kardiyovaskiiler
hastaliklar gelisme riskinde artis ile iligskilendirilmistir, altta yatan proinflamatuar durum ile
bu iliski agiklanmaya ¢alisilmistir (2). Psoriazis hastalarinda serum lipid seviyesinde
yiikselme ile ilgili ¢esitli mekanizmalar ileri stirilmistiir. Psoriazis; liken planus gibi kronik
inflamatuar bir hastaliktir ve kronik inflamasyon metabolik sendromun bir pargasi olarak
kabul edilmektedir. Psoriazis ve metabolik sendrom; tip 1 T helper hiicrelerinde immunolojik
aktivite artis1 ile karakterizedir. Gecikmis tip hipersensitivite immun reaksiyonunda; T
hiicreler tarafindan aktive edilen sitokinler araciligiyla keratinositlerde yikim ortaya ¢ikmakta
ve reaktif oksijen tirtinleri olugsmaktadir (2, 3). Reaktif oksijen tiriinleri de metabolik sendrom
gelisiminde rol almaktadir (4).

Metabolik sendromun (MS) hem kendisi hem de bilesenlerinin herbiri kardiyovaskuler
sorunlar icin bir risk faktorii teskil etmektedir (5). MS; insiilin direnciyle baslayan abdominal
obezite, glukoz intoleransi veya diabetes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon ve koroner arter
hastalig1 (KAH) gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi 6liimciil bir endokrinopatidir
(6).

Bu ¢alismada amag liken planus hastalarinda kardiyometabolik risk profilinin ortaya
¢ikarilmasidir. Bu ¢alismada hasta ve kontrol grubunda metabolik sendrom prevalansi; Ulusal
Kolesterol Egitimi Programi Yetiskin Tedavi Paneli III (NCEP-ATP I11) kriterlerine gore
belirlenmis ve kardiyovaskiiler risk faktorleri degerlendirilmistir. Caligmaya lipid
parametrelerini ve serum glukoz diizeyini etkileyebilecek herhangi bir sistemik tedavi
almamig olan hastalar dahil edilmistir. Hastalarda ve kontrol grubunda metabolik sendrom ve

dislipideminin degerlendirilmesi i¢in; 12 saatlik aglik sonrasi, Serum Total kolesterol, Yiiksek



yogunluklu lipoprotein (HDL), Diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL), trigliserid, Glukoz

diizeyleri 6l¢iilmiistiir ve iki grup arasindaki farklar degerlendirilmistir.

GENEL BIiLGILER

LiKEN PLANUS

Likenoid dermatozlarin prototipi olan liken planus (LP) deri ve mukozalari, sag ve
tirnaklari etkileyebilen, nedeni bilinmeyen inflamatuar bir hastaliktir. Klasik LP genellikle

ekstremitelerde yerlesim gosteren kasintili, mor renkli papiiler lezyonlar ile karakterizedir (7).

TARIHCE

Liken planus terimi ilk olarak Erasmus Wilson tarafindan 1869 yilinda tanimlanmuistir.
1909 yilinda Darier; hastaligin patolojisini detaylandirilmistir.1919 yilinda Graham Little; bu

tablonun sagl deride kalic1 alopesiye neden olabilecegini bildirmistir (7, 8).

EPIDEMIiYOLOJIi

LP’un siklig1 tam olarak bilinmemektedir. Secilmis hastalar ve normal popiilasyonda
yapilan epidemiyolojik calismalarda prevalansinin %0.07- %0.84 degerleri arasinda degistigi
bildirilmistir (9). Belirgin bir irk ayrim1 gostermemektedir (10). Kadin ve erkekler arasinda
esit siklikta goriilmektedir, ancak bazi caligmalarda hafif bir kadin cinsiyet baskinligr (1.2 :1)
oldugu da gozlenmistir. Oral liken planus (OLP) olgularinda kadin /erkek oran1 1.4/1 ile 2:1
arasinda olarak saptanmistir (11, 12). Olgularin 2/3’{inde hastaligin baslangi¢ yasi 30- 60 yas
arasindadir. Kadinlarda daha ¢ok 50-60 yaslarinda gelisirken, erkeklerde daha erken yasta
baslangi¢ goriilmektedir. Cocuklarda oldukg¢a nadir goriiliir. Olgularin sadece %1-4’1i ¢ocuk
yas grubundadir (13).

Deri tutulumu olan hastalarin %75’inde, basta oral mukoza olmak iizere diger mukozal

alanlarda da lezyonlar goriilebilmektedir (7). Ailesel yatkinlik da izlenebilmektedir. Ailesel
LP literatiirde yaklasik 100 vakada bildirilmistir (14).

ETYOPATOGENEZ



Etyolojisi halen net olarak bilinmemektedir, ancak hastaligin gelisiminde bazal
keratinositlerde degisiklige ugramis self antijen sunan T hiicrelerinin aracilik ettigi otoimmiin
bir hasarin rol oynadigi diistiniilmektedir (7). Giiniimiize kadar birgok mekanizma ileri
stiriilmiistiir.

Hedef antijenler

LP’un ortaya ¢ikisi ile bazi ekzojen ajanlara (viriisler, ilaglar, kontakt allerjenler gibi)
temas arasinda iligski oldugu diistintilmektedir (7).

Infeksiyon

Son yillarda 6zellikle Hepatit C viriisii (HCV) iizerine odaklanilmistir. iki hastalik
arasindaki iligki ilk kez 1991 yilinda tanimlanmistir. Yapilan ¢alismalarda HCV enfeksiyonu
olan kisilerde LP gelisiminin enfeksiyonu olmayan gruba gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek oldugu goriilmistiir (15, 16). LP tipleri igerisinde en sik oral form, HCV
enfeksiyonu ile iligkilendirilmektedir (7).

LP ile Hepatit B viriis (HBV) enfeksiyonu birlikteligini destekleyen ¢aligsmalar da
bulunmaktadir. Ozellikle hepatit B asis1 sonrasi gelisen LP olgularinin bildirilmis olmast,
patogenezde HBsAg’nin rolii oldugunu diisiindiirmektedir (17, 18).

Kontakt Allerjenler

Metal gibi kontakt antijenler, hapten roliinii iistlenerek immiinolojik yaniti
olugturmaktadir. Dental amalgam bileseni olan inorganik civanin, oral likenoid reaksiyonlarda
lenfositik reaktiviteyi artirdigi bildirilmistir (14). Civa, bakir ve altin gibi metaller oral liken
planusu alevlendirebilmektedir. Bu maddelerden uzaklasildiginda hastalarin %95’inde
lezyonlarda diizelme izlenmektedir (7).

laclar

Birgok ilaca bagli LP benzeri deri lezyonlar1 gelisebilmektedir. Bu tabloya klasik 6rnek
altin tuzlaridir. Liken planus ve likenoid ilag dokiintiilerini klinik olarak ayirt etmek zordur
(13). Beta bloker, antihipertansif ilaglar (kaptopril, propranolol, praktolol, metil- dopa,
spironolakton, klortiazid), antimalaryal ila¢lar (klorokin, kinidin), non steroidal
antienflamatuar ilaglar (naproksen, indometazin, asetilsalisilik asit), antibiyotikler (tetrasiklin,
streptomisin), arsenik, klorpropamid, meprobomat ve paraaminosalisilik asit likenoid
lezyonlara neden olabilmektedir (10, 14).

Otoantijenler

Ailesel LP olgularinda farklt HLA haplotipleri tanimlanmistir (HLA-B7, HLA-Aw109,
HLA-B18, HLA-CwS). Ailesel olmayan LP olgularinda ise HLA-A3, HLA-A5, HLA-AZ28,



HLA-B8, HLA-B16 ve HLA-Bw35 daha sik olarak goriilmektedir. [zole oral mukoza
tutulumu olanlarda HLA-B8 daha sik olarak izlenmektedir. Ancak belirli bir HLA alleli ile
gercek baglanti kurulmasi zordur (7, 14).

Lupus eritematozus, dermatomiyozit, sistemik skleroz, alopesi areata, vitiligo, lilseratif
kolit, primer bilier siroz ve diyabetes mellitus gibi otoimmiin hastaliklarla da LP
iligskilendirilebilmektedir (13).

Efektor Hiicreler

LP lezyonlarindaki inflamatuar infiltrasyonun fenotipi ile ilgili sonuglar ¢eliskilidir.
Baslangictaki immiinohistokimyasal ¢aligsmalarda hiicresel infiltratta CD4+ /CD8+ T hiicre
oraninin artmis oldugu gosterilmis olsa bile diger arastirmalar 6zellikle eski lezyonlarda
CD8+ T hiicrelerinin daha baskin oldugunu ortaya koymuslardir. Lezyonlu deride bu
hiicrelerin izole edilmesi bazal keratinositlerde meydana gelen otoimmiin hasarda CD8+ T
hiicrelerin 6nemli rolii oldugunu diisiindiirmektedir. Epidermiste apopitotik DNA parcalar ile
gosterilen bazal hiicre hasarinin en yogun oldugu alan, epidermisin CD8+ T hiicreleri
tarafindan infiltre oldugu alanlardir. Bu hiicreler tarafindan iiretilen IFN- gama
keratinositlerde Fas sunumunu uyarmakta ve bu hiicreleri T hiicre aracilikli, Fas ligand (FasL)
bagimli apopitoza yatkin hale getirmektedir. Fas’a ek olarak; apopitoz TNF-R1, TRAIL-R1
ve 2, DR3 veya DR6 yoluyla ortaya ¢ikan sinyallerden de etkilenir.

Ayrica CD4+ ve CD8+ T hiicreleri tarafindan salinan IFN-gama ve TNF- alfa
keratinositlerde ICAM-1 sunumunu uyararak T hiicrelerinin keratinositlere daha kolay bir
sekilde adezyonuna yol acar ve bu da perforin ve granzin igeren graniillerin ekzositozunu
kolaylagtirir.

LP’ta immiin yanitin baslangicindaki kritik olay dolasimdaki T hiicrelerinin bir deri bdlgesine
gogldiir. Aktive T hiicreleri tarafindan ¢ok miktarda proinflamatuar ve tip 1 sitokin salinir ve
bunlar E-selectin’in sonugta da endotelde ICAM-1 ve deri ile iliskili kemokinlerin
upregiilasyonu veya indiiklenmesine yol acar. Adezyon molekiillerinin bu ardisik sunumu ,
0zgiil T hiicrelerinin endotelden transmigrasyonu ve dermisteki interstisyel alana gecisini

kolaylastirmada 6nemlidir (7)
KLINIK OZELLiKLER
LP’un en 6nemli 6zelligi siddetli kasint1 ve kobner fenomeni varhigidir. Karakteristik

primer lezyon kiigiik, poligonal sekilli, mor renkli, diiz bir papiildiir. LP papiilleri tek tek
bulunabilecegi gibi plaklar da olusturabilir. Papiillerin yilizeyinde ‘Wickham ¢izgileri’ olarak



adlandirilan beyaz ag seklinde ¢izgiler mevcuttur. LP i¢in karakteristik olan bu goriintii
graniiler tabakadaki keratohyalin graniillerinin fokal kalinlasmasina bagl olarak ortaya ¢ikar
ve dermoskopiyle kolaylikla izlenebilir (7, 13).

LP papiilleri genellikle fleksural bolgelerde simetrik ve bilateral olarak ortaya ¢ikar. El
bilegi i¢ yiizii en sik tutulumun goriildiigii bolgedir. Sirt, gdvde ve boyun da etkilenebilir.
Diger etkilenen bolgeler arasinda oral ve genital mukoza yer alir. Tipik olgularda yiiz
etkilenmez ve palmoplantar tutulum da nadirdir. invers LP kasiklar, aksilla ve meme alt1
bolgesini etkiler. Oral tutulum erozyon ve iilserasyonlar gelismedikce genellikle
asemptomatiktir (7, 9, 13, 14, 19). LP papiilleri genellikle diiz olmakla birlikte, bazen kil
folikiilleri ¢evresinde dikensi lezyonlardan olusan gruplar olusturur ve liken pilanoplaris adini
alir. El ve ayak tabanlarinda bulundugunda lezyonlar sert ve sarimsi renkte olabilir. LP’a
genellikle siddetli kasint1 eslik eder. Kobner fenomeni sik goriilen bir durum olmasina
ragmen ekskoriyasyon izleri ve impetijinasyonun goriilmesi nadirdir. Hastaligin siiresi LP’un
tipine baglhidir. Ekzentemat6z LP tipleri tipik olarak 1 yil icerisinde iyilesirken, hiperkeratotik
oral ve tirnak LP olgular1 uzun siire devam edebilir. Ulseratif LP ise hayat boyu siirebilir (7, 9,
13).

Erkeklerde genital tutulum %25 oraninda goriilmektedir. En sik glans penis {izerinde
siklikla aniiler, bazen de lineer sekilde lezyonlar izlenmektedir. Kadinlardaki genital
tutulumun insidansi tam olarak bilinmemektedir. En sik vulva ve vaginada, oral mukoza

lezyonlarina benzer sekilde tutulum goriilmektedir (14, 19).

KLIiNIK TiPLERI

Mukozal Liken Planus

LP’ un mukozal lezyonlarinin en sik goriildiigii bolge oral mukozadir. Lezyonlar tekil ya
da ¢ok sayida olabilir. Shen ve arkadaslari oral mukozada en sik bukkal mukozanin
tutuldugunu bildirmislerdir, ancak bu konuda yeterli veri yoktur. Oral mukozada retikiiler,
erozif, papiiler, biilloz, atrofik ve plak olmak {izere 6 farkli morfolojik patern
izlenebilmektedir (9, 20).

En sik retikiiler ve eroziv formlar1 goriilmektedir. Papiiler lezyonlarin daha ¢ok dil
iizerinde yerlesmesi disinda farkli morfolojik paternlerin spesifik bolgelere yerlesme egilimi
yoktur. Eroziv ve atrofik lezyonu olanlarda, sicak yiyecekler ve baharath gidalarla yanma

hissi gelisebilmektedir (9, 21)



Bilinmeyen nedenlerle oral mukoza tutulumu geng hastalarda pek sik goriilmemektedir.
Bazi ¢alismalarda kadinlarin erkeklere gore 2 kat daha fazla etkilendigi bildirilmistir (7).

Oral lezyonlarin etyolojisinde travma ve kontakt duyarlanmanin rolii biiyiiktiir. Dental
iirinlerin mekanik etkisi, sigara kullanimi, dis protezleri, dudak koparma gibi aliskanliklar
hastaligin aktivasyonuna neden olabilir (22). Travma disinda genetik faktorler, psikosomatik
hastaliklar, farmakolojik ajanlar, Hepatit B viriis asis1, Hepatit C enfeksiyonu, otoimmun
reaksiyonlar, besin alerjileri, neoplaziler, sklerozan kolanjit etyolojide rol oynayabilir (23).

Oral tutulum LP’lu hastalarin %60-70’inde deri lezyonlarina eslik etmektedir. Tek basina
oral tutulum ise %20-30 oraninda goriilmektedir (14).

Oral lezyonlar 6zellikle sigara igen kadin hastalarda prekanser6z olabilmektedir.
Calismalarda malign doniistimiin % 0.4- 5.3 arasinda degisen oranlarda oldugu saptanmistir
(24).

Erkeklerde genital mukoza lezyonlar1 daha ¢ok glans peniste yerlesmektedir. Lezyonlar
genellikle anniiler paterndedir. Kadinlarda vulva ve daha az siklikta da vajina tutulmaktadir.
Eroziv mukozal LP vulvada daha ¢ok goriilmektedir (25). Vulvo-vajinal-gingival sendromu
olan kadn hastalarin %80’inde HLA DQB1*0201 geni mevcuttur. Bu durum sendromun
genetik yatkinhigin1 géstermektedir (26).

Tirnak Tutulumu

LP hastalarinin yaklasik %10 unda tirnak tutulumu mevcuttur. Tek basina tirnak
tutulumu nadirdir, genellikle diger lezyonlara eslik etmektedir. LP’ta tirnak matriksi
etkilenmektedir. Baslangicta tirnak yataginda incelme ve longitudinal oluklanma goriiliir.
Karakteristik tirnak lezyonlar1 dorsal pterjiyum ve trakiyonisiyi kapsamaktadir. Tirnak kayb1
(anonisi) da goriilebilir (27).

Tirnak bulgular :
e Tirnak yatagi incelmesi
e Longitudinal ¢izgilenme
e Pterjiyum
e Trakionisi
e Onikoliz
e Onikoreksis
e Koilonisi
e Subungal hiperkeratoz

e Kromonisi



e Onikomadezis

Aktinik Liken Planus

IIkbahar ve yaz aylarinda baslayan lezyonlarla karakterizedir. Lezyonlar baslica giines
goren bolgelerde yiiz ve alinda goriiliir. Genellikle anniiler sekilli kirmizi-kahverengi plaklar
seklindedir. Kasinma ve kobner fenomeni genellikle yoktur. Nadiren ; tipik LP papiillerinden

olusan son derece kasintili anniiler lezyonlar da bulunabilir (28).

Akut Liken Planus
Lezyonlar ¢cok genis dagilim gosterdigi ve hizla yayildigi i¢in ekzantematoz LP olarak da

bilinir. Nadiren eritrodermi gelisebilir (7, 13).

Aniiler Liken Planus
%10 oraninda goriiliir. Lezyonlarin halka seklinde birlesmesi sonucu olusur. Siyah irkta

daha sik goriiliir. En sik penis ve koltuk altlarinda izlenmekle birlikte, gévdenin alt kisimlari

ve dudak etkilenebilir (29).

Biilloz Liken Planus ve LP pemfigoides

Biilloz LP, LP hastalarinda eritematdz zemin {izerinde biil gelisimini ifade etmektedir.
Biiller tipik olarak serttir. Direkt ve indirekt immiinfloresan bulgular1 negatiftir. LP
lezyonlarinda biilloz lezyonlarin gelisimi dermoepidermal bileskedeki yaygin T hiicre aracilt
hasara baglanmaktadir (13, 14).

LP pemfigoides; LP ve biilloz pemfigoid overlap sendromudur. Biiller burada lezyonsuz
deride de gelisebilir. Biiliin immiinfloresan incelemesinde bazal tabakada lineer Ig G ve C3
birikimi saptanirken, indirekt immiinfloresan incelemede ise biilloz pemfigoid 2 antijeni ve

200 kDa antijen saptanmaktadir (14).

Hipertrofik Liken Planus

LP verriikozus olarak da bilinmektedir. Baslica tibia lizerlerinde ve ayaklarin
dorsallerinde yerlesen hiperkeratotik plaklar seklindedir. Bir¢ok hastada kronik vendz
yetmezlik eslik eder. Hastalarda siddetli kasint1 goriilebilmektedir. Lezyonlar palpasyonda
serttir. Yillar icerisinde olasi karsinojenik faktorlere bagli yasst hiicreli karsinom gelisimi

izlenebilmektedir (7, 30).



Invers Liken Planus
Tipik olarak aksiller, inguinal bolge ve meme altlar tutulur. Sinirlart belirsiz yaygin

eritematdz lezyonlar seklindedir. Lezyonlarda genellikle pigmentasyon mevcuttur (31).

Liken planus pigmentozus
Deri tipi 3 ve 4 olan kisilerde, pigmente makiiler ve papiiler lezyonlarla seyreder.

Blaschko ¢izgilerini takip eden lineer dagilim gosteren olgular da bildirilmistir (9).

Liken Pilanopilaris

Ayni zamanda folikiiler LP ve LP acuminatus olarak da bilinir. Baslica sagli deride
yerlesen mor renkli halka ile cevrili, keratotik tikag seklinde ortaya ¢ikar (7). inflamatuar
stire¢ sacl deride skatrisyel alopesi ile sonuglanir . Bir varyanti olan Graham Little Picardi —
Lasseur sendromu, kadinlarda sik goriilen, sa¢l deride folikiilitis dekalvans ve govdede
folikiiler liken lezyonlar ile karakterizedir. Frontal fibrozan alopesi postmenapozal
kadinlarda frontotemporal bolgede alopesi ile seyreden skarla sonlanan liken pilanopilaris

varyantidir (9, 32).

Liken planus / Lupus eritematozus overlap sendromu

Hem LP, hem de lupus eritematozusun Kklinik, histopatolojik veya immunopatolojik
ozellikleri mevcuttur. El ve ayaklarda yerlesen agrili, kirmizi -mavi renkli, deskuame, atrofik
plak tarzi lezyonlar ve el ve kollarda verriikdz, papulonodiiler lezyonlar ile karakterizedir.
Hastalarda lupus eritematozusta bulunan sistemik sikayetler gozlenebilmektedir. Iki hastalikta
da ortak histopatolojik 6zellikler saptanabilir. Ayirimda; bazal membran degisiklikleri,

Civatte cisimcikleri ve immunolojik bulgular 6nemlidir (33, 34).

HIiSTOPATOLOJIK BULGULAR

Temel 6zellikler parakeratozun eslik etmedigi hiperkeratoz, graniiler hiicre tabakasinda
fokal artig, ‘testere disi’ seklinde diizensiz akantoz, bazal hiicre tabakasinda likefaksiyon
dejenerasyonu ve dermoepidermal bileskedeki bant seklinde lenfositik infiltrasyondur (7).
Tanida graniiler tabaka kalinlagsmasi 6nemli bir bulgudur ve kama seklindedir. Bu tabakadaki
hiicreler normalden biiyiiktiir ve yogun keratohyalin graniilleri igerir. Wickham ¢izgileri
graniiler tabakanin kalinligindaki fokal artiglar sonucunda gelismektedir. Bazal tabakada

vakuoler degisiklikler ve hasarlanmis ve diskeratotik keratinositleri gdsteren civatte cisimleri



mevcuttur. Dermoepidermal bileskedeki infiltrat epidermis ve dermis arasindaki adezyonu
zayiflatabilmekte ve kiigiik yariklara neden olabilmektedir. Eski lezyonlarda dermal
makrofajlarda melanin pigment inkontinansi goriilebilmektedir (35)

Sacli deriden alinan biyopsilerde folikiil boyunca dermiste yayilan lenfositik infiltrasyon,
folikiiler tikag ve perifollikiiler fibrozis goriilmektedir (13).

Hipertrofik liken planusta akantoz ve hiperkeratoz belirgindir. Atrofik liken planusta ise
belirgin epidermal atrofi, hafif lenfositik infiltrasyon mevcuttur (10, 31).

LP biilloz tipinde vakuoler dejenerasyona sekonder subepidermal yariklanma
goriilmektedir. Biilloz LP’un tersine LP pemfigoideste ise eozinofilik ve notrofilik
granulositler mevcuttur. immunfloresan bulgular1 da ayirici tanida dnemlidir (36).
Immunfloresan ¢alismalarda dermoepidermal bileskede kiimeler halinde fibrinojen, graniiler
goriiniimde IgM ve lineer goriiniimde IgG ve C3 birikimleri goriiliir. Olgularin % 87’sinde
direkt immunfloresan (DIF) ile Civatte cisimcikleri tespit edilebilir. Bunlar baslica IgM ve
beraberinde IgG, IgA, C3 ve fibrinojen ile boyanirlar (37).

Kronik egzema- eritema multiforme, lupus eritematozus ve dermatomiyozit gibi ¢esitli

deri hastaliklarinda da DIF ile civatte cisimcikleri goriilebilecegi unutulmamalidir (38).

AYIRICI TANI

Akut egzentamatdz yayilimli LP’ta guttat psoriasis, liken nitidus, likenoid ilag
erupsiyonlari ve sifilitik papiiller diglanmalidir. Bu hastaliklarda LP i¢in tipik olan wichkam
strialar1 ve oral tutulum goriilmemektedir (10, 31).

Mukozal degisiklikler goriildiiglinde liken skleroatrofikans ve 16koplaki ayirici tanida
diisiiniilmelidir. Ozellikle vulvanim mukozal yiizeyi tutuldugunda basta liken skleroz olmak
tizere diger inflamatuar dermatozlardan hem klinik hem de histopatolojik olarak ayirt etmek
zordur (7, 31).

Oral LP ayiric1 tanisinda kronik kandidiyazis, epitelyal displaziler, diskoid lupus
eritematozus, Crohn hastaligi , pemfigus, pemfigoid, dermatitis herpetiformis ve lineer IgA
hastalig1 diisiiniilmelidir. Tan1 i¢in biyopsi ve immunfloresan incelemeler yapilmalidir (39).

Tirnak tutulumu psoriazis, Darier hastaligi ve onikotillomaniden mutlaka ayirt edilmelidir
(40). Liken planus pigmentozusun ayirici tanisinda noduler sarkoidozis, iirtikerya pigmentoza,
liken amiloidozus ve inkontinensiya pigmenti mevcutken, invers tipin ayirici tanisinda

intertrigo yer alir (41, 42). Govdede yerlesen, bazen hafif kagintili olabilen gri makiiler



lezyonlarla karakterize eritema diskromikum perstans (ashy dermatoz) da ayirici tanida
diistintilmelidir (9).

Aktinik LP’un ayirici tanisinda melazma, hipertrofik LP’da liken simpleks kronikus,
prurigo
nodiilaris, likenoid kutan6z amiloidoz ve kaposi sarkomu yer alir. Folikiiler LP
ayirict tanisinda ise liken niditus, liken spinuloz diisiintilmelidir (39). Lineer liken planus
cocukluk ¢aginda gelismis ise liken striatus (LS)tan ayrimi yapilmalidir. LS da wickham
strialar1 yoktur ve histopatolojik olarak kolayca ayirt edilebilir (43).

Ayirict tanida en ¢ok zorluk ¢ekilen tablo ; 6zellikle izole oral veya sacl deri tutulumu
olan hastalarda lupus eritematozustur. Bu konuda DIF incelemeler taniya yardimci olabilir;
sistemik LE hastalarinda lezyonlu ve lezyonsuz mukozada bazal membran zonunda graniiler

veya homojen immiinglobulin bantlar1 goriiliir (7).

TEDAVI

LP kronik bir hastalik oldugu i¢in, tedavide amac¢ daha ¢ok rezoliisyon gelisene kadar
semptomlarda diizelme saglamaktir. Kendine 6zgii bir tedavisi bulunmamaktadir. Kutanéz LP
olan hastalarin tigte ikisinde 1 yil icerisinde, oral liken planusta ise ortalama 5 y1l icerisinde
spontan remisyon gelisebilmektedir. Ancak eroziv form da spontan gerileme nadirdir (44).

Tedaviye baglamadan 6nce ilag ile indiiklenen LP tablolar goz onilinde bulundurulmalidir.
Tedavi segenekleri arasinda topikal, intralezyoner ve sistemik kortikosteroidler, retinoidler,
darbant ultraviyole B (UVB) , psoralen ve ultraviyole A (PUVA), topikal kalsindrin
inhibitorleri ve ciddi direngli lezyonlarda oral siklosporin bulunur.

Topikal tedaviler

Daha ¢ok smirh deri lezyonlarinda tercih edilir. Ozellikle hafif olgularda kasintinin
onlenmesinde antihistaminikler ile beraber kullanilirlar. Potent kortikosteroidler okliizyon
altinda ya da okliizyonsuz kutandz lezyonlarda faydalidirlar. Ozellikle cocuk hastalarda tercih
edilirler. Hiperkeratotik lezyonlarda kortikosteroidler okliizyon altinda veya kortikosteroid
emdirilmis bantlar seklinde uygulanabilirler veya intralezyonel triamsinolon asetonid 2,5-5
mg/ml dozunda uygulanabilir (7, 13, 14). %0.1 topikal takrolimus tedavisi diger tedavilere
yanitsiz eroziv oral LP hastalarinda tercih edilebilir. Takrolimusun giinde iki kez topikal
kullanimu ile bir aydan kisa siirede semptomatik iyilesme saglanabilmektedir. Ancak relapslar
sik goriilmekte ve aralikli tedaviler gerekebilmektedir (45).

Sistemik tedaviler



Akut ve ciddi olgularda sistemik tedavilere bagvurulmaktadir. Sistemik kortikosteroidler
icin farkli tedavi semalar1 6nerilmistir, genellikle 2-6 hafta kullanilacak sekilde 15-20 mg
dozda prednizolon baslanir ve sonrasinda birkag hafta igerisinde doz azaltilarak kesilir. Bir
caligmada kortikosteroid kullanilan grupta ortalama diizelme stiresi 18 hafta iken, plasebo
grubunda 29 hafta olarak bulunmustur (46).

Kutan6z LP’da kanit diizeyi en yiiksek sistemik tedavi Asitretin (25-50 mg/giin)dir, fakat
dogurganik donemindeki kadinlarda izotretinoin (0.3- 0.5mg/kg/giin) kullanilabilir. Retinoik
asitler genellikle direngli olgularda kullanildig: i¢in tedavi kesilmesi sonrasi relaps gelisebilir,
bu nedenle uzun dénem tedavi gereklidir. Oral siklosporin, retinoid ve kortikosteroidlere
direngli olgularda remisyon saglamak i¢in kulanilir (47). Giinliik 1-6 mg/ kg dozlarda
kullanimi ile tam yanit alinabilmektedir. Liken pilanopilaris olgularinda 3-5 aylik tedavilerle
semptomlarda azalma ve sag kaybinda gerileme oldugu izlenebilmektedir (7, 13, 48).

Izole olgu sunumlarinda mikofenolat mofetilin yaygin, eroziv, hipertrofik ve biilléz LP
tiplerinde ve liken pilanopilariste etkili oldugu gosterilmistir.

Rezistan olgular dapson, azatiopiirin, talidomid ve interferon alfa 2b’den fayda
gorebilmektedir. Antimalaryaller, griseofulvin, antibiyotik ve izoniazidi kapsayan birgok
sistemik ajan da onerilebilmekle birlikte gergekte faydali olduklarina dair kanitlar yoktur (13).

Fototerapi

Direngli ve hastalik siiresi uzun LP vakalarinda, banyo PUVA ve sistemik PUV A sonrasi
diizelme gozlenmistir. Refrakter vakalarda ekstrakorpeal fotoferezin etkinligi de
kamtlanmastir (7, 49).

PUVA tedavisi sirasinda alevlenen olgularda UV A1 bagarilidir. Direngli durumlarda darbant
UVB kullanilabilmektedir. Direngli oral mukoza LP lezyonlarinda da excimer lazer kullanim1

oldukga basarili bulunmustur (7, 50).

METABOLIK SENDROM (MS)

Insiilin direnci sendromu veya sendrom X olarak da bilinen MS, birgok metabolik ve
kardiyovaskiiler hastalig1 kapsayan bir sendromdur. Gerald M Reaven, 1988 yilinda insiilinle
uyarilmis glukoz uptake’ine direng, glukoz intoleransi, hiperinsiilinemi, artmis ¢ok diisiik
yogunluklu lipoprotein (VLDL), azalmis HDL-kolesterol diizeyleri ve hipertansiyondan
olusan, beraberinde iskemik kalp hastalig1 gelisme riski artisinin da oldugu bulgular biitiinline

“Sendrom X adin1 vermistir (51). Sendrom X hakkindaki bilgiler artinca bilinmeyeni ifade



eden X harfi tanimlamadan ¢ikartilmistir ve metabolik sendrom, plurimetabolik sendrom ve
polimetabolik sendrom olarak isimlendirilmeye baslanmistir (52).

MS diinyada giderek daha fazla insami etkileyen énemli bir morbidite nedenidir. Insiilin
direnci, hiperinsiilinemi, yiiksek trigliserid, HDL, yiiksek kolesterol diizeyleri, bozulmus

glukoz toleransi, hipertansiyon ve abdominal obezite MS’un baslica elemanlaridir (53).

EPIDEMIiYOLOJIi

MS prevalanst; 1rk, cinsiyet ve yasa gore degismektedir. Kadinlarda daha sik goriiliir.
Yapilan galismalarda eriskin popiilasyonun yaklasik dortte biri MS kriterlerini
karsilamaktadir. Avrupa’da niifusun %30’unu, Amerika’da ise %40’dan fazlasini
etkilemektedir (54, 55). Ulkemizde metabolik sendrom goriilme siklig1, erkeklerde % 28,
kadinlarda ise % 40 gibi oldukga yiiksek oranlardadir (56).

ETYOLOJi VE RiSK FAKTORLERI

MS Etyopatogenezini agiklayabilecek tek bir genetik, infeksiyoz veya ¢evresel faktor
heniiz tanimlanmamstir (57). Patogenezinde; genetik faktorler, insiilin direnci, obezite,
hipertansiyon, dislipidemi, vaskiiler anormallikler, inflamasyon, hiperandrojenizm ve
hipertirisemi {izerinde durulmaktadir (58).

Etyolojiye yonelik yapilan yeni ¢aligmalar 1s181nda hiperiirisemi, pthtilagmaya egilim,
subklinik inflamatuar siire¢ ve adipoz dokunun inflamatuar siirece katkisinin 6nemi giderek
artmaktadir. Bu durumun biyokimyasal olarak kanitlanabilmesi i¢in, son donemde ¢aligsmalar
yiiksek duyarlilikli C-Reaktif Protein (hsCRP) , Plazminojen aktivator inhibitorii-1 (PAI-1),
Fibrinojen, Interldkin-6 (1L-6), Tiimor nekrozis faktor alfa (TNF-a ), Aglik ile uyarilmis
adipoz faktor (FIAF), APO Al, APO B, Resistin, Leptin, Adiponektin, gibi belirtegler lizerine
odaklanmustir (59). MS’da esas defektin kasta insiilin aracili glukoz tiiketimine olan direng
oldugu diisiiniilmektedir. Insiiline direng kas dokusu, karaciger ve yag dokusunda
goriilebilmektedir ve seviye olarak da; pre-reseptor diizeyde, reseptor
diizeyinde ve post reseptor diizeyde ortaya ¢ikabilmektedir (58). Sigara i¢me, diisiik gelir
diizeyi, postmenapozal donem de MS sikligini arttiran diger nedenlerdir (55).

Viicut agirliginin artmas1 MS gelisimi i¢in en 6nemli risk faktortidiir. National Health and
Nutrition Examination Survey Ill verilerine gore normal kilolularda %5, fazla kilolularda
%22, obezlerde ise %60 oraninda MS goriilmektedir (60). Abdominal obezite ile MS arasinda



yakin iliski mevcuttur, insiilin direnci olmayan kisiler de bile belirgin abdominal obezite ile
MS gelisebilmektedir (61).

Kardiyovaskiiler hastalik riski:

Kesitsel ve uzun siireli yapilan ¢alismalarda metabolik sendromu olan kisilerde
kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskinin 1,5 kattan daha fazla arttig1 saptanmustir. RisKi
artiranin obezite degil, metabolik sendrom varligr oldugu goriilmiistiir. Metabolik sendrom
tanis1 i¢in Ulusal Kolesterol Egitim Programi1 (NCEP) ve revize NCEP tanimlamalariin
kullanildig1 87 klinik ¢alisma ve 951.083 hastanin dahil edildigi bir metaanalizde; metabolik
sendromun kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskini 2.35, kardiyovaskiiler mortaliteyi 2.40,
tim sebeplere bagli mortaliteyi 1.58, miyokard infarktiisii riskini 1.99 ve inme riskini 2.27 kat
artirdig1 gosterilmistir. Diger 6nemli bir sonug ise, metabolik sendromlu kadinlarda
kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskinin erkeklere gore daha yiiksek bulunmasidir. Riskin
kadinlarda yiiksek olmasi; postmenopozal kadinlarda erkeklere gére abdominal obeziteye
yatkinligin daha fazla olmasi, kadinlarin erkeklere gore daha farkli bir kolesterol profiline
sahip olmasi, yiiksek trigliserid diizeylerinin kadinlarda erkeklere gore daha fazla koroner
arter hastaligi ile iligkili bulunmasinin ve polikistik over sendromu, hormon replasman
tedavisi ve gestasyonel diyabet gibi kadinlara 6zel risk faktorlerinin rolii olabilecegi
diistiniilmektedir (21).

TANI

MS i¢in birgok tani kritert mevcuttur, en ¢ok bilineni ve klinik pratikte uygulama kolaylig
nedeniyle yakin zamana kadar en ¢ok tercih edilen; Ulusal Kolesterol Egitimi Programi
Yetiskin Tedavi Paneli I1l (NCEP-ATP III)’diir. Diger bir tanimlama (ATP 111 A) Amerikan
Kalp Birligi (AHA) tarafindan yapilmistir. Hem ATP III hem de ATP III A tanimlamalarinda
5 oOlgiit belirlenmistir ve kriterlerden herhangi {i¢iiniin birlikte bulunmas1 metabolik sendrom
olarak tanimlanmustir. Iki tanimlama arasindaki fark sadece aglik kan sekeri (AKS) sinirinin
ATP III olgiitlerine gore 110mg/dl, ATP III A 6l¢iitlerine gore 100 mg/dl olarak kabul
edilmesidir (62, 63).

Tablo 1. NCEP ATP Il ve NCEP ATP III A metabolik sendrom tan1 6lgiitleri

Asagidakilerden en az iicii

Abdominal obezite Bel ¢evresi
Kadmn >88 cm
Erkek >102 cm




Trigliserid yiiksekligi >150 mg/ dI

High dense lipoprotein diizeyi

Erkek <40 mg/dl
Kadin <50 mg/dl
Hipertansiyon >130 mm/Hg (sistolik)
>85 mm/Hg (diyastolik)
Hiperglisemi AKS >110 ATP 1)
AKS >100 (ATP IIIA)
TEDAVI

MS tedavisinde amag, risk faktorlerinin yasam tarzi degisiklikleri gibi koruyucu 6nlemler
ile kontrol altina alinmasi ve Klinik hedeflere ulagsmak amaciyla ilag tedavisinin
baslanmasidir. Boylece kardiyovaskiiler hastalik gelisimine neden olan patolojik
degisikliklerin 6nlenmesi amaglanmaktadir (57, 64).

Diyet ve Egzersiz

Kilo vermeyi hedefleyen diyet degisiklikleri ve egzersiz gibi yasam ve davranis
degisiklikleri temel teskil etmektedir. Bu temel hem insiilin direnci gelisiminin engellenmesi,
hem de kardiyovaskiiler hastalik ve diyabet gelisiminin 6nlenmesinde etkili ve en ucuz
yaklagimdir (65, 66). Kilo verme ve koruma; diizenlenmis kalori alim1 ve fiziksel aktivite
diizenlenmesi ile saglanmaktadir. Kilo vermede ilk amag 6 ile 12 aylik bir donemde, toplam
viicut agirhi@inin yaklasik %7-10"u kadar bir azalma elde etmektir. Bu durum giinliik kalori
alimini 500-1000 kalori azaltmay1 gerektirir (67).

Ila¢ Tedavileri

Yasam tarz1 degisiklikleri ve diyet yetersiz kaldiginda farmakolojik tedaviler
gerekebilmektedir. En 6nemli ve mortal komplikasyon olan kardiyovaskiiler hastaliklardan
korunmak amaciyla, anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri, anjiotensin reseptor
blokerleri, statinler ve fibratlar tercih edilmektedir.

Klinikte yaygin olarak kullanilan, insiilin direncini azaltan metformin ve thiazolidindion
grubu ile ilgili genis kapsamli ¢alismalar mevcuttur (68). Thiazolidindion hafif kilo artigina
sebep oldugu i¢in MS hastalarinda kullanimi kisithdir ve son yillarda bu grupta 6zellikle
rosiglitazonla yapilmis ¢aligmalarda kalp yetmezligi riskinin arttig1 goriilmiistiir. Bu nedenle
metformin klinik kullanim i¢in daha uygun bulunmustur (69). MS olan hastalar her yil kan
lipidlerini olgtiirmelidirler. LDL kolesterolun 100 mg/dL’den diisiik, HDL kolesteroliin 40
mg/dL’den yiiksek, trigliserid seviyesinin 150 mg/dL’den diisiik olmas1 hedeflenmelidir.



Yiiksek koroner arter hastalik (KAH) gelisme riski nedeniyle LDL-kolesterolun 100 mg/dL
altinda tutulmasi icin diyet ve ilag tedavisi uygulanmalidir. MS ve yiiksek KAH gelisme riski
olanlarda statinler en etkili ilaglardir (6).

Aterotrombotik komplikasyonlar1 6nlemek amaci ile diisiik doz aspirin kullanim1 da
onerilmektedir. Giinliik 75-100 mg aspirin yeterlidir, kullanamayan hastalarda klopidogrel
kullanilabilir (70).

MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma, Ocak 2012- Ekim 2013 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik Universitesi T1p
Fakiiltesi Dermatoloji Poliklinigine basvuran ve Liken planus tanis1 konulan yaslar1 16 ve 75
arasinda olan 85 hasta {izerinde gergeklestirildi.

Liken planusa yonelik herhangi bir sistemik tedavi almakta olan ve gesitli lipid distiriicti ilag
kullanan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Kontrol grubu olarak; bilinen herhangi bir
sistemik hastalig1 olmayan, yas ve cinsiyet 6zelligi calisma grubuna benzer 85 saglikli birey
alind1. Hasta ve kontrol grubundan ayrintili anamnez alind1 ve fizik muayeneleri yapildi.

Her olguda kardiyo metabolik risk profilinin degerlendirilebilmesi amaciyla dislipidemi,

obezite, metabolik sendrom varlig1 ve insiilin direnci degerlendirildi.

Hastalarda metabolik sendrom tanisi revize edilmis NCEP ATP III ve NCEP ATP III A
kriterlerine gore yapildi.
Bes kriterden en az ti¢ miisbet olan hastalar metabolik sendrom olarak kabul edildi:
e Abdominal obezite mevcudiyeti bel ¢evresi dlgiilerek degerlendirildi
Erkeklerde >102 cm
Kadinlarda > 88 cm
e Hipertrigliseridemi (trigliserid degeri >150 mg/dl )
e Yiiksek dansiteli lipoprotein diizeyi (HDL) diistikliigii
Erkeklerde <40 mg/dI
Kadinlarda <50 mg/dl
e Yiiksek kan basinci ( >130/85 mmHg ) diizeyi
e Aclik glukoz degeri NCEP ATP 3 kriterlerinde > 110 mg/dl
e NCEP ATP Il A kriterlerinde ise > 100 mg/dl olarak alindi



Tiim hastalar ve kontrol grubundan 12 saatlik aglik sonrasi venoz kan 6rnekleri alinarak
bu orneklerde serum glukoz, trigliserid, yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) ve diisiik dansiteli
lipoprotein (LDL) diizeyleri ¢aligildi, kan basinci ve bel ¢evresi 6l¢iimii yapilarak NCEP ATP
IIT ve NCEP ATP III A kriterlerine gére metabolik sendrom varlig1 arastirildi.

Aclik kan sekeri diizeyi serumda heksokinaz metodu ile belirlendi. Trigliserid diizeyleri
serum kullanilarak enzimatik olarak olciildii. Yiiksek dansiteli lipoprotein diizeyi direkt
immunassay metodu ile (Roche/Boehringer-Mannheim Diagnostics, Indianapolis, Indiana)
degerlendirildi.

Dislipidemi varligi NCEP-ATP 3 kriterlerine gore degerlendirildi. Asagidaki 4 kriterden
birinin varlig1 dislipidemi olarak kabul edildi :

e Trigliserid >150mg/dL

e Total kolesterol >200mg/dL

e LDL kolesterol >130mg/dL

e HDL-kolesterol <40mg/dL

Obezite prevalans da ¢alismamizda degerlendirildi. Viicut kitle indeksi VKi= agirlik
(kg)/ boy (m)? formiiliine gére hesaplandi1 ve VKI> 30 olanlar obez olarak kabul edildi.

Insiilin direnci HOMA-IR iizerinden degerlendirildi. Insiilin direnci "Homeostasis Model
Assessment (HOMA) " formiiliiyle [(A¢lik Plazma Glukozu(mmol/l) X A¢lik Plazma Insiilini
(mu/1)/22,5] belirlendi. HOMA-IR 2.5’in iizerinde olanlarda insiilin direnci var kabul edildi.

Standart bir form hazirlanarak (Ek-1) hasta ve kontrol grubumdaki her bir olgunun bilgi
ve bulgular1 kaydedildi. Hasta ve kontrol grubuna ¢alismanin amaci ve icerigi anlatilarak
bilgilendirilmis olur formu imzalatilarak onaylar1 (Ek-2) alindi. Calismamiz Karadeniz

Teknik tiniversitesi Tip Fakultesi Etik Kurulunda onaylandi.

ISTATISTIKSEL YONTEM

Calismanin istatistiksel analizlerinde SPSS 13.0 paket programi kullanildi. Veri setinde yer
alan stirekli degiskenler ortalama, medyan, standart sapma, minimum ve maksimum
degerleriyle beraber, kategorik deger alan degiskenler frekans ve yiizde ile gosterildi.
Kolmogorov Smirnov testiyle siirekli deger alan degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
test edildi. Normal dagilima uygunluk gosteren siirekli degiskenlerin 2 grup
karsilagtirilmasinda independent samples test kullanildi. Normal dagilima uygunluk
gostermeyen stirekli degiskenlerin 2 grup karsilastirmasinda Mann Whitney U testi kullanildi.

Kategorik degiskenlerin grup karsilastirilmasinda Pearson ki- kare testi kullanilds. Iki grubun



parametreleri arasi iliski incelenirken veriler normal dagilima uymadigi i¢in spearman analizi
kullanild1. Calismadaki istatistiksel analizlerde P degerinin 0.05’in altinda olmasi anlaml
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismamiz Ocak 2012- Ekim 2013 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik Universitesi T1ip
Fakiiltesi Dermatoloji Poliklinigine basvuran 85 liken planus tanisi alan hasta ve 85 saglikli
goniillii lizerinde gergeklestirildi. Hastalarimizin yaslar1 16-75 yas arasinda degismekte olup,
yas ortalamalar1 46,91 £14,31 idi. Kontrol grubunun ise yaslar1 16-79 yas arasinda degismekte
olup, yas ortalamas1 46,6 = 14,14 idi.

Hasta grubu 54 ( %63,5 ) kadin ve 31 ( %36,5 ) erkek hastadan olusan 85 kisilik grup ve
kontrol grubu ise 56 (%65,9) erkek ve 29 ( %34,1 ) kadindan olusan 85 kisilik grup olarak
alindi. Caligmaya alinan Liken planus hastalar1 ve kontrol grubu arasinda cinsiyet ve yas
acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlami fark saptanmadi. Bu karsilastirmada

pearson Ki-kare testi kullanildi (siras1 ile p degerleri 0,748 ; 0,889 ) (Sekil 1).

Hasta Kontrol

Ekadin W erkek Hkadin M erkek

Sekil 1. Liken planus hastalar1 ve kontrol grubu cinsiyet dagilimi

Hasta ve kontrol gruplari sigara, alkol kullanima, ailesel ve kisisel diyabetes mellitus (
DM), kardiyovaskiiler hastalik (KVH) 6ykiisii yoniinden degerlendirildi. Hasta grubunda
diyabetes mellitus oran1 % 11,8 iken, kontrol grubunda %4,7 olarak daha diisiik saptandi
ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (P=0,163). Hasta grubunda KVH
siklig1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p= 0,034).



Diger oranlar ise her iki grupta benzer bulundu. Bu karsilastirmalarda pearson Ki kare testi
kullanildi (Tablo1).

Tablo 1. Liken planus hasta ve kontrol grubu sosyodemografik dzelliklerin degerlendirilmesi

Hasta (n=85) Kontrol (n=85) P degeri

Yas ortalamasi 46,91+14,31 46,60+14,14 0,889
Cinsiyet n,(%) 0,748
Kadin 54(63,5) 56(65,9)

Erkek 31(36,5) 29(34,1)

Sigara kullanimi n,(%) 20( 23,5) 22(25,9) 0,859
Alkol n,(%) 6(7,1) 7(8,2) 0.196
Viicut Kitle indeksi 28,855 27,649 0,113
Bel cevresi (cm) 93,71+12,20 93,13+12,06 0,757
Diyabetes mellitus 6zge¢mis n,(%) 10(11,8) 4(4,7) 0,163
Kardiyovaskiiler hastahk 6zge¢mis 28(32,9) 15(17,6) 0,034*
Diyabetes mellitus soygecmis n,(%) 22(25,9) 21(24,7) 1,000
Kardiyovaskiiler hastalik soyge¢mis 32(37,6) 39(45,9) 0,276

Hasta grubunda HBV pozitifligi %8,2 iken, kontrol grubunda %3,5°di, hasta grubunda
oran daha yiiksek olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (p=
328). HCV pozitifligi ise LP olan sadece 1 hastada saptandi.

Hastalarda oral mukoza tutulumu %69,4 (59 hasta) , tirnak tutulumu ise %20 (17 hasta)
oraninda bulundu (Sekil 2,3).

Erkek hastalarin %64,5’inde (20 hasta) , kadin hastalarin ise %72,2’sinde (39 hasta)
mukoza tutulumu mevcuttu, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,619).

Oral mukoza tutulumu olanlarin 42’ sinde (%71,2) lezyonlar retikiiler paternde ,
17°sinde (%28,8) eroziv paternde idi (Sekil 4).

Oral mukoza tutulumu olan hastalarda DM oran1 %13,6 (8 hasta) , mukozal tutulum
olmayan hastalarda DM oran1 % 7,7( 2 hasta) bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p= 0,717). Oral mukoza tutulumu olan hastalarda DM oran1 kontrol
grubuna gore yiiksekti ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,07). Bu

karsilagtirmalarda pearson ki kare testi kullanildi.



oral mukoza

Hvar Hyok

Sekil 2 . Oral mukoza tutulum siklig

tirnak tutulumu

Hvar Hyok

Sekil 3. Tirnak tutulum siklig1

Heroziv Mretikiiler

Sekil 4. Oral mukoza lezyonlarinin tipleri ve sikliklari
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Liken planus tanili hastalarda ortalama hastalik siiresi 30,94 + 47,26 ay olarak
saptandi. Mukoza tutulumu olmayan hastalarda ortalama hastalik siiresi 12,15+16,16 ay iken,
mukozal tutulum olan grupta ortalama hastalik siiresinin 39,22+53,79 ay oldugu goriildii,
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (P=0,004). Bu karsilastirmalarda Mann-
Whitney test kullanild1 (Sekil 5).
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Sekil 5. Hastalik siiresi ve mukoza tutulumu karsilastirmasi

Liken planus hastalarinda ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 28,86 £ 5,15, kontrol
grubunda 27,65 + 4,67 idi, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=
0,113). Hasta grubunda kadin hastalarda VKI 30,26 + 5,20 iken, erkeklerde 26,46 + 4,14
olarak saptandi, cinsiyetler arasinda VKI ydniinden fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,01). Kontrol grubunda ise kadinlarda VK1 27,97+4,89 iken, erkeklerde 27,02+4,23
olarak saptandi, cinsiyetler arasinda VKI agisindan istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmedi (p= 0,378). Bu karsilastirmalarda independent samples test kullanildu.

Liken planus hastalarinin ortalama bel ¢evresi 93,71412,20, kontrol grubunun ise
93,13+12,06 idi, iki grubun degerleri birbirine ¢ok yakin bulundu, arada istatistiksel olarak
anlamli bir fark yoktu (p=0.757) (Tablo 2).

LP hastalarinda 12 saatlik aglik sonrasi bakilan ortalama serum trigliserid diizeyi
141,61+78,35 iken, kontrol grubunda 141,36+81,72 olarak saptand, iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Bu karsilastirmada independent samples test kullanildi
(p=0,984).

HDL diizeyi hasta grubunda kadinlarda 53,54 £12,46 ve erkeklerde 46,30 +10,63 olarak
saptanirken ; kontrol grubunda kadinlarda 52,36 + 11,13 iken erkeklerde ise 42,03 + 12,31 idi;

her iki grupta da erkek cinsiyette istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik degerler saptandi



(p= 0,009 ve p=0,0001). Ancak cinsiyet farki gézetmeden genel bakildiginda hasta ve kontrol
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,268).

LDL diizeyi liken planus hastalarinda (138 & 40,21 mg/dl) kontrol grubuna (144,62 +
36,46 mg/dl) gore daha diisiik saptandi, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi. Bu karsilastirmalarda independent samples test kullanildi (p= 0,328).

Liken planus hastalarinda ortalama aglik kan sekeri degeri (AKS) 96,93 + 22,41 iken,
kontrol grubunda 90,68 + 21,36 idi, hasta grubunda AKS istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu (p=0,003). Hasta grubunda cinsiyete gore AKS diizeyine
bakildiginda, kadinlarda AKS degeri (98,35+23,45) erkeklere (94,37+20,53) gore daha
yiiksekti, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p= 0,249).

Ortalama sistolik kan basinci hasta grubunda 122, 24 + 17,41 iken kontrol grubunda
118,35 + 16,89 olarak saptandi, ortalama diyastolik kan basinci ise hasta grubunda 78, 99 +
11,76 , kontrol grubunda ise 74,35 + 10,85 idi. Gruplar arasinda ortalama sistolik basing
diizeyinde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi, ancak ortalama diyastolik basing
diizeyinde hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiikseklik bulundu (siras1 ile p

degerleri 0,94; 0,009). Bu karsilastirmalarda Mann- Whitney test kullanildi (Tablo 2).

Tablo 2.Hasta ve kontrol gruplarinda kardiyovaskiiler risk faktorlerinin karsilastirmasi

Hasta Kontrol P degeri
Bel ¢evresi (cm) 93,71+12,20 93,13+12,06 0,757
Trigliserid (mg/dl) 141,61+78,35 141,36+81,72 0,984
High Dense Lipoprotein (mg/dl) 50,95+12,28 48,84+12,48 0,268
Low Dense Lipoprotein (mg/dl) 138 + 40,21 144,62 £ 36,46 0,328
Achik kan glukoz (mg/dl) 96,93 + 22,41 90,68 + 21,36 0,003
Sistolik kan basmci1 (mm/hg) 122,24 +17,41 118,35 + 16,89 0,94
Diyastolik kan basinci (mm/hg) 78,99 +11,76 74,35 + 10,85 0,009
Total kolesterol (mg/ dl) 202+45,43 203,33 +44,89 0,980

MS kriterlerinden hipertrigliseridemi hasta grubunun %34,5’inde kontrol grubuna
/%34,1) gore yliksekti ancakaradaki fark istatistiksel olrak anlamli bulunmadi (p=0,156).



Sistolik kan basinc yiiksekligi (>=130 mm/hg) ise hasta grubunda (%37,6), kontrol grubuna
(%27,2) gore yiiksek olmasina ragmen iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,190). Hasta grubunda %29,8, kontrol %12,9 oraninda diyastolik kan
basincinda yiikseklik (>=85 mm/hg ) saptandu. Iki grup arasindaki fark istatistiksel anlamli
bulundu (p=0,01). AKS diizeyi 110 mg/dl ve tizeri yiiksek kabul edildiginde hastalarda
kontrol grubuna gore yiiksek oranda idi, ancak iki grup arasindaki fark anlamli bulunmadi
(p=0,156). AKS diizeyi 100 ve lizeri yiiksek kabul edildiginde ise hasta grubunda kontrole
gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,01).

MS kriterleri cinsiyetlere gore de ayr1 ayri karsilastirildi. Kadinlar arasinda hasta
grubunda %37, kontrol %12,5 oraninda diyastolik kan basincinda yiikseklik (>=85 mm/hg )
saptands. Iki grup arasindaki fark istatistiksel anlaml1 bulundu (p=0,006) .Sistolik kan basinci
yiiksekligi (>=130 mm/hg) ise kadin hasta grubunda (%44,4), kadin kontrol grubuna (%28,6)
gore yliksek olmasina ragmen iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,126). Hiper trigliseridemi (>150 mg/dl) de kadin hastalarda kadin kontrol grubuna gére
yiiksek bulunmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmad1 (p= 0,905).
AKS diizeyi 110 mg/dl ve tizeri yiiksek kabul edildiginde kadin hastalarda kontrol grubuna
gore yliksek oranda idi, ancak iki grup arasindaki fark anlamli bulunmadi (p=0,199).

AKS diizeyi 100 ve tizeri yiiksek kabul edildiginde ise kadin hasta grubunda kontrole
gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,048).

88 cm iizeri bel cevresi ve 50 mg/dl altinda HDL diizeyi agisindan ise kadin hasta ve
kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (sirasi ile p degerleri 0,397 ;

0,557). Bu karsilastirmalarda pearson ki- kare testi kullanildi.

Metabolik sendrom NCEP ATP 3 ve 3A kriterleri erkek LP hastalar1 ve erkek kontrol
grubu arasinda karsilastirildiginda ise diyastolik, sistolik kan basinci, AKS, bel ¢evresi (>102
cm) ve HDL (<40 mg/dl) diizeyleri agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi ( sirast ile p degerleri 1,000; 1,000; 0,612; 0,191; 0,436). Bu karsilastirmalarda
pearson Ki- kare testi kullanildi (Tablo 3).

Tablo 3. Hasta ve kontrol gruplarinda cinsiyete gore metabolik sendrom kriterlerinin
karsilagtirmast

Hasta Kontrol P degeri



Bel ¢evresi n, (%)
Kadm >88 cm 37(68,5) 33(58,9) 0,397
Erkek > 102 cm 6(19,4) 11(37,9) 0,191

Trigliserid >150 mg /dl n, (%)

Kadin 16(29,6) 15(26,8) 0,905
Erkek 13(43,3) 14(48,3) 0,905
High Dense Lipoprotein n, (%)

Erkek < 40 mg /dl 7(23,3) 14(48,3) 0,084
Kadin <50 mg/dl 23(42,6) 28(50) 0,436
Achik kan glukoz n, (%)

Kadin

>110 mg /dI 7(13,8) 3(5,4) 0,199
100 mg/dl 16(29,6) 7(12,5) 0,048*
Erkek

>110 mg /dI 3(10,0) 1(3,4) 0,612
100 mg/dl 6(20) 2(6,9) 0,254

Sistolik kan basmci >=130mm/hg n, (%)

Kadin 24(44,4) 16(28,6) 0,126
Erkek 8(25,8) 7(24,1) 1,000
Diyastolik kan basinc1 >= 85 mm/hg

Kadin 20(37) 7(12,5) 0,006*
Erkek 5(16,7) 4(13,8) 1,000

Genel bilgiler boliimiinde ve metodda agiklanmis olan NCEP ATP II1 kriterlerine gore
liken planus hastalarinin %26,2’sinde (22 hasta), kontrol grubunun ise %12,9'unda (11 kisi
saglikli goniillii) MS saptandi; liken planus hastalarinda MS siklig istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulundu (p=0,048) Bu karsilastirmada pearson ki- kare testi kullanildi (Sekil
6).
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Sekil 6. NCEP ATP Il kriterlerine gore hasta ve kontrol grubunda MS prevalansi

NCEP ATP III A kriterlerine gore ise liken planus hastalarinin %33,3’linde (28 hasta)
kontrol grubunun ise %14,1’inde (12 kisi) MS saptandi ve aradaki fark yine istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,006) (Sekil 7).
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Sekil 7. NCEP ATP Il A kriterlerine gore hasta ve kontrol grubunda MS prevalansi

Hasta grubunda MS sikligt NCEP ATP 3A ve 3 kriterlerine gore cinsiyete gore de
degerlendirildi, kadin cinsiyette, erkek cinsiyete oranla daha yiiksek oranda MS saptandi
ancak iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (siras1 ile p degerleri
0,853; 0,469).

Liken planus ve kontrol grubunda kadin hastalarda ; MS oranlart NCEP ATP 3A kriterleri
baz alinarak karsilastirildiginda hasta grubunda %37 oraninda kontrol grubunda %12,5 MS
saptand1 ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,006). NCEP ATP 3
kriterlerine gore de hasta kadinlarda MS siklig1 (%27,8) kontrol grubuna gore (%12,5 ) daha
yiiksek olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi ( p= 0,078).
Erkek cinsiyette hasta ve kontrol grubunda MS sikligt hem NCEP ATP 3 hem de ATP 3A
kriterlerine gore daha ytiksekti, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (siras1
ile p degerleri 0,554; 0,576). Bu karsilastirmalarda pearson ki- kare testi kullanildi (Tablo 4)
(Sekil 8).

Tablo 4. Liken planus ve kontrol gruplarinda metabolik sendrom sikligi



Metabolik sendrom Liken (n=85) Kontrol (n=85) P degeri

Toplam

NCEP ATP 3% 26,2 12,9 0,048*
NCEP ATP 3A % 33,3 14,1 0,006*
Erkek

NCEP ATP 3% 233 13,8 0,554
NCEP ATP 3A % 26,7 17,2 0,576
Kadin

NCEP ATP 3 % 278 12,5 0,078
NCEP ATP 3A %

37 12,5 0,006*
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Sekil 8. Liken planus ve kontrol gruplarinda metabolik sendrom sikliklart NCEP ATP IlI

kriterlerine gore

Yas araliklarina gore MS varligit NCEP ATP 3 ve 3A kriterlerine gore hasta ve kontrol
gruplarinda degerlendirildi. Hastalarda NCEP ATP 3 kriterlerine goére MS oranm1 21-40 yas
arasinda %3,7 (1 kisi) , 41-60 yas arasinda %33,3 (13 kisi), 61 yas iizerinde ise %47,1(8 kisi)
olarak saptandi. NCEP ATP 3A kriterlerine gére MS orani ise 21-40 yas arasinda %3,7 (1
kisi), 41-60 yas arasinda %43,6 (17 kisi) , 61 yas tizerinde ise %58,8 (10 kisi) olarak saptandi.
Kontrol grubunda NCEP ATP 3 kriterlerine gore MS orani1 21-40 yas arasinda %7,4 (2 kisi) ,
41-60 yas arasinda %13,6 (6 kisi) , 61 yas lizerinde ise %25 (3 kisi) olarak saptanirken, NCEP
ATP 3A kriterlerine gore ise 21-40 yas arasinda %7,4 (2 kisi), 41-60 yas arasinda %15,9 (7
kisi) 61 yas lizerinde %25 (3 kisi) olarak saptandi.



Metabolik sendrom
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Sekil 9. Yas araliklarina gore metabolik sendrom oran1t (NCEP ATP I11)

Obezite agisindan gruplar degerlendirildiginde hasta grubunda obezite oran1 %40,5 iken
kontrol grubunda obezite oran1 %30,6 idi, hasta grubundaki oran daha yiiksek olmasina
ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (P= 0,179 ). Hasta grubunda
obezite oran1 mukozal tutulumu olanlarda (%45,8), mukozal tutulum olmayanlara gore (%28)
daha yiiksek olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,203).
Oral mukoza tutulumu olanlarda obezite oran1 (%45,8) kontrol grubuna (%30,6) gére yiiksekti
ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,06). Hasta grubunda obezite orani
kadinlarda (%52,8), erkeklere gore (%19,4) istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
saptand1 (p=0,005) (Tablo 5). Bu karsilagtirmalarda pearson ki- kare testi kullanildu.

Tablo 5. Hasta ve kontrol grubunda obezite karsilastiriimasi

Var Yok p
Obezite
Hasta n, (%) 34(40,5) 50(59,5) 0,179
Kontrol n, (%) 26(30,6) 59(69,4)

NCEP ATP Il MS tani kriterlerini karsilayan hasta ve kontrol gruplarinda obezite
prevalansi degerlendirildi. Hasta grubunda %81,8 oraninda , kontrol grubunda da benzer
sekilde %81,8 oraninda obezite saptandi. Her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu ( sirasi ile p degerleri 0,0001; 0,0001).



Oral mukoza tutulumu olan hasta grubu ve kontrol grubunda MS sikligit NCEP ATP IlI
ve Il A kriterlerine gore degerlendirildiginde , MS siklig1 kontrol grubuna gore anlamli
derecede yiiksekti (sirasi ile p degerleri 0,005: 0,001). Oral mukoza tutulumu olan ve olmayan
LP hastalarinda MS sikligi NCEP ATP Il kriterlerine gore degerlendirildiginde, mukoza
tutulumu olanlarda (%33,9 ,20 hasta) olmayanlara (%8 ,2 hasta) gore MS siklig1 istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p= 0,028). NCEP ATP Il A kriterlerine gore
bakildiginda ise mukoza tutulumu olanlarda (%40,7 (24 hasta) MS siklig1 mukozal tutulum
olmayanlara gore (%16 (4 hasta)) daha yiiksek saptanmasina ragmen, aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p= 0,05). Bu karsilastirmalarda pearson ki- kare testi kullanildi.

Oral mukoza tutulumu klinik tiplerine gore MS siklig1 degerlendirildiginde retikiiler
tutulumu olanlarin %33,3’linde , eroziv form olanlarin ise %35,3’tinde MS mevcuttu, gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0,732). Tirnak tutulumu olan
grupta ise tutulum olmayan gruba goére MS siklig1 artmist1 ancak istatistiksel olarak anlamli
fark yoktu (p=0,364). Bu karsilastirmalarda pearson ki- kare testi kullanildi. (Tablo 6) (Sekil
10).

Tablo 6. Oral mukoza ve tirnak tutulum ve metabolik sendrom siklig1 karsilastirmasi

Oral mukoza n, (%) Var Yok p
Metabolik sendrom (ATP 3) 20 (33,9) 2(8) 0,028*
Metabolik Sendrom (ATP 3A) 24(40,7) 4(16) 0,052
Tirnak n, (%) Var Yok p
Metabolik sendrom (ATP 3) 6(35,3) 16(23,9) 0,364
Metabolik Sendrom (ATP 3A) 8(47,1) 20(29,9) 0,291
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Sekil 10. Oral mukoza ve tirnak tutulumuna goére metabolik sendrom prevalansi

NCEP ATP 3 kriterlerine gore MS ve hastalik siiresi iliskisi karsilastirildiginda ise MS
olan grupta ortalama hastalik siiresi (52,09 + 67,93 ay) MS olmayan gruba (23,84 +35,55
ay) gore daha uzun saptanmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi

(p=0,05). Bu karsilagtirmada Mann- Whitney test kullanildi (Sekil 11).
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Sekil 11. NCEP ATP Il kriterlerine gore ortalama hastalik siiresi

85 hastanin 14’{i daha 6nce LP’ a yonelik sistemik tedavi almisti. Bu hastalarin aldiklar
tedaviler en az 6 ay Once kesilmisti. Daha 6nce almis olduklar sistemik tedaviler arasinda;
sistemik metilprednizolon, asitretin ve intramuskuler triamsinolon asetat mevcuttu. Daha 6nce
sistemik tedavi almis olan ve almamis olan gruplar arasinda metabolik sendrom oranlari
karsilastirildi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p= 0,752). Bu
karsilastirmada pearson ki- kare testi kullanildi (Tablo 7).

Tablo 7. Daha 6nce LP’a yonelik sistemik tedavi alip almamaya gore metabolik sendrom
sikliginin karsilagtirmasi

Metabolik sendrom Var Yok P degeri
Tedavi almis 3(%21,4) 11(%78,6) 0,752
Tedavi almams 19(%27,1) 51(%72,9)

Hasta grubunda dislipidemi prevalanst %64,3 iken, kontrol grubunda %69,4 olarak
saptandi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p= 0,479). Bu

karsilastirmada pearson ki- kare testi kullanildu.



Kronik inflamasyonda rol alan sedimentasyon ve fibrinojen diizeyleri ve 16kosit,
hemoglobin, trombosit diizeyleri hasta ve kontrol grubunda degerlendirildi, iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi (Tablo 8). Oral mukoza tutulumu olan hastalar ve
kontrol grubunda da degerlendirildiginde de; iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.Bu karsilagtirmalarda independent samples test kullanildi.

Tablo 8. Hasta ve kontrol grubunda sedimentasyon, fibrinojen, hemoglobin, 16kosit ve
trombosit diizeylerinin karsilastirmasi

Hasta Kontrol P degeri
Sedimentasyon(mm/sa) 25,20+18,22 25,10+20,39 0,971
Fibrinojen (mg/dl) 320,73+71,59 343,16+76,29 0,053
Hemoglobin (gr/dl) 13,79+1,52 13,60+1,59 0,420
Lokosit (ul) 7084,34+2059,09 7441,18+2306,63 0,292
Trombosit (mm3) 268445,78+2222124 305670,59+300603,1 0,130

NCEP ATP Il kriterlerine gére MS olan hasta grubunda sedimentasyon diizeyi ortalama
39,06 +25,30 mm/sa , MS olmayanlarin ise 21,75 + 15,83mm/sa bulundu (p=0,001). MS
olan grupta fibrinojen diizeyi 376 + 87,88 mg/dl iken MS olmayan grupta ise 321,17 67,13
mg/dl saptandi, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.0001).

Hemoglobin, trombosit ve 16kosit diizeyi hasta ve kontrol grubunda karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (sirasi ile p degerleri 0,420; 0,130; 0,292)
(Tablo 8). Ancak hasta grubunda Metabolik sendromu olanlarda 16kosit diizeyi MS
olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,009).
Hemoglobin ve trombosit diizeylerinde ise MS olan ve olmayan grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi ( sirasi ile p degerleri 0,671; 0,808).

Mukoza tutulumu olan ve olmayan hastalarda sedimentasyon ve fibrinojen diizeyleri
karsilagtirildiginda her iki parametrenin ortalama degerleri mukoza tutulumu olan grupta
olmayanlara gore daha yiiksek bulundu, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (sirayla p degerleri 0,136; 0,437) (Tablo 9). Bu karsilastirmalarda independent
samples test kullanildi.

Tablo 9. Mukoza tutulumu olan ve olmayanlarda fibrinojen ve sedimentasyon

diizeylerinin karsilastirilmasi

Var Yok P degeri



Sedimentasyon (mm/sa) 27,14+16,76 20,64+20,92 0,136
Fibrinojen (mg/dl) 324,78471,26 311,36+72,92 0,437

Tiim olgularda kardiyovaskiiler hastalik belirtecleri olan LDL/ HDL orani ve Kolesterol/
HDL oranlar1 karsilastirildi, hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmedi. (sirasiyla p degerleri 0,109, 0,294). Hasta grubunda metabolik sendromu
olanlarda ise iki degerde de artig saptandi (sirasiyla p degerleri <0,001; <0,0001). Bu
karsilastirmalarda independent samples test kullanildi (Tablo 10,11).

Tablo 10. Hasta ve Kontrol grubunda LDL/ HDL ve Kolesterol /HDL karsilastirmasi

Hasta Kontrol P degeri
LDL/HDL 2,86+1,04 3,1341,13 0,109
Kolesterol/ HDL 4,13+1,18 4,33+1,29 0,294

Tablo 11. Hasta grubunda NCEP ATP Il kriterlerine gore LDL/ HDL ve Kolesterol /HDL
karsilastirmasi

Var Yok P degeri
LDL/HDL 3,46+1,02 2,66+0,97 <0,0001
Kolesterol/ HDL 4,92+1,08 3,85+1,09 <0,0001

Insulin diizeyleri ve insiilin direncini gésteren HOMA-IR diizeyi hasta ve kontrol
grubunda degerlendirildiginde; ortalama insiilin diizeyi hasta grubunda 10,41+9,05 iken
kontrol grubunda 9,23+10,29°di , aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,067). Hasta grubunda NCEP ATP Il kriterlerine gore ortalama instiilin diizeyleri
arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. (MS olan grupta 9,85+7,80, MS
olmayan grup 9,85+10,13; p=0,413). Bu karsilastirmada Mann- Whitney test kullanildi.

HOMA-IR diizeyleri 2,5 iizerinde bulundugunda insiilin rezistansi var olarak kabul
edildi. Hasta ve kontrol grubu arasinda HOMA-IR degerleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi (p=0,906) . Mukoza tutulumu olan hastalarin insiilin direnci orani
(%38,6) , mukoza tutulumu olmayanlara (%16) gore yiiksekti ancak aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p=0,07). Bu karsilastirmalarda pearson ki- kare testi kullanildi.

Insiilin direnci (HOMA-IR >2,5) olan hastalarda hastalik siiresi olmayan hastalara gére
istatistiksel olarak anlamli derecede uzun bulundu (p=0,034) (Sekil 12). C- reaktif protein



diizeyi 0,33’iin alt1 ve iizeri degerler olacak sekilde iki grupta ayr1 ayri 6lgiildii. Hasta
grubunda kontrol grubuna gore CRP diizeyi daha yiiksek bulundu ancak aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p= 0,503). Bu karsilastirmalarda pearson ki- kare testi
kullanild1 (Tablo 12).

Tablo 12. Hasta ve kontrol gruplarinda HOMA-IR ve CRP karsilastiriimas1

Hasta Kontrol P degeri

HOMA-IR >2,5 n,(%) 26(31,7) 24(29,6) 0,906

C-reaktif protein >0,33 n,(%) 28(32,9) 23(27,1) 0,503
80
70
60
50
40
30
20
10
0

Homa-ir<2,5 Homa-ir>2,5

e hastalik siiresi

Sekil 12. Insiilin direnci (HOMA-IR) ve hastalik siiresinin karsilastiriimasi

Hastalik siiresi ile VKI, sistolik, diyastolik kan basinci, AKS, trigliserid, HDL, fibrinojen ve
sedimantasyon diizeylerinin korelasyonu spearman analizi ile karsilastirildi; sadece VK1 ile

anlaml korelasyon saptandi (siras1 ile p degerleri 0,024; 0,076; 0,073; 0,147; 0,334; 0,08).



TARTISMA

Liken planus etyopatogenezi tam olarak bilinmeyen deri ve mukozalari etkileyebilen
kronik inflamatuvar bir hastaliktir (71).

Hastaligin gelisiminde; bazal keratinositlerde, yiizeyinde degisiklige ugramis self-
antijenler sunan T-hiicrelerin aracilik ettigi otoimmiin hasarin rol alabilecegi
diisiiniilmektedir. Ozellikle eski lezyonlarda CDS8 + T lenfositlerin baskin bulunmasi bu
otoimmun hasarda CD8+ hiicrelerin 6nemli rolii oldugunu gostermektedir. LP’ ta dolagimdaki
bu T hiicrelerinin deriye gd¢ii immun yanitin baglamasinda kritik rol oynamaktadir. Aktive T
hiicreleri tarafindan salinan proinflamatuvar ve tip 1 sitokinler (TNF- alfa, IFN-gama), E-
selectin, sonugta endotelde ICAM-1 ve deri ile iliskili kemokinlerin indiiklenmesine yol acar
(7).

Bir¢ok dermatolojik hastalik MS ve onun komponentleri ile iliskilendirilmistir. Bu
hastaliklar arasinda psoriazis, androjenik alopesi, akantozis nigrikans, akrokordonlar,
Sistemik lupus eritematozus (SLE) ve deri kanserleri yer almaktadir.

Dermatolojik hastaliklarin metabolik sendrom ile iligkisi kronik inflamasyon , oksidatif
stres ve endokrinolojik degisiklikler olarak ti¢ baslik altinda degerlendirilebilir.

Kronik inflamasyona bagl artan proinflamatuvar sitokin seviyelerinin yiiksek diizeylerde
sebat etmesinin metabolik sendrom gelisiminde anahtar rol oynadig: diisiiniilmektedir. Leptin,
adiponektin, TNF- alfa, IL-6, monosit kemoatraktan protein- 1, adipositler ve diger yag
dokusunda sentezlenen adipokinlerin insiilin direnci gelisimi ile iliskilendirilmistir. Bu
molekiiller ayrica dislipidemi, hipertansiyon, prematiir kalp hastaliklar1 gibi metabolik
komplikasyonlarda ve MS ile iliskili dermatolojik hastaliklarda da yiiksek oranlarda
goriilmektedir. Kemokinler ile aktive olan 16kositler inflame endotel hiicrelerinin yardimu ile
kan dolagimina katilmakta ve gesitli sitokinlerle birlikte sistemik dolagimda hepatosit,

vaskiiler hiicreler ve 16kositlerin fonksiyonlarini degistirmektedir boylece aterom plagi



gelisiminde de rol oynayabilmektedir. MS ve dermatolojik hastaliklar arasindaki iliskide
inflamasyonun rolii kronik dermatozlarin tedavisinde kullanilan antiinflamatuar terap6tik
ajanlarin dermatolojik hastaliklara olan faydalarinin yaninda kardiyovaskiiler
komorbiditelerin gelisiminde rol alan sitokin diizeyini azaltmasi ile de desteklenmektedir. (4,
72, 73). Metotreksat ve TNF- alfa inhibitorlerinin insiilin direncini azalttig1 , kan CRP ve IL-
6 diizeylerini diigiirdiigii ve HDL diizeyini yikselttigi gosterilmistir (74).

Oksidatif stres; reaktif oksijen tiriinleri (ROS) ve antioksidanlar arasindaki dengenin
bozulmasi ile gelismektedir. Oksidatif stresin de MS gelisiminde énemli rolii vardir. Temel
reaktif dksijen tirlinleri olan eksojen kimyasallar, ilaclar, ¢cevre kirliligi, kozmetikler ve diyet
gibi ksenobiyotiklerin ¢ogu deriden atilmaktadir. Deride ksenobiyotiklerin atilimi i¢in
sitokrom p450, flavin iligkili monooksijenaz, monoamin oksidaz, alkol dehidrojenaz, aldehid
dehidrojenaz, nikotinamid adenin dinukleotid fosfataz gibi enzimler salinmaktadir. ROS
atilimindaki diizensizlik dolasimdaki lipid ve kolesterol diizeylerini artirmakta, boylece
dislipidemi ve MS gelisme riski de artmaktadir. MS’ un ¢esitli komponentleri mevsimsel
degiskenlik gostermektedir. Deri diger organlara kiyasla ¢evre 1sisina ve kan basinci
dalgalanmalarina daha duyarlidir. Deri ile iliskili reaktif oksijen iiriinlerinin metabolizma ve
atilim1 da mevsimsel dalgalanmalar gostermektedir. Diyete bagli gelisen ksenobiyotikler de;
modern hayata sedanter yasama bagli belirgin artig gostermektedir (4, 75, 76).

Abdominal yag dokusu; adiponektin ve leptin gibi proteinleri salgilama kapasitesine sahip
bir endokrin organdir. Bu proteinler inflamasyonun artisinda, glukoz metabolizmasinin ve
endotel biyolojisinin degigsmesinde rol oynayabilmektedir. MS’da plazma adiponektin
diizeyleri diisiik olarak sebat etmektedir. Saglikli kontollerle karsilastirildiginda psoriazis gibi
inflamatuvar hastaliklarda da hipoadipoleptinemi saptanmistir. Benzer olarak beslenme, kilo
alimi ve yag depolanmasinda rol alan hipotalamus modiilatorii leptin; akut ve kronik
inflamasyon yolaklarinda sitokin ekspresyonunu diizenlemekte ve boylece Th 1 ve 2
arasindaki dengenin siirdiiriilmesinde gorev almaktadir. Hiperinsiilinemi de lokal androjen
tiriinlerinin artmasina yol agmaktadir. Bu durum MS hastalarinda neden daha yiiksek oranda
androjenik alopesi goriildiigiinii de agiklayabilir (77, 78).

Inflamasyon; dislipidemi gelisiminde de ¢ok énemli bir rolii {istlenmektedir. Romatoid
artrit, SLE gibi kronik hastalig1 olanlarda diisiik HDL kolesterol ve yiiksek TG seviyeleri ,
sitokin diizeyleri ile pozitif korelasyon géstermektedir. TNF- alfa, IL-2 ve IL-6 gibi sitokinler
psoriazisi olan hastalarda yiiksek lipid diizeylerinden sorumlu bulunmustur. IL-6; santral
obezite, hipertansiyon ve insiilin direncinden sorumlu hipotalamopitiiiter aks1 uyaran ana

proinflamatuar sitokindir (1, 4, 71).



Inflamatuar hiicrelerin aktivasyonu, salian sitokinler ve proteazlar psoriatik lezyonlarin
ve aterosklerotik plagin olusumuna neden olmaktadir. Ateroskleroz ve psdriazis benzer
patojenik dzelliklere sahip bulunmustur. Proinflamatuvar sitokinler her iki hastalikta da
merkezi rol oynamaktadir. Her iki hastalik da Th1 aracili hastaliklardir. (79).

Yapilan ¢alismalarda psoriasiste kardiyovaskiiler hastalik gelisme riski yiiksek
bulunmustur (80, 81). Psoriasis ile benzer patogeneze sahip bir hastalik olan LP hastalarinda
da metabolik sendom, insiilin rezistansi ve kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskinin artmis
olabilecegi disliniilmektedir.

Liken planus da immiin aracili bir hastaliktir. Burada langerhans hiicreleri ile T
lenfositlere antijen sunulmakta ve uyarilan epidermotrofik lenfositler de keratinositleri hasara
ugratmaktadir. Bu lenfositotoksik siiregte keratinositlerden TNF- alfa, IL- 6, IL-10 ,IL- 4 gibi
bir ¢ok sitokin salinmaktadir. Bu da LP’un dislipidemi gibi metabolik sendrom komponentleri
ile iliskisini agiklamaktadir (1, 82-84).

Reaktif oksijen iirtinleri ve lipid peroksidazlar da LP’un patogenezinde yer almaktadir.
Kronik inflamasyon, lipid bozukluklar1 ve oksidatif stres de kardiyovaskiiler hastaliklarin
gelisiminde rol oynamaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii, NCEP ATP III ve Avrupa Insiilin Direnci Grubu insiilin direnci,
glukoz intoleransi, dislipidemi, obezite ve hipertansiyon birlikteligini metabolik sendrom
olarak tanimlamistir. Metabolik sendrom; kardiyovaskiiler hastalik, diabetes mellitus, inme ve
kardiyovaskiiler mortalite gelisimine yatkinlik olusturmaktadir (85, 86).

MS gelisiminde poligenik yatkinligin yer aldig diigiiniilmekle birlikte modern kent
hayatinin getirdigi sedanter yasam ve yiiksek kalorili beslenme, sendromun seyrini
alevlendirebilmektedir. Postmenapozal donemin uzun olmasi, Sigara igme, diisiik gelir diizeyi,
yliksek karbonhidratli diyet ve fiziksel inaktivite metabolik sendrom sikligini arttiran diger
nedenlerdir.

Metabolik sendrom prevalansi erigskinlerde ortalama %22 olarak bildirilmektedir.
Prevalans yas ile birlikte artmakta olup 20-29 yas grubunda % 6.7, 60-69 yas grubunda ise %
43.5 oraninda MS goriilmektedir (6). Bizim ¢alismamizda da MS oraninin hasta ve kontrol
grubunda benzer sekilde yasla birlikte arttig1, en yiiksek oranin 60 yas {izerinde oldugu
gortldii.

Aterogenez ve metabolik sendrom iliskisinden yol ¢ikilarak psoriazis ile metabolik

sendrom ve metabolik sendrom bilesenlerinin iligkisinin arastirildig1 bir¢ok ¢alisma mevcuttur

(87).



Gisondi ve arkadaglarinin 338 psoriazis hastasi ve 334 saglikli kontrol grubu tlizerinde
yaptiklari bir ¢aligmada; psoriazisli hastalarda metabolik sendrom siklig1 kontrol grubuna gore
yiiksek bulunmustur ancak aglik kan sekeri, hipertansiyon, ve HDL kolesterol diizeylerinde
iki grup arasinda anlamli bir fark saptanmamustir, psoriazis siddetiyle hipertrigliserideminin
dogru orantili oldugu da ayn1 ¢calismada gézlemlemistir (88).

Ulkemizden Celik ve arkadaslarinin 100 psdriazis hastasi ve 100 goniilliide yaptiklar:
baska bir ¢alismada da metabolik sendrom prevalansi degerlendirilmis, hafif, orta ve siddetli
psoriasis hastalar1 ve kontroller arasinda metabolik sendrom siklig1 a¢isindan anlamli bir fark
saptanmamistir. Ancak ayni ¢alismada psoriasisli hasta grubunun ortalama trigliserid diizeyi
kontrol grubuna gore daha yiiksek, ortalama HDL kolesterol diizeyi ise hastalarda kontrol
grubuna gore daha diisiik bulunmustur (89).

Metabolik sendromun eslik ettigi psoriazis hastalarinin metabolik sendrom olmayanlara
gore daha yasli ve uzun siireli hastalig1 olanlar oldugu belirtilmistir. Psoriazisli hastalarda
metabolik sendrom ve komponentlerini arastiran ¢calismalara bakildiginda psdriasisi siddetli
olan, uzun siiredir var olan , hastanin yasiin yiiksek oldugu gruplarda iliskinin daha belirgin
oldugu goriilmektedir (87, 90).

Calismamizda metabolik sendrom ve hastalik siiresi ile iligskisi de karsilastirildi ve daha
uzun siiredir hastaligi olan olgularda daha yiiksek oranda MS saptandi. LP hastalarinda
hastalik siiresinin MS ile iliskisi literatiirde daha 6nce hi¢ degerlendirilmemistir. Ozellikle
hastalik stiresi ile MS arasinda pozitif korelasyon bulunmasi tedaviye direngli LP formlarinin,
hastalik siireci uzadik¢a uzamis inflamasyonla, MS gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii
olabilecegi tezini desteklemektedir.

Liken planus ve metabolik sendrom iliskisi ilk olarak Arias- Santiago ve arkadaslar
tarafindan degerlendirilmistir. Bu ¢calismaya 100 hasta ve 100 kontrol grubu alinmis, NCEP
ATP 3 kriterlerine gore hasta grubunda (%27) kontrol grubuna gore (%20) daha ytiksek
oranda metabolik sendrom saptanmasina ragmen, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (1).

Saleh ve arkadaslarinin 40 LP hastas1 ve 40 goniillii tizerinde yaptiklar1 bagka bir
caligmada ise hasta grubunda MS orani %77,5 kadar yiiksek bir deger bulunmusken kontrol
grubunda MS hig¢ saptanmadigi belirtilmistir (91). Bu da kontrol grubunun nasil sorusunu
sonucunu diistindiirmektedir.

Calismamizda MS mevcudiyeti hem NCEP ATP 3 hem de NCEP ATP 3A kriterleri goz

oniine alinarak ayr1 ayr1 degerlendirildi. iki kritere gore de LP hastalarinda MS oran1 kontrol



grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. Calismamiz literatiire
benzer sekilde liken planus ve MS iligkisini desteklemektedir.

Bizim ¢alismamizda liken planuslu hastalarda metabolik sendrom kriterlerinden,
hipertansiyon ve ag¢lik kan sekeri yiiksekligi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
derecede daha cok sayida hastada goriildii. Ayrica AKS ve hipertansiyon orani kadin LP
hastalarinda erkek LP hastalarina gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
bulundu.

Calismamizda MS sikligit NCEP ATP 3 kriterlerine gore oral mukoza tutulumu olan
hastalarda (%33,9) mukoza tutulumu olmayanlara gore (%8) istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulundu (p= 0,028). Tirnak tutulumu ile MS arasinda ise herhangi bir iligki
tespit edilmedi. Bilgilerimize gore literatiirde mukoza tutulumu ve metabolik sendrom iligkisi
daha 6nce hi¢ degerlendirilmemistir.

Liken planus ve dislipidemi ilizerine de calismalar yapilmistir. Liken planus dislipidemi
iligkisi ilk olarak Dreiher ve arkadaslari tarafindan bir vaka kontrol ¢aligmasinda
degerlendirilmistir. Calismaya LP tanisi olan 20- 79 yas aras1 1477 hasta ve 2856 saglikli
kontrol alinmis, hasta grubunda dislipidemi oran1 %42.5 kontrol grubunda ise %37,8 olarak
saptanmistir. Genis kapsamli olan bu ¢alismada dislipidemi hasta grubunda anlamli derecede
yiiksek bulunmustur .Ancak bu ¢alismada hastalarin lipid diizeyleri, lipid disiirticii ilag
kullanimi olup olmadig1 ve LP’a yonelik sistemik tedavi alip almadiklari ile ilgili bilgiler
belirtilmemistir (84).

Daha sonra 2012 yilinda Arias-Santiago ve arkadaglarinin LP tanili 80 hasta ve 80
saglikli kontrol iizerinde yaptiklari ¢alismada dislipidemi hasta grubunda %61,3 oraninda
saptanirken kontrol grubunda %32,5 oraninda saptanmistir. Calismada total kolesterol,
trigliserid, LDL-kolesterol diizeyleri hasta grubunda anlamli derece yiiksek iken HDL-
kolesterol diizeyi hasta grubunda belirgin derecede diisiik bulunmustur (71).

2012 yilinda Lopez-Jornet ve arkadaslar1 200 oral LP hastas1 ve 200 saglikli kontrolun
dahil edildigi bir ¢alismada lipid profillerini degerlendirmis; hasta grubunda dislipidemi
prevalansin1 %58 , kontrol grubunda ise %50 olarak saptamistir. Bu ¢alismada hasta ve
kontrol grubunda total kolesterol, trigliserid, LDL-kolesterol diizeyleri benzer diizeylerde
saptanirken , HDL-kolesterol diizeyi hasta grubunda anlamli derecede diisiik bulunmustur
(92).

Calismamizda da hasta ve kontrol grubu arasinda serum lipid diizeyleri karsilastirildi
ancak literatiirden farkli olarak hasta grubunda dislipidemi prevalansinda anlamli ytikseklik

tespit edilmedi. Dislipidemi oran1 hasta grubunda %64,3 iken kontrol grubunda %69,4 olarak



saptand1 (p=0,479). Ortalama total kolesterol, trigliserid, LDL- kolesterol, HDL- kolesterol
diizeyi her iki grupta da benzer bulundu.

LDL kolesterol / HDL kolesterol oran1 kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskini
gostermede duyarl bir belirteg olarak kabul edilmektedir. Total kolesterol / HDL kolesterol
orani da bu riski belirlemede sensitif bulunmaktadir (93). Lopez ve arkadaslarinin
caligmasinda LP hastalarinda Total kolesterol / HDL-kolesterol orani kontrol grubuna gore
anlamli derecede yliksek bulunmustur (92).

Arias- Santiago ve arkadaslarinin 100 LP hastas1 ve 100 goniillii tizerinde
kardiyometabolik risk profillerini degerlendirdikleri baska bir ¢caligmada da hem LDL
kolesterol / HDL kolesterol oran1 hem de Total kolesterol / HDL kolesterol oran1 hasta
grubunda anlamli derecede yiiksek bulunmustur (1).

Bizim ¢alismamizda ise hasta grubunda kontrol grubuna gore bu iki belirte¢cde de anlamli
yiikseklik tespit edilmedi, sadece metabolik sendromu olan LP hastalarinda olmayanlara gore
anlamli derecede yiikseklik saptandi.

Abdominal obezitenin; dislipidemi, hiperglisemi, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler
hastaliklarin gelisimi i¢in zemin olusturdugu kabul edilmektedir. Viseral adipositlerden
salinan leptin, rezistin, interlokin (IL)-6, tiimor nekroz faktorii-alfa (TNF-a)) ve plazminojen
aktivator inhibitor-1 gibi metabolik olarak aktif molekiiller insiilin direncinde artisa neden
olmaktadr. Insiilin direncindeki artis bu siirecte en dnemli patogenetik rolii oynamaktadir.
TURDEP-2 ¢aligsmasi sonuglarina gore lilkemizde 20 yas ve tizerindeki kisilerin %32’sinde
abdominal obezite goriilmektedir (6, 57).

Literatiirde Arias- Santiago ve arkadaglar1 100 LP hastas1 ve 100 saglikli goniillii {izerinde
yaptiklari calismada ortalama VKI prevalansini degerlendirmistir. Hastalarda ortalama VKI
26.4 kontrol grubunda ise 25.8 olarak bulunmus, aradaki fark anlamli kabul edilmemistir.
Arias- Santiago ve arkadaslarinin 80 hasta ve 80 goniillli izerinde yaptiklari diger bir
calismada ise hastalarda ortalama VKI 26.5 kontrol grubunda ise 25.8 olarak bulunmus. iki
grup arasinda fark yine anlamli kabul edilmemistir (1, 71).

Calismamizda da hasta grubunda ortalama VKI (28,85) kontrol grubuna (27,64) gore
yiiksek bulundu ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,113).
Calismamizda hasta grubunda kadin cinsiyette erkeklere gére VKI anlamli derecede yiiksek
saptandi. Liken planusu olanlarda obezite oran1 (%41) kontrollere gore (%30) daha yiiksek
bulunmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Hasta grubunda MS

kriterlerini karsilayan hastalarin %81,8’1 obez idi. Calismamizda liken planuslu hastalarda ilk



kez obezite prevalansi bakilmistir. LP hastalar1 arasinda kadinlarda obezite oran1 (%52,8)
erkeklere (%19,4) oranla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0,008)

Calismamizda Liken planus hastalarinda ortalama acglik kan sekeri degeri (AKS) (96,93
mg/dl) kontrol grubuna (90,68 mg/dl) gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
saptandi. LP hastalar1 arasinda 6zellikle kadinlarda bozulmus glukoz toleransinin daha yiiksek
oranda oldugu goriildii. Mukoza tutulumu olanlarda ortalama AKS diizeyi , olmayanlara gore
daha yiiksek saptandi.Ancak iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Arias- Santiago ve arkadaslarinin LP tanili 100 hasta ve 100 kontrol tizerinde yaptigi
caligmada ortalama aglik kan sekeri hasta grubunda 91,4 mg/dl iken kontrol grubunda 84,3
mg/dl olarak saptanmus, iki grup arasinda fark anlamli kabul edilmemistir (1).

Lopez- Jornet ve arkadaslarinin 200 oral LP hastas1 ve 200 goniillii tizerinde yaptiklar
calismada ise hasta grubunda ortalama AKS diizeyi (101.2 mg/dl) kontrol grubuna gore
(102,5 mg/dl) daha diisiik saptanmustir (92).

LP’ da epidermal hiicrelerde defektif karbonhidrat ekspresyonu gibi anormal enzimatik
aktiviteler oldugu gosterilmistir. Ozellikle oral LP*un DM ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir
(84, 94). Oral LP ve DM arasindaki iliski ilk kez Grinspan ve arkadaslari tarafindan
degerlendirilmis. Bu ¢alismada LP hastalarinin %40’mnda DM saptanmisti (95). LP ve AKS
iliskisi acisindan literatiire bakildiginda birbirinden farkli sonuglar oldugu goriilmektedir.
2000 yilinda Guggenhelmer ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada oral liken planus
hastalarinda diyabet mellitus oran1 %0,5 olarak saptanmistir. 2007 yilinda {ilkemizde yapilan
bir ¢alismada ise oral LP olan hastalarda DM prevalansi %26,7 olarak bulunmustur (96-98).

Calismamizda hastalarin % 69,4 iinde oral mukoza tutulumu saptandi. Oral mukoza
tutulumu olan hastalarda diyabet mellitus oran1 %13,6 iken olmayanlarda %7,7 olarak
saptand1 ancak aradaki fark anlamli bulunmadi.

Caligmamizda hasta ve kontrol grubunda insiilin rezistansini1 gdsteren HOMA-IR
diizeyleri de degerlendirildi. HOMA-IR degerleri hasta grubunda (%32) kontrol grubuna gére
(%29) yiiksek saptandi ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Mukoza
tutulumu olan hastalarda %38,6 oraninda insiilin direnci saptandi, mukozal tutulumu
olmayanlarda insiilin direnci oran1 %16 idi, aradaki fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmad. Insiilin direnci olan hastalarda, insiilin direnci olmayanlara gére hastalik siiresi
anlamli derecede uzun saptandi. Calismamizda mukoza tutulumu olanlardaki yiiksek
metabolik sendrom siklig1 ve DM oranlari insiilin direnci yiiksekligi ile de a¢iklanabilir.

Hipertansiyon ve liken planus iligkisi de ¢alismamizda ayrica degerlendirildi. Hasta

grubunda koroner arter hastaligi ve hipertansiyonu kapsayan 6zge¢mis (%32,9 ) kontrol



grubuna (%17,6) gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0,036).
Ortalama sistolik kan basinci diizeyi hasta grubunda (122, 24 mm/hg) kontrol grubuna
(118,35mm/hg) gore daha yiiksekti, benzer sekilde ortalama diyastolik kan basinci da hasta
grubunda (78, 99mm/hg) kontrol grubuna gore (74,35mm/hg) daha yiiksekti. Diyastolik kan
basincindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Arias- Santiago ve arkadaglarinin yaptiklari caligmada da hasta ve kontrol gruplarinda
sistolik ve diyastolik kan basing dl¢timleri karsilagtirilmistir, hasta grubunda hafif
yiikseklikler saptanmis olmakla birlikte fark anlamli bulunmamustir (1). Calismamizda
literatiirden farkl olarak 6zellikle kadin hastalarda kadin kontrollere gore daha yiiksek oranda
kan basinc1 yiiksekligi saptandi.

Bu durum Liken planusun hipertansiyon i¢in bagimsiz bir risk faktorii olabilecegini
disiindirmektedir.

Kronik inflamasyon miyokardi etkileyebilmektedir ve artan inflamatuvar aktivite
herzaman kotii kardiyak prognoz ile iligkilendirilmektedir. CRP gibi inflamatuvar belirtegler
global kardiyovaskiiler riski degerlendirmede faydali bulunmaktadir. Sensitif CRP diizeyi
yiiksekligi kronik hastalik aktivasyonunu gostermektedir ve aritmiler i¢in bagimsiz bir risk
faktorii olarak kabul edilmektedir (81, 99).

Koagiilasyon kaskadinin 6nemli bir komponenti olan plazma fibrinojeni kan viskozitesi ve
kan akiminin en 6nemli belirteci olarak diisiiniilmektedir. Epidemiyolojik ¢alismalarda
plazma fibrinojen yiiksekliginin protrombotik siireci ve hiperkoagiilasyonu tetikledigi ve
iskemik kalp hastaliklar1, inme gibi kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesi ile iligkili oldugu
gosterilmistir (100).

Calismamizda CRP diizeyi LP hastalarinda kontrol grubuna goére yiiksek bulundu. Ancak
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Sedimentasyon ve fibrinojen diizeylerinde
ise LP hastalar1 ve kontrol grubu arasinda benzer degerler elde edildi. Ancak LP hastalarinda
metabolik sendromu olanlarin ortalama sedimentasyon diizeyi (39,06 mm/sa) MS
olmayanlara gore (21,75 mm/sa) anlaml1 derecede yiiksek bulundu. Benzer sekilde fibrinojen
diizeyi de MS olan LP hastalarinda (376 mg/dl) olmayanlara gore (321 mg/dl) istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek saptandi. Mukoza tutulumu olan hastalarda ise hem
sedimentasyon hem de CRP diizeyleri mukoza tutulum olmayanlara gore daha yiiksek
bulundu ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Hastalik siiresi ile bu
diizeyler arasinda herhangi bir pozitif korelasyon izlenmedi. Calismamizda elde edilen bu

sonuclar bu belirteglerin hastaligin patogenezi veya seyri ile direk iligkili olmadigin1 ancak



inflamasyonun gostergeleri oldugu i¢in metabolik sendromla iliskili olduklarini
diisiindirmektedir.

Literatiirde Arias — Santiago ve arkadaslarinin 100 LP’Iu hasta ve 100 saglikli kontrol
tizerinde yaptiKlar1 ¢alismada da sedimentasyon diizeyi hasta grubunda kontrol grubuna gére
yiiksek bulunmus , benzer sekilde fibrinojen diizeyi de hasta grubunda kontrol grubuna gére
anlaml1 derecede yiiksek bulunmustur. CRP diizeyi de ¢calismamizdakine benzer sekilde hasta
grubunda anlamli derecede yiiksek saptanmugtir (1).

Saleh ve arkadaglari tarafindan 40 liken planus hastasi ve 40 saglikli goniillii iizerinde
fibrinojen , CRP ve homosistein diizeyini degerlendirilmis, bu ¢caligmada hasta grubunda tiim
parametrelerde kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek degerler saptanmistir (91).

Calismamiz sonucunda LP hastalarinda daha sik MS ve iligkili problemlerin goriilmesi bu
hastalarin DM ve kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk altinda oldugunu ortaya
koymaktadir.MS’un KVH gelisme riskini, kardiyovaskiiler mortaliteyi, genel mortaliteyi, Ml
riskini ve inme riskini artirdig1 gosterilmistir. Bu risk kadinlarda daha yiiksek bulunmustur.
Kadinlarda bu riskin daha yiiksek olmasi1 kadinlardaki yiiksek abdominal obezite orani ile
iliskilendirilmistir. Calismamizda da kadin hastalarda obezite orani erkeklere gore istatistiksel
olarak anlamli derecede yliksek bulunmustur.

LP hastalarinin takibinde sadece deri ve mukoza lezyonlarina odaklanilmamali, hastalar
kardiyometabolik risk faktorleri agisindan da degerlendirilmelidir. Bu durum tedavi se¢iminde
de gdzoniinde tutulmalidir. Aslinda yagami tehdit etmeyen bir hastalik olarak goriilen LP’ta
belkide ileride yapilacak daha genis kapsamli ¢aligmalar bu hastalarda artmis

kardiyometabolik profili dolayisiyla artmis mortalite oranlar1 da ortaya konulabilecektir.

SONUCLAR

Inflamasyon siireci, serum trigliserid diizeyinde artis ve yiiksek yogunluklu lipoprotein
(HDL) diizeyinde azalma ile giden lipid metabolizmas1 bozukluklarina yol acabilmektedir.
Kronik inflamasyona bagli gelisen dislipidemi; kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisme riskinde
artis ile iliskilendirilmektedir. Metabolik sendromun (MS) hem kendisi hem de bilesenlerinin
herbiri kardiyovaskuler sorunlar icin bir risk faktorii teskil etmektedir.

Liken planus hastalarinda kardiyometabolik risk profilini degerlendirmeyi amacladigimiz
calismamizda 85 liken planus hastasi ve 85 saglikli bireyde; NCEP ATP 3 ve 3A kriterlerine
gdre metabolik sendrom ve dislipidemi varligii, HOMA-IR ile insiilin direncini , VKI ve

obezite oranlarini degerlendirdik. Elde ettigimiz sonuglar asagida belirtilmistir.



10.

Oral mukoza tutulumu olan hastalarda DM orani, mukozal tutulum olmayan hastalara
oranla yliksekti ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Mukoza tutulumu olan hastalarda ortalama hastalik siiresi mukoza tutulumu
olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede uzun bulundu.

Liken planus hastalar1 ile kontrol grubu arasinda ortalama viicut kitle indeksi
degerinde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi, ancak hasta grubunda kadin
cinsiyette erkek cinsiyete gore ortalama VKI degerinde istatistiksel olarak anlamli
derecede yiikseklik bulundu.

Liken planus hastalarinda ortalama 12 saatlik ortalama AKS degeri, kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu.

Liken planus hastalarinda diyastolik kan basinci degeri kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu.

Liken planus hasta ve kontrol grubu arasinda ortalama aglik trigliserid, total kolesterol,
HDL, LDL diizeylerinde, sistolik kan basincinda ve ortalama bel ¢evresinde
istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi.

MS kriterlerinin kadin cinsiyette hasta ve kontrol grubunda karsilastirilmasinda
diyastolik kan basinci diizeyi ve aglik kan sekeri diizeyi kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulundu. Sistolik kan basinci, bel ¢evresi
ve HDL diizeyi diisiikliiglinde ise iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi. Erkek cinsiyette ise bu parametrelerin hicbirinde iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmada.

Liken planus hastalarinda NCEP ATP 3 ve 3A kriterlerine gére MS siklig1 , kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti.

Oral mukoza tutulumu olan LP hastalarinda NCEP ATP 3 kriterlerine gére MS sikligi,
mukozal tutulumu olmayanlara gore istatiksel olarak anlamli derecede yiiksek
saptandi. NCEP ATP 3A kriterlerine gore bakildiginda ise mukoza tutulumu olanlarda
(%40,7) , mukoza tutulumu olmayanlara gore (%16) MS oran1 yine yliksek olmasina
ragmen, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Liken planus hastalarinda obezite orani (%40,5) kontrol grubuna gore (%30,6) yliksek
saptanmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Ancak hasta
grubunda kadin cinsiyette erkeklere gore obezite orani istatistiksel olarak anlaml

derecede yiiksek bulundu.



11. Metabolik sendrom ve hastalik siiresi iliskisi degerlendirildiginde, MS olanlarda

hastalik siiresinin (52,9 ay) MS olmayanlara gore (23,84 ay) daha uzun oldugu

goriildii ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

12. Dislipidemi prevalansinda hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi.

13. Ortalama sedimentasyon ve fibrinojen diizeylerinde LP hastalar ve kontrol grubu

14.

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Hasta grubunda MS olanlarda
MS olmayanlara gore her iki degerde de istatistiksel olarak anlamli derecede yiikseklik
saptandi.

Hasta grubunda mukoza tutulumu olanlarda olmayanlara gore ortalama sedimentasyon
ve fibrinojen diizeyleri daha yiiksek saptandi, ancak aradaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmada.

15. LP hastalar ve kontrol grubu arasinda CRP diizeyleri agisindan istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmada.

16. Liken planus hastalar1 ve kontrol grubunda kardiyovaskiiler hastalik belirtegleri olan

17.

LDL/HDL oran1 ve Kolesterol / HDL oranlar1 karsilastirildi, iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.
Metabolik sendromu olanlarda, olmayanlara gére LDL/HDL orani ve Kolesterol /

HDL oranlar istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu.

18. Hasta ve kontrol grubu arasinda HOMA-IR kullanilarak insiilin direnci

degerlendirildiginde iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi.

19. Hasta grubunda mukozal tutulumu olanlarda insiilin direnci oran1 (%38,6),

olmayanlara gore (%16) daha yiiksek bulundu ancak aradaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmada.

20. Insiilin direnci olan hastalarda hastalik siiresi, insiilin direnci olmayan hastalara gore

istatistiksel olarak anlamli derecede uzun bulundu.

21. LP hastalarinda hastalik siiresi ile VKI arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif

korelasyon saptandi. MS ‘un diger parametreleri olan sistolik kan basinci, diyastolik
kan basinci, AKS, trigliserid, HDL, LDL ve inflamasyon parametrelerinden fibrinojen
ve sedimentasyon diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon

izlenmedi.



OZET

Liken Planus Hastalarinda Kardiyometabolik Risk Profilinin Degerlendirilmesi

Kronik inflamasyon metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler risk faktorleri gelisimi ile
iligkilendirilmektedir.

Bu c¢alismanin amac1 kronik inflamasyonla karakterize bir hastalik olan liken planusta
kardiyometabolik risk profilinin ortaya konulmasidir. Bu amagla liken planus hastalarinda
metabolik sendrom, dislipidemi, obezite varligi, insiilin direnci ve kronik inflamasyon
markirlarindan eritrosit sedimentasyon hizi, fibrinojen ve CRP diizeyleri degerlendirildi.

Bu vaka- kontrol ¢alismasi Ocak 2012- Ekim 2013 tarihleri arasinda klinigimize bagvuran
LP tanil1 85 hasta ve 85 saglikli birey kontrol grubu tizerinde gerceklestirildi.

Calismamizda liken planus hastalarinda MS orani kontrol grubuna gore yiliksek bulundu
(p=0,048). Metabolik sendrom kriterlerinden ortalama aglik kan glukozu ve diyastolik kan
basinci degerleri de hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksekti (p=0,003;
p=0,009).

Hasta ve kontrol grubunda dislipidemi ve insiilin direnci prevalansinda anlaml fark
saptanmadi (p=0,47; p=0,06). Ancak insiilin direnci olan hastalarda hastalik siiresi anlamli
derece uzun bulundu (p=0,03).

Calismamiz sonucunda LP hastalarinda metabolik sendrom sikliginin yiiksek bulunmas;
bu hastalarin DM ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi iligkili problemler agisindan risk altinda
oldugunu ortaya koymustur. Liken planus hastalarinin yonetiminde sadece deri ve mukoza
lezyonlarina odaklanmamali, hastalar kardiyometabolik risk faktorleri agisindan da

degerlendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Liken planus, Metabolik sendrom, Dislipidemi, Insiilin direnci, A¢lik

kan sekeri



ABSTRACT

Evaluation of Cardiometabolic Risk Profile in Patients with Lichen Planus

Chronic inflammation is assumed to be related in the development of metabolic syndrome
and cardiovascular risk factors.

The aim of this study was to evaluate cardiometabolic risk factors in patients with lichen
planus; which is a disease charecterized with chronic inflammation. For this reason metabolic
syndrome, dyslipidemia, obesity, insulin resistance and chronic inflammation markers such as
blood sedimentation, fibrinogen and CRP levels were studied in patient with lichen planus.

This case control study was done between the period of January 2012 — October 2013 on
85 patients with lichen planus and 85 healthy controls.

In our study the ratio of MS in patients with lichen planus was found significantly higher
than controls. Metabolic syndrome components; mean fasting blood glucose and diastolic
blood pressure rates were also found significantly higher in patients than controls. No
significant differences were observed in dyslipidemia and insulin resistance between patients
and controls. But disease duration was significantly longer in patients with insulin resistance.

In conclusion; the higher prevalence of MS in patient with lichen planus show that these
patients are at risk with problems like DM and cardiovascular diseases. In the management of
patients with LP; not only focus on skin and mocosal lesions; patients must be evaluated for
cardiometabolic risk factors.

Key words; Lichen planus, Metabolic syndrome, Dyslipidemia, Insulin resistance, Fasting

blood glucose
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EK 1
LIiKEN PLANUS HASTALARINDA KARDIYOMETABOLIK RiSK PROFILININ

DEGERLENDIRILMESI - CALISMA VERi FORMU

Ad Soyad: Meslek:

Cinsiyet: Dosya No:

Yas: Telefon Numarasi:
Soygeemis: Kardiyovaskuler hastalik: Diabet:

Ozgecmis: Kardiyovaskuler hastalik: Diabet:

Sigara: Alkol:

Ast:

Tansiyon:

Boy: Kilo: Bel ¢evresi:



Liken planus lezyonlarinin siiresi:
Lezyonlarin yerlesim yeri:

Tirnak tutulumu:

Mukoza tutulumu:

Almis oldugu tedaviler:
Kullanmakta oldugu ilaglar:

Laboratuar degerleri

Tam Kan Sayimi Hemoglobin: Lokosit: Trombosit:
Aclik Serum glukoz >100 - OGTT
Eritrosit sedimentasyon hizi C-reaktif protein
Insulin Fibrinojen
Total kolesterol Trigliserid
HDL-kolesterol LDL- kolesterol
EK-2
T.C.

KARADENIZ TEKNIK UNIVERSITESI ETIK KURULU
BASVURU FORMU HASTA AYDINLATMA ONAM FORMU

Ben....o.oooooiiiii Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Dermatoloji polikliniginde Dr.Leyla Baykal tarafindan yiiriitiilmekte olan ‘Liken planus
hastalarinda kardiyometabolik risk profilinin degerlendirilmesi’ adli arastirmaya goniilli
olarak katilmay1 kabul ediyorum.

Bana galismaci dermatoloji hekimi tarafindan ; Bu ¢alismanin amacinin Liken planus
hastalarinda metabolik sendrom, obezite, dislipidemi ve insiilin direnci prevalansinin
degerlendirilmesi oldugu ve bdylece liken planuslu hastalarda kardiometabolik  risk
faktorlerinin belirlendigi ifade edildi.

Bu agiklamalar1 anladim ve goniilliiliikle bu onami verdim. Arastirmanin herhangi bir

doneminde doktora haber vererek arasgtirmadan ¢ekilme hakkim oldugu séylendi. Arastirma




siiresince kendimle 1ilgili bir olumsuzluk hissettigimde doktoru 04623775327 den
arayabilecegimi biliyorum. Arastirma sonuglarinin bilimsel amaglarla kullanilmasi sirasinda
benim mahremiyetime saygi gosterilecegine inaniyorum. Arastirma sirasinda arastirmayla
dogrudan ya da dolayli olarak iliskisi olan herhangi bir saglik sorunum oldugunda, bu
sorunumun giderilecegi giivencesi verildi. Gonillii olarak katilmaya karar verdigim

aragtirmanin ekonomik sorumlulugunun bana ait olmadigini biliyorum.

Tanik: Hasta Adi Soyadi:
Telefonu: Telefonu:
Imzas: Adresi:

imzast:

Aydinlatan hekimin adi1 soyadi ve imzasi:

OZGECMIS

1985 yilinda Trabzon’da dogdu. Ilkokulu Trabzon Mimar Sinan Ilkokulu’nda, orta
ogrenimini Trabzon Kanuni Anadolu Lise’sinde ve lise 6grenimini de Trabzon Yomra Fen
Lise’sinde tamamladi. 2003 yilinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi’nde
basladig1 tip egitimini 2009 yilinda tamamlad1. 2009 yil1 Aralik ayida K.T.U Tip Fakiiltesi
Deri ve Ziihrevi Hastaliklart ABD’nda arastirma gorevlisi olarak goreve basladi.

Halen bu goreve devam etmektedir.



