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1.GIRIS

Vitiligo, akkiz, idiyopatik, net siirli depigmente makiillerle karakterize bir

hastaliktir. Tiim diinyada I6kodermanin en sik nedenidir (Arican ve ark., 2006).

Toplumlarda yas, cinsiyet ve irk ayrimi yapmadan %0.14-8.8 oranlarinda
gorildiigl bildirilmistir (Denli ve ark., 2008). Olgularin tamamina yakin1 50 yasindan
once baslar (Iscimen 2005).

Etyopatogenezinde, genetik, otoimmiin teori, noral teori, otositotoksik teori

su¢lanmistir (Kovacs 1998).

Klinikte lokalize, jeneralize, iiniversal ve karma tipleri gorilmektedir. Birgok
otoimmiin hastalik ve sendrom ile birlikteligi vardir. Genellikle klinik olarak tam

konulur. Fakat ayrici tanida birgok hastalik diistiniilmesi gerekir (Falco ve ark 2000).

Vitiligoda prognoz ve seyir ongorillemez. Vitiligoda baslangigtaki klinik alt
tipler hastaligin gelecekteki anatomik tutulum o6zellikleri ya da hastaligin aktivitesi

hakkinda genellikle fikir vermez (Hadler ve ark., 2008).

Vitiligoda bir¢ok tedavi yontemi olmakla birlikte ideal, etyolojiye yonelik etkili
bir tedavi bulunmamaktadir. Hastalarin tedavisi diizenlenirken bir¢ok faktoriin dikkate
alinmas1 zorunludur. Hastanin yasi, yasam bicimi, vitiligo klinik tipi, dnceden aldig:
tedaviler ve yan etkilerinin bilinmesi hastaya yaklasimda uygun olmaktadir. Spontan
repigmentasyon hastalarin yalnizca %10-20’sinde goriilmektedir (Baysal Akkaya ve
ark., 2005).

Calismamizda Dar Band UVB, Kalsipotriol-Dar Band UVB, Betametazon-
Kalsipotriol-Dar Band UVB kombinasyon tedavilerinin etkinliginin karsilagtirilmasi

yapildi.



2. GENEL BILGILER

2.1 VITILIGO TANIM

Vitiligo, akkiz, idiyopatik, net sinirli depigmente makiillerle karakterize bir
hastaliktir (Arican ve ark., 2006). Kisinin yasam kalitesini 6nemli dlglide etkileyen ve
¢ogu hastanin kendisini damgalanmis hissetmesine yol agan bir cilt hastaligidir (Sukan
ve ark., 2006). Ozellikle koyu tenli kisilerde daha biiyiik sorunlara neden olur
(Karmcaoglu ve ark., 2001).

2.1.1. Melanositlerin Fonksiyonu

Giines 1s18inin  zararli etkilerinden korunmada melanin, ultravioleyi (UV)
dogrudan absorbe ederek onemli bir rol oynamaktadir. Saglikli deride melanin sentezi
bazal tabakaya yerlesmis olan melanositler tarafindan yapilmaktadir (Arican ve ark.,
2006). Melanin sentezi; once Tirozin aminoasit 6nciisii hidroksifenilalanin oldugu ve
anahtar enzim olarak da tirozinazin yer aldigi, melanozom adi verilen spesifik
organellerde gerceklesir. Melanositler, dentritik uzantilart ile {trettikleri melanini

keratinositlere transfer ederler (Falco ve ark., 2000).

Melanositler bazal tabaka disinda, i¢ kulakta ve retinada da bulunmaktadir
(Denli ve ark. 2008). Bu ise vitiligoya eslik eden isitme ve gorme ile ilgili bozukluklarin
sebebini agiklamaktadir (Wijngaard ve ark., 2002). Irksal renk farkliliklarinin nedeni
melanosit sayisindan degil de, hiicrelerdeki melanozom sayisi, melanozomdaki melanin
icerigi ve melanozomun biiyiikligi ile iligkili oldugu bildirilmistir (Bleehen ve ark.,
1998, Denli ve ark., 2008).



2.1.2. Tarihce

Eski ¢aglardan beri vitiligo hastalig1 bilinmektedir. Vitiligo kelimesi Latince
‘vitium’ (kusur) veya ‘vitellus’ (beyaz leke) anlamina gelmektedir (Kovacs 1998,
Millington ve ark., 2007).

En eski belgelere Ebers Papiriislerinde rastlanmistir. Milattan 6nce 1500-3000
yillarina dayanan bu belgelerde lepradan farkli bir hastalik olarak tanimlanmistir

(Millington ve ark 2007).

Vitiligo kelimesini Celsus, milattan sonra birinci yiizyillda ilk olarak
tanimlamugtir. Tarihte Shwetakustha, Suitra, Kilas, Baras gibi isimleri de vardir (Kovacs
1998, Denli ve ark., 2008).

2.1.3. Epidemiyoloji

Vitiligo tiim diinyada 16kodermanin en sik nedenidir. Toplumlarda yas, cinsiyet
ve 1rk ayrimi yapmadan %0.14-8.8 oranlarinda goriildigii bildirilmistir (Denli ve ark.,
2008). Avrupa’da %0.5, Hindistan’da %4-8 oraninda goriilmekte (Ortonne 1993) iken
tilkemizde de siklig1 %0.15-0.32 olarak bildirilmektedir (Arican 2006).

Geng erigkinlerin hastaligidir (James ve ark, 2006). Genellikle 10-30 yaslarinda
baglar ve yasla birlikte insidansi azalir (Hadler ve ark., 2008). Olgularin tamamina
yakin1 50 yasindan Once baslar. Her iki cinste esit goriildiigii bildirilmistir. Ancak
Dermatoloji polikliniklerine basvuran bayan hasta sayisi1 daha fazladir. Bunun tedavi
arayan kadin hastalarin sayisinin fazla olmasindan kaynaklandigi ileri siiriilmiistiir
(Iscimen 2005). Tiim wrklarda goriilebilen bir hastalik olmasmin yam sira tropikal
bolgelerde ve koyu tenli insanlarda vitiligo prevalansi daha yiiksek bulunmustur
(Karmcaoglu ve ark., 2001).



2.2 VITILIGO ETYOPATOGENEZ
2.2.1. Genetik

Vitiligoda ailesel gegis 6zelligi 1933 yilindan beri bildirilmis olup, hastaligin
gelisiminde genetik faktorlerin 6nemli rolii oldugunu One siriilmistir (Liu ve ark.,
2005). Vitiligolu hastalarin %30'dan fazlasinda bir aile tiyesinin de etkilendigi

goriilmiistiir (Jerome ve ark., 1997).

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada, birinci dereceden akrabalarda vitiligo gériilme
sikligi %11.5 saptanmistir (Arican ark., 2000). Vitiligolu anne ya da babadan dogan
cocuklarda vitiligo gelisme orant %35 olarak saptanmistir. Buna karsin genel
populasyonda bu oran %1 nispetindedir. Bir ailede iki ¢ocugun birden vitiligo olmasi
oldukg¢a istisna bir durumdur. (Iscimen 2005). Monozigot ve dizigot ikizlerde de
hastalik tespit edilmistir (Zhang 2005, Bahadir ve ark., 2006). Vitiligonun genetik
aktariminin basit bir genetik gegise uymayan, en az dort veya daha fazla sayida resesif

yapida olacagi bildirilmistir (Kovacs 1998).

Belirli etnisitelerde gergeklestirilen arastirmalara dayanilarak vitiligo farkli insan
16kosit antijenleri (HLA) ile iliskili bulunmustur. En sik iligkisi olanlar A2, DR4, DR7,
CW6’dir (Tablo-1) (Hadler ve ark., 2008, Virendra ve ark., 2006).

Tablo-1 (Etnik grup ve HLA iliskisi)

Yazarlar Yil | Etnik grup Hasta | Kontrol | HLA iliskisi
Metzker ve ark. 1980 | Fas 18 462 B13
Dunston ve ark. 1990 | Amerika 24 143 DR4
Furico ve ark. 1991 | Macaristan 87 388 A30
Orrechie ve ark. 1992 | Kuzey Italya 93 378 A30
Vennekar ve ark. 1992 | Hollanda 42 17 DR4
Al-Fouzanet ve ark. | 1995 | Kuveyt 40 40 B21
Buc ve ark. 1996 | Slovakya 67 7 A2




Ulkemizde yapilan ¢alismada HLA DRB1*03, DRB1*04 ve DRB1*07 alleleri
ile iligki saptanmigtir (Tastan ve ark., 2004). COMT geni, CAT geni ve VIT1 geni
bozuklugu da vitiligoda bildirilmistir (Casp 2003, Liu 2005, Tursen 2002). Son yillarda
yapilan ¢alismalarda en 6nemli olanlarin HLA DR4, HLA-A*02 oldugu bildirilmistir
(Liu 2007, Denli ve ark., 2008).

2.2.2 Otoimmiin Hipotez, Humoral ve Hiicresel immun Yanit

Vitiligonun otoimmiin hastaliklarla birlikteligi iyi bilinmektedir (Westerhof ve
ark., 2007). Vitiligo, Addison hastaligi, diabetes mellitus, tiroid hastaliklar1 6zellikle de
Hasimato tiroiditi ve Graves hastaligiyla birliktelik gosterir. Alopesi areata, pernisiy6z
anemi, sistemik lupus eritematozus, inflamatuvar barsak hastaligi, romatoid artrit,
psoriyazis ve otoimmiin poliglandiiler sendrom birliktelik gosterdigi  diger
hastaliklardandir (Tablo-2 ) (Rezaei ve ark., 2007).

Tablo-2 (Vitiligo ile birlikte goriilen hastaliklar)

Otoimmiin Poliendokrin Sendrom Tip 1 | Otoimmiin Poliendokrin Sendrom Tip 2
Pernisy6z Anemi Tip 1 Diabetes Mellitus

Addison Hastalig Graves Hastalig1

Alopesi Areata Sistemik Lupus Eritematozus

Romatoid Artrit Psoriazis

Myastenia Gravis Addison Hastalig1

Otoimmiin patogeneze ait en Onemli kanit vitiligolu hastalarda dolanan

otoantikorlarin gosterilmesidir. (Tablo-3) (Rezaei ve ark., 2007).

Tablo-3 (Saptanan antikorlar ve yontem)

Antikor Tespit edildigi yontem
Tirozinaz Immunoblotting
Tirozinaz ELISA

Tirozinaz Radiobinding assay
TRP-2 Radiobinding assay
TRP-2 ELISA




Tablo -3’iin devam

TRP-1 Radiobinding assay
Pmell7 Radiobinding assay
40-45 kDa Immunopresipitasyon
75 kDa Immunopresipitasyon
90 kDa Immunopresipitasyon
65 kDa Immunoblotting

35 kDa Immunopresipitasyon
150 kDa Immunopresipitasyon
SOX10 Immunopresipitasyon

Vitiligo antikorlarinin, pigment hiicrelerinin yikimi sonucu mu ortaya ¢iktig
yoksa bu antikorlarin mi1 pigment hiicrelerinin yikimmma neden oldugu sorusu
bilinmemektedir (Hadler ve ark., 2008). Bu antikorlarin hastaligin ilerlemesinde 6nemli
oldugu disiiniilmektedir, ¢iinkii bunlarin invitro sartlar altinda melanositlere sitotoksik
etkili oldugu bulunmustur (Le Poole 1993, Kemp ve ark., 1997). Anti-melanosit
antikorlarin varliginin depigmente derinin aktivitesi ile birlikte oldugu saptanmistir
(Naughtonet 1986, Harning 1991).

Yapilan c¢alismalar vitiligoda melanositlere kars1 spesifik —antikorlarin
saptanmasina odaklanmistir. Dikkat ¢eken melanositler igin spesifik proteinler ile
reaksiyon veren antikorlardir (Cui ve ark., 1992). Bu baglamda arastirmalar tirozinaza
kars1 antikorlarin saptanmasi ve tirozinaz iligkili proteinler 1 ve 2’ye odaklanmistir
(TRP-1 ve TRP-2). Tirozinaz proteolitik sindirime karsi son derece dayanikli bir
glikoprotein oldugu i¢in, immun yanitin ortaya c¢ikarilmasinda iyi bir aday olarak
goriilmektedir (Garbelli 2005, Lang ve ark., 2001). Ayrica tirozinaz, TRP-1 ve TRP-
2’nin melanozomlara spesifik olarak kabul edilmesinin yani sira pigmentasyon
olusumunun kontroliinde anahtar proteinler oldugu goériilmistiir (Jimbow ve ark. 2001,
Westerhof 2007).

Vitiligonun patogenezinde hiicresel immiin siireglere isaret eden giiclii kanitlar
vardir. Melanositler dogrudan otoreaktif sitotoksik T hiicreleri tarafindan yikilmaktadir

(Lang ve ark. 2001). Glikoprotein 100 ve tirozinaza karsi reaktivite gosteren ¢ok sayida



dolanan CD8" sitotoksik lenfositler bildirilmistir. Perilezyonel vitiligolu deride aktif
CD8" T hiicreleri de gdsterilmistir (Westerhof ve ark. 2007).

Hayvan modelleri kullanilarak vitiligo patogenezindeki otoimmiin siiregler
calisilmigtir. Mutant Smyth tiirii tavuklar otoimmiin vitiligo i¢in {lizerinde iyi ¢aligilmis
hayvan modelidir (Hadler ve ark., 2008). Kuslarin tiiylerinde ve okiiler dokularinda
gelisen hipomelanoz insanlardaki vitiligoya benzerdir. Ayrica vitiligolu kedi, kdpek ve
atlarda 85 kd’luk pigment yiizey antijenlerine karsi antimelanosit antikorlar tespit

edilmesi otoimmiin hipotezi destekleyen 6nemli kanitlardir (Karincaoglu ve ark., 2001).
2.2.3. Noral Hipotez

Noral hipotez, ilk defa Lerner daha sonra Cuchi tarafindan tanimlanmistir (Cucchi
ve ark., 2000, Lerner 1959). Noral hipotez sinir uglarindan salgilanan nérokimyasal
mediatorlerin pigment hiicrelerini tahrip ettigi temeline dayanmaktadir (Orecchia 2000).
Vitiligo lezyonlarinin paralizili ekstremiteler iizerinde yayilmasi, viral ensefalit, multipl
skleroz ve Horner sendromuna eslik etmesi bu teoriyi desteklemektedir. Vitiligonun
emosyonel stres sonrast baslamasi ve segmental tutulumun olmasi da noéral teoriyi
desteklemektedir (Kovask 1998). Vitiligolu hastalarin %30’unda noral faktorlerin rol
oynadig1 bildirilmistir (Schallreuter 2005). Bu hipotezi destekleyen biyokimyasal
bulgular ise; asetilkolinin depigmentasyona neden olmasit ve lezyon kenarindaki
melanositlerde dopa oksidaz aktivitesinin baskilanmasidir. Asetilkolin esteraz aktivitesi
repigmente deride goriiliirken, depigmente deride goriilmemektedir (Karincaoglu ve
ark., 2001). Tirozin hem epinefrin, hem de melanin sentezinde bir substrattir. Epinefrin
ratlara enjekte edildigi zaman depigmentasyona neden olmaktadir. Epinefrin ve melanin
prekiirsorleri arasindaki kimyasal benzerlikler nedeniyle, epinefrin olusumu esnasinda
sinir uglarindan salinan ¢esitli ara triinler melanositleri zedeleyici etkiye sahip
olabilirler (Orecchia 2000). immunohistolojik ¢alismalarla vitiligo lezyonlarmin
kenarinda, noropeptid Y (NY) immunoreaktivitesinin arttigi goriilmiistiir. NY’de

saptanan bu artisin melanosit tahribine neden oldugu gorilmistiir (Yayl ve ark., 2005).



2.2.4 Otositotoksik teori ve oksidatif stres

Otositotoksik olaylarin vitiligonun patogenezinde rolii oldugu ilk olarak Lerner
tarafindan ileri siriilmiistir (Ortonne 2003, Denli ve ark., 2008). Melanin sentezi
sirasinda ortaya cikan tirozin analoglari ve ara irlinler melanositler i¢in oldukca
toksiktir (Kovask 1998). Bu ara iirlinlerden indol ve serbest radikaller melanositlerde
birikerek hiicre hasarina neden olur (Westerhof ve ark., 2007). Melanin sentezinde
aminoasit olan fenilalaninden olusan tirozinin, tirozinaz ile dopa’ya, dopa’ninda
dopakinon’a doniisiimii ile olusmaktadir. Bu sentez sirasinda olusan tirozin analoglari
ve ayni zamanda dopa, dopakrom gibi ara iiriinler melanositlere toksik etki eder.
Normal melanositler bu ara iriinleri kendi koruma mekanizmalariyla uzaklastirir
(Schallreuter 1992, 1993). Vitiligolu hastalarda bu koruyucu mekanizmalarin bozuk
oldugu ileri siiriilmektedir (Odom 2000, Westerhof ve ark., 2007).

Oksidatif stresin de vitiligoda 6nemli patojenik rolii vardir. Bazi ¢aligmalarda
melanositlere toksik etkili serbest radikal birikiminin, melanositlerde yikima yol agmasi
iddia edilen oksidatif stres teorisini destekler (Maresca 1997, Denli ve ark., 2008) Stres
isareti olarak da melanositlerdeki diiz endoplazmik retikulum genislemesi dahil olmak
tizere tlim epidermal hiicrelerde cesitli derecelerde vakuolizasyon oldugu gosterilmistir.
Oksidatif stres, katalaz gibi antioksidan enzimlerle korunmadik¢a invitro sartlar

altindaki melanositlerin 6liimiine neden olmaktadir (Schallreuter ve ark., 2008).

Vitiligoda oksidatif stresin kanitlanmasi depigmente epidermiste direkt olarak
hidrojen peroksidin invivo 6lciimii ile basarilir. Invivo olarak noninvaziv Fourier
transform spektroskopy ile depigmente epidermiste hidrojen peroksidin direk olarak
olgiilerek vitiligoda oksidatif stresin oldugu kanitlanmistir. Topikal olarak psédokatalaz
krem tedavisi alan hastalarin %95’inde hastaligin ilerleyisi durdurulmus ve yaklasik

%60’1nda repigmentasyonun basladigi saptanmistir (Schallreuter 2005).

Vitiligolu hastalarda hidrojen peroksit birikiminin biyokimyasal nedeni bir¢cok
arastirmanin hedefi olmustur. ilk 6nce bu hastalarm tiim epidermisinde diisiik katalaz
seviyesi oldugu gosterilmistir (Schallreuter 2003, Westerhof ve ark., 2007). Bununla

beraber bu hastalarda katalaz seviyeleri diismiis olsa da katalaz mRNA’smin



ekspresyonu degismemistir. Invitro olarak N-asetil sistein eklenerek hidrojen peroksidin
etkisi engellenebilir (Schallreuter 2005).

2.2.5 Vitiligoda Virusler

Grimes ve arkadaglar1 vitiligo icin viral etyolojiyi One silirmiislerdir. Hayvan
modellerinde T hiicre alt gruplari aktive eden viral peptid dizilimlerinin molekiiler
benzerliginden dolay1 viriis enfeksiyonunun otoimmiin cevabi tetikledigi gosterilmistir (
Schallreuter 2005). Vitiligolu hastalarin epidermisinde PCR teknigi kullanilarak
sitomegaloviris (CMV) ve Ebstein Barr virusii (EBV) saptanmistir (Akar 2002,
Castanet 1997).

Bu hipotez melanositlerin viriislerle indiikklenmis T hiicrelerinin hedefi oldugunu
desteklemektedir ( Schallreuter 2005).

2.2.6 Konverjans Teorisi

Beraber degerlendirildiginde mevcut veriler, vitiligonun multifaktoryel bir
hastalik olduguna ve farkli patolojik olaylarin sonucu olabilecegine isaret etmektedir.
Uzmanlar vitiligonun tek bir hastaliktan ziyade bir sendrom olabilecegi goriisiinde
birlesmistir ( Hadler ve ark., 2008, Denli ve ark., 2008).

2.3 VITILIGODA PRESIPITE EDiCi FAKTORLER

Is1, ultraviyole 1s1m1 ve basing gibi fiziksel travmalar sonrasinda lezyonlarin
baslamasi veya yeni lezyonlarin gelisimi vitiligoda sik goriilen bir olaydir. Bu olay
Koebner fenomeninin vitiligoda varlig ile ilgili bulgudur. Hastalarin 1/3’iinde Koebner

fenomeni pozitif saptanmistir (Hadler ve ark., 2008, Denli ve ark., 2008).

Mesleki vitiligo, fenolik bilesiklere maruz kalan plastik endiistrisi ¢alisanlari ile
tiyoller, katekol deriveleri, merkaptoaminler ve hidrokinonun monobenzileteri gibi
maddelerle temas eden is¢ilerde goriiliir. Mesleki vitiligo, erigkin insanlarda olusmasi,

onceden vitiligo hikayesinin olmamasi, el gibi temas bolgelerinde gelismesi ile diger



vitiligo tiplerinden ayrilmaktadir (Odom 2000). Nikele bagli gelisen allerjik kontakt
dermatit alanlarinda da vitiligo lezyonlar1 gorilmistiir. Timor nekrozis faktor (TNF)
alfa inhibitorii olan Infliximab da vitiligoyu indiikleyebilir (Ramirez - Hernandez.
2005).

2.4 KLINiK BULGULAR

Vitiligolu hastalar siit beyaz1 renginde bir ya da birka¢ adet amelanotik veya
hipomelanotik makiillerle doktora bagvururlar. Lezyonlar genellikle iyi sinirlidir
(Kovask 1998). Ozelligi, yuvarlaktan oval sekle kadar degisen, kenarlar1 hafif firgams,
birkag mm. ile cm. arasinda degisen c¢aplarda makiiller ve yamalardir (Denli ve ark.,
2008). Wood lambasi muayenesi ile lezyonlarda belirginlesme olur (Hadler ve ark.,
2008). En sik giines goren alanlarda goriiliir (Isgimen 2005). Lezyonlar dngoriilemeyen
bir hizda genisler ve mukdz membranlar dahil viicudun herhangi bir yerine yayilabilir.
Bununla beraber baslangi¢ lezyonlar1 genellikle eller, kollar, ayaklar ve yiizdedir.
Vitiligo yiizde ortaya ¢iktigi zaman siklikla perioral ve periorbital yayilim tercih eder
(Hadler ve ark., 2008). Vitiligo hastalarinin %50’si 20 yas Oncesi donemde goriiliir
(Huggins ve ark., 2005). Vitiligo lezyonlar1 genellikle asemptomatiktir. Bazen tutulan
deride kasint1 olabilir. Lezyonlarda giines yanigi olusursa eritem ve agri olusabilir
(Ortonne ve ark., 2003).

2.4.1. Klinik varyantlar
2.4.1.1 Trikrom Vitiligo

Tipik vitiligo makiilii ile normal deri arasinda sarimst kahverenkte bir halka
bulunur. Sonugta vitiligo plag: ii¢ renk olarak goriliir. Erken donemde, 6zellikle koyu

deri rengi olan bireylerde goriiliir (Falco ve ark., 2000).
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2.4.1.2 Kuadrikrom Vitiligo

Vitigoda repigmentasyonun baslamasi ile perifolikiiler veya plagin smirinda

hiperpigmente olan dordiincii rengin olusmasidir (Sendur 2004 ).
2.4.1.3 Pentakrom Vitiligo

Vitiligo  makiilinde beyaz, acgik kahverengi, kahverengi, mavi-gri
hiperpigmentasyon ve normal deri rengi olmak iizere bes renk izlenmesidir (Hadler ve
ark., 2008, Denli ve ark., 2008).

2.4.1.4 Inflamatuvar Vitiligo

Vitiligo makiiliiniin simirinda, sik goériilmeyen eritemli, kabarik inflamatuvar

lezyonlar olusmasidir (Hadler ve., 2008).
2.4.1.5 Punktat Vitiligo

Vitiligoda kiigiik konfeti ya da cok kiiciik birbirinden ayri hipomelanotik
makiillerin goriilmesidir. Capt 1-2 mm olan makiiller daginik bir sekilde goriilebilir
(Ortone ve ark., 2003, Denli ve ark., 2008).

2.5. VITILIGONUN SINIFLANDIRILMASI

Vitiligo lezyonlarin dagilimina ve tutulan alanlara gore smiflandirilir (Braun

Falco ve ark., 2000, Denli ve ark., 2008) Vitiligo tipleri asagida gosterilmistir.
1)Lokalize Vitiligo
Fokal: Bir veya birden fazla yama, segmental yerlesimli olmayan makiiller ve yamalar

Segmental: Dermatomal yerlesimli makiiller ve yamalar
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2) Jeneralize Vitiligo
Akrofasiyal: Yiiz ve elleri tutan ¢ok sayida makiiller
Yaygin: Yaygin ve diizensiz dagilimli makiiller ve yamalar
3) Universal Vitiligo
Az sayida normal deri alan1 disinda, viicudun tamamina yakininda depigmentasyon
4) Karma Vitiligo
Diger sekillerin kombinasyonu
2.5.1. Fokal Vitiligo

Fokal vitiligo formunda, izole az sayidaki depigmente makiiller goriilmektedir
(Karincaoglu ve ark., 2001). Cocukluk ¢agi vitiligosunun %20’i bu tiptedir. Tim
vitiligolular i¢indeki oran1 %14.4 ile %26 arasinda bulunmustur (Bahadir ve ark., 2006).
En cok trigeminal sinirin dagilim alaninda goriilse de boyun ve govde de sik olarak

tutulur (Hadler ve ark., 2008).
2.5.2. Segmental Vitiligo

Dermatomal ya da dermatoma benzer bir dagilim gosteren unilateral makiiller
seklindedir. Bu tip erken yasta ortaya ¢ikmaya egilim gosterir ve diger tiplerin aksine
tiroid hastaligi ya da diger otoimmiin hastaliklarla birliktelik gdstermez. Bu tipin
patogenezinde ndral peptitlerin degisimi suglanmistir. Segmental vitiligolu hastalarin
yaridan fazlasinda poliosis saptanmistir (Hadler ve ark., 2008). Bu form eriskin
vitiligolarinin yaklasik %5 ile en az goriilen formdur (Huggins 2005). Ulkemizde bu
oran %6.3 olarak bulunmustur (Utas ve ark., 2004). Hastalik bir alanda ilerler daha
sonra degismeden hayat boyunca sabit kalir ve koebnerizasyon goriilmez. En sik
trigeminal alan tutulur (Denli ve ark., 2008). Lezyonlu alanlarda terleme fonksiyon
bozukluklar1 da saptanmistir (Hann ve ark., 1996). Diger tiplerden farkliliklar kiigiik

yaslarda baslamasi ve medikal tedaviye direncli olmasidir. En uygun tedavi yontemi
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cerrahidir (Handa ve ark., 1999). Segmental ve non segmental vitiligo Tablo-4’de
karsilagtirillmistir (Huggins ve ark., 2005).

Tablo-4

Nonsegmental Segmental
Siklik %72-95 %5-28
Dagilim Simetrik, Non Dermatomal Unilateral, Dermatomal
Baslangic Yast Herhangibir Yas Erken Cocukluk
Etyoloji Otoimmiin Norokimyasal
Kdobnerizasyon Sik Nadir
Otoimmiin Birliktelik Sik Nadir

2.5.3 Jeneralize Vitiligo

Ayn1 zamanda vitiligo vulgaris olarak da adlandirilir ve en sik goriilen klinik
tiptir. Depigmente yamalar, genis alanlar1 tutar ve genellikle simetrik dagilim gosterir
(Hadler ve ark., 2008). Vitiligolu hastalarin %90’dan fazlasi bu tiptir (Denli ve ark.,
2008). Ailesel gecis daha siktir ve kobner fenomeni siklikla pozitiftir (Handa ve ark.,
1999). Metakarpofalangeal eklem, metatarsofalangeal eklem yiizeyleri, dizler, dirsekler
gibi ekstansor alanlara yerlesir (Herane 2003). Ulkemizde sikligi %33.1 olarak
saptanmistir (Bahadir 2005).

2.5.4 Akrofasyal Vitiligo

Parmak distallerinin ve periorifisyal alanlarin depigmentasyonudur. Goz, burun,
kulak, aniis tutuldugunda periorifisyal terimi kullanilirken dudaklar, glans penis, meme
ve tirnaklar tutulursa lip-lip vitiligo adi verilir (Bahadir.2005, Denli ve ark., 2008)
Yapilan caligmalarda oran1 %11.6-%17 saptanmistir (Hann ve ark., 1996).

2.5.6 Universal Vitiligo

Viicut yilizeyinin ¢ogunu kaplayan makiil ve yamalar vardir ve siklikla multipl

endokrinopati sendromuyla birliktedir (Hadler ve ark., 2008, Denli ve ark., 2008).
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2.6 ESLIK EDEN HASTALIKLAR

Vitiligo siklikla otoimmiin kokenli hastaliklarla birliktelik gosterir. En sik
beraberlik gosteren endokrinopati hipertiroidi (Graves hastaligi) ya da hipotiroidi
(Hasimoto tiroiditi) seklinde olabilen tiroid fonksiyon bozuklugudur. Vitiligo genellikle
tiroid fonksiyon bozuklugundan o6nce ortaya c¢ikar (Hadler ve ark., 2008). Ayrica
vitiligolu hastalarda Addison hastaligi, pernisiydz anemi, alopesi areata ve diabetes
mellitus sikligida artmistir (Bahadir 20005, Falco ve ark.,, 2000) Otoimmiin
poliendokrinopati, kandidiyazis, ektodermal distrofili hastalarda vitiligo prevalansi

artmistir.

Vitiligo sag, i¢ kulak ve retinadaki pigment hiicreleride dahil olmak iizere
viicuttaki biitiin aktif melanositleri etkileyebilir. Poliosis bir¢ok hastada gortiliir (Hadler
ve ark., 2008). Vitiligolu hastalarda ve yakin akrabalarinda prematiir sa¢ agarmasi
bildirilmistir. Baz1 hastalarda isitsel ve gorsel bozukluklar mevcuttur (is¢imen 2005)
Leptomeningeal melanositlerin yikimi nedeniyle nadiren aseptik menejit goriilebilir

(Hadler ve ark., 2008).

Alopesi areata vitiligolu hastalarin %16’sinda bildirilmistir.(Karincaoglu ve ark.,
2001) Vitiligo ve morfea birlikteligi az sayidaki ¢alismada rapor edilmistir. Brenner ve
arkadaglar vitiligo ve morfeali hastada, alopesi areata, liken planus ve onikodistrofi

rapor etmislerdir (Dervis 2004).

Halo neviis de nadir degildir ve siklikla vitiligonun baslangici ile ayn1 zamanda

olur. Bir veya birkag¢ halo neviis vitiligolu hastalarda bulunabilir (Bleehen 2004).

Malign melanomlu hastalarda vitiligo benzeri bir depigmentasyon meydana
gelebilir. Bunun normal melanositlerle c¢apraz reaksiyonun goriildiigli, antijenik

melanom hiicrelerine kars1 T hiicre aracili bir reaksiyondan kaynaklandig bildirilmistir

(Hadler ve ark., 2008).

Vitiligolu hastalarda koruyucu mekenizmalarin yoklugunda beklenen cilt
kanserlerine egilimin yiiksek olmasidir (Calanchini-Postizzi 1987) Sasirtici bir sekilde

fotohasarlar, aktinik keratoz, solar elastoz, bazal hiicreli karsinom ve skuamoz hiicreli
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karsinomun riskinin artmadigi goriilmistiir (Schallreuter 2003). Vitiligodaki bu
paradoks cevabin nedeni hala bilinmemektedir. Son yillarda p53 geninin epidermal
fonksiyonunun arttigi saptanmistir. Fakat bu p53 genindeki fonksiyon artisinin
hastalarda apopitozisle iliskisi yoktur (Schallreuter 2005). Bu baglamda hidrojen
peroksidin mikromolar seviyelerdeki artisi, p53 geninin fonksiyonunu artirdigi

goriilmiistiir. Bu senaryo vitiligoda degerlidir (Vile 1997, Schallreuter 2005).
2.6.1 Okiiler Anomaliler

Vitiligolu hastalarda genelde gorsel yakinmalar olmasa da ¢esitli oftalmolojik
bulgular goriiliir. Iris ve retinada pigment anomalileri saptanmistir (Baksan ve ark.,
2006). Koroid anomalileri hastalarin %30 kadarinda ve iritis hastalarin yaklagik
%5 inde bildirilmistir. Uveit stk goriilen bir okiiler belirti olabilir. Graves hastalig1 ile
vitiligo birlikteliginde ekzoftalmus goriilebilir. Gorme keskinligi genelde etkilenmez

(Hadler ve ark., 2008, Denli ve ark., 2008).
2.6.2 Otik Anomaliler

Bazi vitiligolu hastalarda kohlear melanositlerde bozuklugu diisiindiiren anormal
sensorial duyma kayb1 tanimlanmistir. Fakat 93 vitiligolu hasta iizerinde yapilan

caligmada patolojik bulguya rastlanmamistir (Denli ve ark., 2008).
2.6.3 Vogt-Koyanagi-Harada Sendromu

Vogt-Koyanagi-Harada sendromu (VKH) iiveit, aseptik menenjit, disakuzite,
tinnitus, poliozis, alopesi ve vitiligodan olusur. VKH sendromu nadir goriilen, sistemik,
T hiicre aracili otoimmdiin bir hastaliktir. VKH sendromu klasik olarak {i¢ fazdan geger.
Birinci faz olan meningoensefalik fazda, meningismus ve felg goriilebilir (Hadler ve
ark., 2008). Bunun ardindan fotofobi, gozlerde agr1 ve gorme keskinliginde degisimin
goriilebildigi akut oftalmik faz goriilir (Read ve ark., 2001). Vitiligo, alopesi ve
poliozis genelde bunlar izler, fakat diger belirtilerden 6nce de ortaya g¢ikabilir (Hadler
ve ark., 2008).
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2.6.4 Alezzandrini Sendromu

Alezzandrini sendromunda goriilen klinik bulgular fasyal vitiligo, poliozis,
sagirlik ve unilateral tapetoretinal dejenerasondur. Etyolojisi ¢ok az anlasilmistir. Fakat
vitiligo ve VKH sendromunda oldugu gibi otoimmiin siireclerin olaya katildig:
diisiiniilmektedir. Vitiligo, poliozis ve unilateral retiniti olan ilk hastanin tanimlandig

1959’dan beri sadece birkag¢ olgu bildirilmistir (Hadler ve ark., 2008, Hofman1992).

2.7 LABORATUAR TESTLERIi

Vitiligo diger otoimmiin hastaliklarla birliktelik gosterdigi i¢in tiroid stimiilan
hormon seviyesi, antiniikleer antikor ve tam kan sayimini igerecek sekilde ¢esitli tarama
testlerinin yapilmasi1 faydalidir. Hastalarda ozellikle tiroid hastaligi semptom ve
isaretleri oldugunda klinisyenler serum antitiroglobulin ve antitiroid peroksidaz
antikorlarma bakmay1 diisiinmelidir. Ozellikle antitiroid peroksidaz antikorlari
otoimmiin tiroid hastaliklart igin duyarli ve spesifik bir marker olarak kabul
edilmektedir ( Hadler ve ark., 2008 ).

2.8 HISTOPATOLOJI

Vitiligodaki asil neden dermoepidermal bileskedeki melanositlerin hasaridir.
DOPA reaksiyonu ile vitiligo lezyonlarinda melanositlerin olmadigi gortilmiistiir.
Hipopigmente lezyonlarin periferinde melanosit ve bazal tabakada bir miktar melanin
saptanabilir (Spielvogel 1997, Leopold 2003). Bunun yaninda melanositleri yikan hiicre
aracilt immiin siire¢ ile uyumlu olarak vitilijindz lezyonlarin kenarinda ve erken
lezyonlarda yiizeyel dermal, perivaskiiler ve perifolikiiler esas olarak lenfositlerden

olusan bir infiltrat goriilebilir (Weedon ve ark., 2002, Huggins ve ark., 2005).

Masson-Fontana boyas1 ve immiinohistokimyasal olarak da melenosit kayiplari
tespit edilebilir (Kovask 1998).
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Elektron mikroskobik incelemede, uzun siiren vitiligo alanlarinda melanosit
saptanmamistir (Denli ve ark., 2008). Yeni baglayan depigmente alan ve lezyon
cevresinde, bazal tabakada hem melanositlerde hem de keratinositlerde vakuolizasyon
gibi dejeneratif degisiklikler ve ekstraselliiler graniiler materyal birikimi saptanmistir

(Galadari 1993, Boissy 1991).

2.9 TANI

Vitiligo tanist primer olarak klinik muayene ile konur. Hipopigmente makiillere
Wood 15181 uygulandigr zaman daha belirgin hale gelirler (James ve ark., 2006). Tanida
zorluk cekilirse Masson-Fontana boyasi yapilarak patolojik inceleme ile tan1 konulur

(Hadler ve ark., 2008).

2.10 AYIRICI TANI

Dermatolojide hipopigmente ve depigmente bir¢cok hastalik bulunmaktadir. Bu
nedenle vitiligonunun ayirici tanisinda birgok hastalik bulunmaktadir. Diger hastaliklar

ile ayriminda Wood muayenesi ¢ok degerlidir (Kovasc 1998).
2.10.1 Neviis Anemikus

Melanositlerle ilgili bir bozukluk olmaksizin, kan damarlarinin katekolaminlere
kars1 asir1 duyarlilig1 sonucu o bolgede vazokonstriiksiyon olusur. En sik gdgiis ve sirtta
goriiliir. Wood lambast ile inceleme ve lam ile bastirilinca goriiniimiinde belirginlesme
olmamasi 6nemli bulgusudur (James ve ark., 2006). Neviis anemikus lezyonlarina

friksiyon uygulandiginda eritem olugsmaz (Ahkami ve ark., 1999, Baba ve ark., 2001).
2.10.2 Neviis Depigmentozus

Akromik neviisde denilmektedir. Genellikle govde ve ekstremitelerin
proksimalinde yerlesim gosteren, tek tarafli diizensiz kenarli hipomelanotik yamalar

seklinde goriiliir. Bu goriintiisii ile boya sigramig goriiniimii vardir. Dogustan itibaren
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goriiliir ve lezyon sayisi tektir. Wood ile incelemede belirgin hale gelir. Lezyonlar
vitiligodaki kadar agik degildir (Isgimen 2005).

2.10.3. Tinea Versikolor

Ozellikle govde iist kisimlari, ekstremitelerin proksimali ve boyun bdlgesine
yerlesen beyazdan kahverengine kadar degisen renklerde, iizerinde ince skuamlarin
oldugu makiiller ve plaklar seklinde goriiliir. Lezyonlar sert bir cisim ile kazindiginda
tizerindeki kepeklerin dokiilmesi ‘talas belirtisi” 6nemli bulgusudur. Etken malassezia
furfur’dur. Wood incelemesinde sar1 yesil refle alinir ve potasyum hidroksit (KOH) ile

incelenen preparatta mantar elemanlar1 goriilmektedir (James ve ark., 2006).
2.10.4 Tiiberoskleroz (TS)

Otozomal dominant olarak gegis gosteren, adenoma sebaseum, epilepsi ve mental
retardasyon triadi ile karakterize bir sendromdur. Cok zengin deri belirtileri vardr.
Hipogimente makiiller %85-90 oraninda goriliir. Cogunlukla dogusta bulunur ve
hastaligin ilk bulgusunu olabilir. Hipopigmente lezyonlar, dis-budak agaci yapragi
makiiller (ashy leaf), dermatomal, yuvarlak, konfeti seklinde olabilir. Dis-budak agaci
yapragi goriinlimiinde olanlar1 TS igin daha spesifiktir. Wood ile incelemede bunlarda
belirginlesir. Sendromun diger deri bulgular: ise shagreen plaklari, adenoma sebaseum,
cafeolait makiilleri, periungual ve oral fibromlardir. Fakomalar, optik atrofi, mental
retardasyon, epilepsi, beyinde timérler, renal fibroadenomalar, rabdomiyomlar, Kistik

kemik defektleri ve i¢ organ hamartomlari diger sistem bulgularidir (Isgimen 2005).
2.10.5 Ito’nun Hipomelanozu

Inkontinensiya pigmenti akromiyans olarakda bilinir. Siklikla dogumsal, Blasko
cizgilerine uyan genis bantlar, girdap ve sarmallar seklinde hipopigmente makiiller ile
karekterize norokutan6z bir hastaliktir (Sybert 1994). Genellikle yerinde stabil kalir.
Strabismus, hipertelorizm, konugmada gecikme, epilepsi, ekstremite anomalileri,

eozinofili tabloya eslik edebilen diger bulgulardir (Iscimen 2005).
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2.10.6 Piebaldizm

Melanositlerin konjenital olarak bulunmayisina bagli olarak o6zellikle yiizde
lokalize depigmente yamadir. Genellikle otozomal dominat olarak geg¢is gosterir.
Dogumda alin ve saglh deride beyaz leke (pergem) mevcuttur (James ve ark., 2006).
Wood ile daha belirgin hale gelir. Siklikla goz, kulak ve merkezi sinir sistemi
anomalileri ile birlikte bulunur. Ayirici tamisinda ilk diisiiniilen hastalik vitiligodur.

Dogumda goriilmesi, sabit yerlesimli olmasi vitiligodan kolayca ayrimini saglamaktadir

(Iscimen 2005).
2.10.7 Albinizm

Deri, goz ve killardaki pigmentin kismi veya tamaminin kaybiyla seyreden
kalitsal hastaliktir. Melanositler bazal tabakada bulunur ama melanin pigment

yapiminda defekt vardir (James ve ark., 2006).
2.10.8 Waardenburg Sendromu

Pigment anomalileri ve noral yariktan koken alan dokularin gesitli defektleriyle
karakterize, nadir goriilen otozomal dominant gegisli bir hastaliktir (Isgimen 2005).
Klinikte, konjenital sagirlik, poliozis, heterokromik iris, hipomelanotik makiiller,
lakrimal punktum ve i¢ kantusun lateral yer degisimi, burun kokiinlin genisligi ile
karakterizedir (Iyibilen ve ark., 2004). Depigmente makiiller siklikla yiiz, boyun, govde
ve el sirtlarinda goriiliir (Arca ve ark., 2006).

2.10.9 Pitriazis Alba

Sinirlar1 net olmayan, iizerinde ¢ok ince skuamlar1 olan plaklar olup koyu tenli
kisilerde ve atopik dermatitli hastalarda daha sik goriiliir. Siklikla yaz aylarinda ortaya
cikar ve uzun dénem devam edebilir. Wood ile belirginlesme gériilmez (Isgimen 2005,
Denli ve ark., 2008).
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2.10.10 Hipopigmente Mikozis Fungoides

Son yillarda tanimlanmistir. Hipopigmente lezyonlar tek basina olabilecegi gibi,
eritematoz makiil, plak veya timorlerle birlikte olabilir. Uzun yillar boyunca devam

edebilir. Histopatolojik inceleme ¢ok kiymetlidir (Dogan ve ark., 2006).
2.10.11 idiyopatik Guttat Hipomelanozis

Caplar1 2-5 mm olan keskin smurli, yuvarlak beyaz renkli hafif deprese makdiller
olup, orta ve ileri yaslarda goriiliir. Exteremitelerin extansor yiizleri basta olmak iizere,
giinese maruz kalan alanlarda ve ileri yaslarda sik goriilmektedir (Poole 1997, Denli ve
ark., 2008).

2.10.12 Lepra

Melanositlerin  basiller tarafindan invazyonu sonucunda postinflamatuvar
l6koderma olusur. Endemik bdlgelerde goriiliir. Makiiller hafif grimsi beyaz renk renkte

olup, tizerinde duyu kaybi1 vardir (Baba 2001, Baransii ve ark., 1994 ).
2.10.13 Kimyasal Lokoderma

Fenol ve siilfidril gibi maddelerle temas sonucu olusur. Kimyasallara maruz
kalma hikayesi ve konfeti makiillerin varligi 6nemlidir (James ve ark., 2006, Denli ve
ark., 2008).

2.10.15 Lupus Eritematozus

Atipik dagilim vardir ve atrofi eslik eder. Histopatolojik ve immiinfloresan

bulgular ile ayirt edilir (James ve ark., 2006).
2.10.16 Postinflamatuvar Hipopigmentasyon

Herhangibir travma veya enfeksiyon sonrasinda o bolgeye lokalize hipopigmente

lezyon ile karekterizedir (James ve ark., 2006).
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2.11 TEDAVI

Vitiligoda bir¢ok tedavi yontemi olmakla birlikte ideal, etyolojiye yonelik etkili
bir tedavi bulunmamaktadir. Her tedavi yoOnteminin avantajlariin yaninda
dezavantajlar1 da bulunmaktadir. Hastalarin tedavisi diizenlenirken bir¢ok faktoriin
dikkate alinmasi zorunludur. Hastanin yasi, yasam bicimi, vitiligo klinik tipi, dnceden
aldig1 tedaviler ve yan etkilerinin bilinmesi, hastaya yaklasimda uygun olmaktadir.
Spontan repigmentasyon hastalarin yalnizca %10-20’sinde goriilmektedir (Baysal
Akaya ve ark., 2005).

Tedavi seciminde en 6nemli faktorler hastanin yas1 ve vitiligonun klinik tipidir
(Kovask 1998). Hastalarin Oncelikle hekime giivenmeye ve hastaligini anlamaya
ihtiyaglar1 vardir. Bazen sadece hastaliginin agiklanmasit ve tedavi seceneklerinin
siralanmasi, hasta igin bir teminat, yeterli bir giivence olmaktadir (Baysal Akaya ve
ark., 2005). Vitiligo tedavisinde ama¢ depigmentasyon siirecini durdurmak ve
repigmentasyonu saglamaktir. Hastalarin ortalama %75’i tedavi ile diizelmektedir ama
bu orana ulasmak zordur. Etkilenen anatomik bolge, tedaviye cevapta Onemlidir.
Segmental tip ve akral yerlesimli lezyonlar tedaviye ¢ok zor yanit verir. Govde ve
govdeye yakin alanlar orta dereceli, yiiz ve boyun iyi cevap veren alanlardir (Bahadir ve
ark., 2005).

2.11.1 Giin Ortiileri

Vitiligo makiillerinde giines yaniklar1 sik goriilmektedir. Giines yanig1 sonucunda
olusan kobnerizasyon depigmente alanin genislemesine neden olur. Bu nedenle
vitiligolu hastalarda giin o6rtiileri kullanmak gerekir (Baysal ve ark., 2005). Cinko oksit
ve titanyum oksit igeren, glines koruma faktorii 15 ve {lizerindeki iiriinler bu amagla sik

kullanilmaktadir ( Hazneci 2002).
2.11.2 Kozmetik Onlemler

Ozellikle yiiz, boyun ve el gibi goriinen alanlardaki makiilleri kapatmak igin
kozmetik makyaj boyalar1 veya topikal boyalar kullanilabilir (Arican ve ark., 2006). Bu

tir kozmetik ajanlar 6zellikle goriinen ve lokalize alanlarda kullanildiginda hastalara
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sosyal olarak rahatlama saglar. Ayrica yan etkilerinin olmamasi da avantajdir (Kovasc
ve ark., 1998). Dihidroksiaseton iyi bilinen bir kapaticidir, dzellikle lokalize vitiligo i¢in

uygulanmasi kolay ve iyi kozmetik sonug saglar (Suga 2002).

2.11.3 Bakar (Cu)

Rolii tartismal1 tedavidir. Bir ¢calismada hastalarin %60’inda serum bakir degeri
diisik bulunmustur. Bakir, tirozinaz enziminin esansiyel elemanidir. Nutrisyonel
tedavide diger eser element ve vitaminlerle kombine kullanilmaktadir (Denli ve ark.,
2008).

2.11.4 Vitamin B12 ve Folik Asit

Pernisiyoz anemi ile vitiligo arasindaki iliskiden dolayr bu yonde aragtirmalar
yapilmistir. Yapilan bir ¢aligmasinda; vitamin eksikligi olmayan vitiligolu hastalarda
giinde 2 defa 1000 mcg B12 ve 5 mg folik asit verilmis ve 3-6 ay tedaviye devam
edilmistir. Hastalarin %64 tinde vitiligo yayilimi durmustur (Kundakg1 2005). Tjioe ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada dar band UVB ile folik asit ve vitamin B12 tedavisi

karsilastirilmis ve vitaminlerin etkisiz oldugu goriilmiistiir (Tjioe M ve ark., 2002).

2.11.5 Vitamin A,C,E

Yapilan ¢aligmalarda tedavilerin etkin olmadigi saptanmistir. Kontrollii ¢ift kor
calismada 30 mg giinde 2 defa beta karoten ile 1500 mg C vitamini verilmis. Fototerapi
ile yapilan bu ¢aligmada etkili olmadiklari goriilmiistiir (Hazneci E 2002 ).

2.11.6 Topikal Kortikosteroidler

Topikal kortikosteroidler sinirli vitiligo alanlarinin tedavisinde etkilidir ve
cocuklarda siklikla ilk tedavi segenegidir (Hadler ve ark., 2008). Yiizdeki lezyonlar
topikal kortikosteroidlere en iyi yanitt verir. Boyun ve ekstremitelerdeki (el ve ayak
parmaklari hari¢) lezonlarda da iyi yanitlar alinmaktadir (James ve ark., 2006). Yiizdeki
lezyonlarin neden daha iyi bir cevap oranmna sahip olduklar1 tam olarak
bilinmemektedir. Yiiz derisinin kortikosteroidler i¢in fazla gecirgenlik gostermesi,

tutulmamis yiiz derisinde daha yiiksek sayida rezidiiel melanositlerin varligi, daha
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yiiksek sayidaki folikiil rezervi ya da geriye doniistimii daha kolay folikiil hasar1 olas1
aciklamalardir. Yiizdeki lezyonlar siklikla diffiiz repigmentasyon gosterirken diger

viicut bolgelerinde benek seklinde folikiiler pattern goriiliir (Hadler ve ark., 2008).

Lokalize lezyonlar 1-2 ay siiresince yiiksek potens florlu kortikosteroidler ile
tedavi edilebilir. Bundan sonraki mantikli yol, kademeli bir bicimde diisiik potens bir
kortikosteroide ge¢mektir (Hazneci 2002). Cocuklarda ve genis lezyonu olan hastalarda
etkinlik azalsa da siklikla orta potens florsuz kortikosteroidler kullanilir. Goz igi
basincini yiikseltebilecegi ve glokomu siddetlendirebileceginden goz kapaklarinda ve

¢evresinde topikal steroidler kullanilirken dikkatli olunmalidir (Kovasc 1998).

Tedaviye cevabin izlenmesinde Wood lambasi muayenesi yapilir. Eger 3 ayda
cevap goriilmezse tedavi kesilmelidir. Maksimum repigmentasyon 4 ay veya daha uzun
stire alabilir. Koyu pigmentasyona sahip hastalar, topikal steroidlere daha iyi yanit verir.
Uygulama kolayligi, yliksek hasta uyumu orani ve diisiik maliyet smurlt vitiligoda
topikal kortikosteroid tedavisinin faydalaridir. Tedavinin kesilmesi sonrasi goriilen
rekiirensler ve kortikosteroidlerin yan etkileri (deri atrofisi, telanjiektaziler, strialar ve
nadiren goriilen kontakt dermatit) sinirlayici etkenlerdir. Tiim hastalar, 6zellikle de

cocuklar bu potansiyel yan etkiler yoniinden yakindan izlenmelidir (Hadler ve ark.,
2008).

2.11.6.1 Intralezyonel Kortikosteroidler

Mandel ve arkadaslari triamsinolon asetenoidi 1 cm?’ye 0.2 cm?® olacak sekilde 5
olguya 2-3 hafta uygulamislar ve tedavi sonucunda repigmentasyon olusmadigini
gozlemlemislerdir (Mandel 1997). Vitiligolu 26 olguya triamsinolon asetenoid 1-30cm
capindaki lezyonlara, 1 cm’lik araliklar ile enjekte edilmistir. Lezyonlarn %58’inde
tama yakin, %29’unda basarili olarak nitelendirilen repigmentasyon gelismistir
(Hazneci 2002). Calismalar yetersiz olmakla birlikte mevcut bilgiler bu tedavinin
vitiligoda basarisiz oldugunu gostermektedir. Yan etkileri géz Oniine alinacak olursa

kullaniminin 6nerilmemesi gerekmektedir (Mandel 1997).
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2.11.6.2 Sistemik Kortikosteroidler

Oral kortikosteroid tedavisi ile ilgili bir¢ok g¢alisma vardir (Ongenae 2003)
Yaygin ve hizli yayilan vitiligosu olan hastalarda oral mini puls betametazon tedavisi
(haftada 2 ardisik giin 5mg) kullanilmis ve hastalarin %89’unda depigmentasyon
stirecinin durdugu, %80 hastada da repigmentasyonun oldugu Saptanmistir (Baysal
Akaya 2005). Aktif yayilan 81 vitiligolu hasta ile yapilan ¢aligmada hastalar ilk 2 ay
giinde 0.3 mg/kg oral prednizolon almig ve sonraki her ay doz yariya diisiilerek 4’iincii
aym sonunda tedavinin etkinligi degerlendirilmistir. Hastalarin %87’inde vitiligonun
ilerlemesi durmus %70’inde repigmentasyon elde edilmistir. Bu tedavinin aktif, yeni
baslamis, yaygin vitiligolu olgularda tercih edilmesi, stabil vitiligoda ise

uygulanmamasi onerilmektedir (Hazneci 2002).

2.11.7 Metharman F

Seks steroidleri ve tiroid hormonu karisimindan olusan tabletlerin giinde iki defa,
vitiligolu hastalarda verilmesi ile yapilan ¢alismada basarili sonuglar alinmis ve
histopatolojik olarak lezyon alaninda melanosit sayisinda artis saptanmistir (Muto ve

ark., 1995)

2.11.8 Levamizol

Bir grup hastada 4-48 ay siireyle tek basina veya yerel steroidler ile kombine
tedavisi denenmis ve hastalarin biiyiik kisminda hastaligin ilerlemesi durmustur. Birkag

hastada bulant1 disinda yan etki goriilmemistir (Denli ve ark., 2008).

2.11.9 Psodokatalaz

Cesitli  fizyolojik ve patolojik durumlarda ortaya ¢ikan reaktif oksijen
radikallerinin  melanin prekiirsorleri tizerinde toksik etkisi olabilecegi deneylerle
saptanmistir. Yapilan calismalarda vitiligoda epidermiste diisiik katalaz seviyeleri ve
hiicresel vakuolizasyon bildirilmis olup, bu durum artmis oksidatif stresin gostergesi
olarak yorumlanmaktadir (Schallreuter 2005). Tsiskarishvili, yaslar1 7-17 arasinda,

hastalik siireleri 1 ay-11 yil arasinda degisen ve yayginlig1 %40’ altinda olan 15 erkek
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ve 12 kiz ¢ocuga 6 ay siire ile psodokatalaz krem uygulamis, ¢alisma sonucunda
hastalarin %56°sinda klinik diizelme gorilmiistiir (Tsiskarishvili ve ark., 2005)

2.11.10 Topikal Prostoglandin E (PGE)

Prostoglandinler melanosit prolifasyonu ve melanogenezde rol oynarlar. Sigan
derisinde topikal prostoglandinlerin, melanosit yogunlugunu artirdigi gosterilmistir
(Davinder ve ark, 2002). 27 vitiligolu hastaya, jel formundaki yerel PGE uygulanmuistir.
Uygulanan 15 hastada tam veya belirgin repigmentasyon saglamistir. Diger hastalarda
perilezyonel hiperpigmentasyon ortaya cikmasi sebebiyle tedavi kesilmistir. Ilag

hastalarca iyi tolere edilmistir (Parsad ve ark., 2002, Tiiziin ve ark., 2004).
2.11.11 Plasental Kokenli ilaclar (Melagenina)

Insan plasentas1 melanositlerde mitozu ve melanogenezi uyaran biyoaktif
molekiiller agisindan olduk¢a zengindir. Bu molekiiller arasinda endotelin-1 ve
adrenokortikotropik hormon (ACTH) sayilabilir (Pal 2002, Tiziin ve ark., 2004, Denli
ve ark., 2008). Daha ¢ok Kiiba’da kullanilan insan plasental lipoproten 6ziiniin, topikal
olarak vitiligoda etkili oldugu ileri siiriilmiistiir (Antoniou ve ark., 1992). Topikal olarak
kullanilan krem giinde 3 defa uygulanir, daha sonra giines 15181 veya yapay UV 111
uygulanmaktadir. Yapilan ilk ¢alisma tek merkezli olup 732 hastanin %84 belirgin
diizelme saptanmugtir (Oreccihia ve ark., 2000). Fakat daha sonraki yapilan ¢alismalarda

etkili olmadigi saptanmistir (Hazneci 2002).
2.11.12 Nitrojen Mustard

Mekloretaminin (nitrojen mustard) uygulama alaninda hiperpigmentasyon yapici
etkisi 1yi bilinmektedir. Bu etkisi melanositler icindeki melanozom sayisinin artimasi ile
iliskilidir (Tiiziin ve ark., 2004). Yapilan ¢alismada vitiligosu olan mikozis fungoidesli
bir hastanin tedavisi sirasinda topikal mekloretamin uygulamas: ile pigmentasyon

saglanmistir (Mandel ve ark., 1997).

25



2.11.13 Florourasil (FU)

Dermabrazyonla kombine edildigi zaman 5-FU’un etkili oldugu goriilmiistiir.
Vitiligolu alana dermabrazyon uygulandiktan bir hafta sonra, 5-FU giinde iki kez
okliizyon seklinde uygulandiktan 1 ay sonra repigmentasyon gelistigi gorilmiistiir
(Mandel 1997). Bu tedavi yonteminin uygulandigi 28 hastayla yapilan bir ¢alismada
%64 oraninda tam repigmentasyon elde edilmistir (Tsuji ve ark., 1983). Baska
calismada 5 hastanin 3'linde repigmentasyon gelismistir. Arastirmalarda hem tek basina
dermabrazyonun, hem de tek bagina 5-FU’nun etkili olmadig1 goriilmiistiir. Yan etkileri

arasinda kobnerizasyon ve infeksiyon yer alir (Tiiziin ve ark., 2004).

2.11.14 Siklofosfamid

Vitiligosu olan 33 hastaya oral yolla siklofosfamid verilmis, onceden tedavi
almamis hastalarda %82, tedavi almis hastalarda %92 belirgin pigmentasyon gelistigi
goriilmiistiir. Yan etkileri ve kontrollii klinik ¢aligmalarin olmamasi nedeniyle vitiligo

tedavisinde heniiz 6nerilmemektedir (Hazneci 2002).

2.11.15 Siklosporin

Siklosporinin vitiligo tedavisindeki etkinliginin arastirildifi c¢alismalarda
olgularin bir kisminda hastalik aktivitesinin baskilanmadigi ve repigmentasyon
saglamadig1 goriilmiistiir (Gupta ve ark., 1990). Vitiligolu 20 olguda, 4 hafta stireyle
haftada 2 kez 17 mg/ml siklosporinin intra lezyonel enjekte edilmesi ile repigmentasyon
gelismedigi goriilmiistiir (Ergun ve ark., 1993). Sistemik 6 mg/kg siklosporin verilen
olgularda 30 haftalik tedavi sonucunda yanit alinmadigi goriilmistiir (Oreccihia ve ark.,
2000).

2.11.16 Takrolimus ve Pimekrolimus

Takrolimus, T hiicre aktivasyonunu baskilayarak ve IL-2, IL-3, IL-4, IL-5,
interferon gama, TNF-alfa ve graniilosit makrofaj koloni uyarict faktor gibi
proinflamatuvar sitokinlerin salimimini engelleyerek etki gosterir. Pimekrolimus ise

hiicre i¢inde makrofilin-12 isimli protein ile birlesir, olusan kompleks kalsinérini inhibe
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eder. Bu yolla inflamatuar sitokinlerin Thl (IL-2 ve interferon-gama) ve Th2 (IL-4, IL-
10) salinimint inhibe eder. Bu grup ilaglarin yapisal farkliliklara karsin siklosporine
benzer immiinsiipresif etkileri vardir. Grimes ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada
topikal takrolimus tedavisi ile vitiligolu 6 hastanin 5’inde miikemmel sonu¢ elde
edilmistir (Grimes ve ark., 2002). Le Pe ve arkadasglarimin yaptigi c¢alismada
pimekrolimusun en az klobetazol propionat kadar etkili oldugu ve yan etkilerinin daha
az oldugu bulunmustur (Le pe ve ark.,, 2003). Mayoral ve arkadaslarinin yaptigi
calismada pimekrolimus kremin fasiyal vitiligolu olgularda 6nemli oldugu belirtilmistir
(Mayoral ve ark., 2007). Kollajen sentezi ve Kkeratinosit proliferasyonunu inhibe
etmediginden uzun siireli kullaniminda deride atrofiye yol a¢gmaz. Bu nedenle
cocuklarda ve g6z kapaklar1 gibi derinin daha ince oldugu alanlarda giivenle
kullanilabilir. Karsinojenik olduklarinin kesin delili olmamakla birlikte, tedavi siiresince

giinesten korunma saglanmalidir (Plettenberg ve ark., 2003).
2.11.17 Kalsipotriol

Kalsipotriol vitamin D3’tin en aktif metaboliti olan kalsitriole benzer yapi
gosteren, fakat sentetik olan vitamin D analogudur. Etkisi hiicre farklilasmasi ve
azalmig proliferasyonudur. Bu etkisi immiinolojik ve inflamatuvar mediatorler
tizerinden olmaktadir. Son yillarda keratinositler, fibroblastlar, melanositler, Langerhans
hiicreleri gibi birgok hiicrede kalsitriol reseptoriiniin bulundugu gosterilmistir (Bagot ve
ark., 1994). Yapilan c¢aligmalar daha ¢ok keretinositler iizerinde yogunlasmistir.
Hiperplastik epidermisin proliferasyonunu azalttigi gosterilmistir. Ozellikle keratin 16
miktarinda azalma ve IL-1, IL-10 miktarinda ise artma meydana getirmektedir.
Immiinolojik olarak IL-2, IL-6, IL-8 saliniminimn inhibisyonu, adezyon molekiillerinin

ekspresyonu ile nétrofil ve lenfosit infiltrasyonunun azalmasina neden olur (Koo 2002).

Vitiligolu olgularin lezyonlarinda keratinosit ve melanositlerde kalsiyum
trasportunun bozuldugu gosterilmistir (Bikle 1997). Sitozolik tioredoksin rediiktaz
aktivitesi kalsiyum ile kontrol edilmektedir. Intraseliiler kalsiyumun azalmasi
indirgenmis tioredoksin miktarinin artmasina neden olur. Bu ise tirozinaz aktivitesini
inhibe eder ve sonugta melanin olusumu engellenir. Kalsiyum homeostaz bozulmasinin

nedensel bir faktor olabilecegi diisiiniildiigiinden topikal kalsipotriol denenmistir

27



(Parsad 1998, Bikle 1997). Ayrica Psoriazis vulgaris nedeniyle uzun siire kalsipotriol
tedavisi alan hastalarda hiperpigmentasyonun goriilmesi vitiligoda da etkili olacagi
yoniinden siipheler dogurmustur. Ermis ve arkadaglar1 35 vitiligolu hasta iizerinde
calismis ve topikal kalsipotrioliin eszamanli kullaniminin daha diisiik bir UVA dozu ile
daha hizli bir pigmentasyonun elde edilerek PUVA’nin etkinligini gii¢lendirdigini
belirtmislerdir (Ermis ve ark., 2001). Kalsipotriol ile dar band UVB fototerapisinin
kombinasyonunun yalnizca dar band UVB tedavisinden daha etkili oldugu bildirilmistir
(Goktas ve ark., 2006).

Topikal uygulanan ilacin sistemik dolagima geg¢isi yaklasik olarak %1, yani az
miktarda olmaktadir. Sistemik ila¢ karacigerde iki ana metabolitine doniismektedir.
Bunlarn ise farmakolojik etkileri ¢ok diisiiktiir. Ilacin hizli eliminasyonu, sistemik

kullanilmasini engellemektedir (Kissmeyer ve ark., 1991).

Lokal irritasyon en sik goriilen yan etkidir. Hastalarin yaklagik %20’ sinde
goriiliir. Ozellikle kivrim alanlarinda kullanirken daha ¢ok irritasyon goriiliir
(Memisoglu 2008). ilag¢ yiiksek dozlarda kullanirsa hiperkalsemi ve hiperkalsiiiri
geligebilir. Ilacin haftada 100 gr’in iistinde verilmemesi, bébrek tasi hikayesi ve
hiperkalsiiiri durmularinda dikkatli olunmasi gerekmektedir. Repigmentasyonun daha
hizli baglamas1 ve olusmus pigmentasyonun daha stabil olmasi i¢in kalsipotriol, topikal
steroidlerle kombine edilmektedir. Yapilan bir ¢alismada topikal kalsipotriol (%0.005)
ve betametazon dipropionat (%0.05) pomadin kombinasyon tedavisinde
repigmentasyonun ortaya ¢ikisinda belirgin  hizlanma, olusan pigmentasyonun
stabilitesinde artma ve daha az yan etki goriilmiistiir (Kumaran ve ark., 2006). Topikal
olarak Kalsipotriol psoriasis, morfea, palmoplantar keratoderma, porokeratoz gibi
dermatolojik hastaliklarda da kullanilmaktadir (James ve ark., 2006).

2.11.18 Foto (Kemo) Terapi

Tek basma gilines 1s18ina maruziyet ya da fotoduyarlandiricilarin UV ile
uygulamalari vitiligo tedavisinde temel dayanak olmustur (Segval 2006). Biyolojik
etkileri dalga boylarma gore degisiklik gdsteren UV 1sinlari, kendi i¢inde li¢ boliime
ayrilmaktadir. UVA 320-400nm (Uzun dalga boylu UV isinlar), UVB 290-320nm
(Orta dalga boylu UV isinlar1), UVC 200-290nm (Kisa dalga boylu UV isinlar)
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isinlaridir. Fotokemoterapide en sik UVA ve UVB isinlart kullanilmaktadir (Oguz ve
ark., 2008).

Vitiligoda uygulanan UVA tedavi sekilleri; PUVA, topikal PUVA, banyo PUVA,
KUVA (Khellin ve UVA), fenilalanin ile kombine UVA tedavisidir. PUVA, UVA 15181
ile kombine psorolen kullanimidir (Denli ve ark., 2008). En sik kullanilan psoérolenler;
8-methoksipsorolen (8-MOP) ve 5-methoksipsorolen (5-MOP)’dir. Psorolenler topikal
olarak (topikal PUVA) veya oral olarak (oral PUVA) uygulanabilir. 5-MOP ile gelisen
repigmentasyonda 8-MOP’e benzemektedir. Fakat 5-MOP vitiligo tedavisi i¢in daha
uygundur. Clinkii yan etkiler 6zellikle de depigmente deriye olan fototoksisite daha
diisiik insidansta ve daha az goriiliir (Tiziin ve ark., 2004). Psorolen kullaniminin
olmamasi ve yan etkilerin daha az olmasi nedeniyle giiniimiizde UVB tedavisi 6n plana
cikarmaktadir. UVB tedavi sekilleri; genis band UVB, Odaklanmis mikro UVB 1s1n1 ve
dar band UVB fototerapisi seklindedir (Denli ve ark., 2008).

2.11.18.1 Psorolen UVA Tedavisi (PUVA)

PUVA’nin repigmentasyon etki mekanizmalar1 Tablo-5’de belirtilmistir

(Karmcaoglu ve ark., 2001).

Tablo-5 (Vitiligoda PUVA’nin etki mekanizmalar)

a)Melanositlerde direkt mitotik replikasyon sonucunda melanositlerin sayisinin

indiklenmesi

b)Melanosit hipertrofisinin uyarilmasi

c)Hipertrofik melanositler i¢indeki melanozomlarin melanizasyon ve

gelisiminin arttirilmasi

d)Deri eklerinde aktif melanosit migrasyonunu arttirmast

Sistemik PUVA tedavisi, yerel PUVA tedavisine diren¢ gosteren ve tutulma
alant %20'nin istiinde olan hastalarda uygulanir. Oral psoralenler 12 yasin altindaki
cocuklarda retinal toksisite riski sebebiyle Onerilmemektedir. Anormal karaciger
fonksiyon testleri, deri kanseri, katarakt, gebelik ve fotosensitivite baslica kontrendike

oldugu durumlardir. Yan etkileri bas agrisi, bulanti kusma, kasinti, deri kurulugu ve
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fototoksisitedir (Tiiziin ve ark., 2004). Yiiz, gogiis ve ekstremite proksimallerinde daha
etkilidir. Fakat ekstremite distalleri, periorifisyal alanlar ve segmental yerlesimli
olanlarda yanit alinmamaktadir. PUVA tedavisine cevap degiskendir. 1 yildan az
olmamak sartiyla, total repigmentasyon olgularin %30-40’unda meydana gelmektedir
(Kovask 1998).

2.11.18.2 Topikal PUVA tedavisi

Yerel fotokemoterapi, %20'den az bir alanin tutuldugu vitiligo hastalart igin
uygun bir sec¢enektir (Segval 2006). Psoralenin sistemik kullanimina gore yan etki
profili daha diisiiktiir. Etkilenmis alana %0.05-0.1 8-MOP (metoksipsorolen) siirtiliir, 30
dakika sonra, UVA kaynagina maruz birakilir. Kademeli sekilde 15-30 sn arttirilarak 10
dakikalik bir siireye ulasilir. Bu uygulama haftada 3 kez yapilir. Daha sonra etkilenen
bolge sabunla yikanir. Lokal biil olusumu ve eritem, yan etkilerdir. Bu tedavinin

yararlari, sistemik veya okiiler toksisitenin az olmasidir (Jimbow 1998).
2.11.18.3 PUVASOL Tedavisi

Oral psoralen alinimindan 2-4 saat sonra giines 15181 tedavisidir. Saat 10 ile 15
arasindaki giinesten faydalanilir. 5-MOP 1.2 mg/kg’den kullanilir. Baslangigta 5 dakika
daha sonra eritem olana kadar 5’er dakika arttirilir ve 30 dakikaya tamamlanir. Haftada
3 kereden fazla uygulanmaz ve hastalarin aym saatte glinese ¢ikmalar1 onerilmektedir

(Morison 1991, Denli ve ark., 2008).
2.11.18.4 Banyo PUVA Tedavisi

Banyo suyuna 0.5 mg/l 8-MOP eklenir. Daha sonra hastalar yaklasik 20 dakika
bu suda bekletilir ve UVA uygulanir. Bu yontemle malignite ve sistemik toksisiste riski
azalir (Falco ve ark., 2000, Denli ve ark., 2008).

2.11.18.5 Khellin ve UVA (KUVA)

Khellin, fotokimyasal ozellikleri 8-MOP’a benzeyen bitkisel kokenli ilagtir
(Sehgal ve ark., 2006). Psoralenin istenmeyen yan etkilerini tasimadigi i¢in giindeme

gelmistir. Fototoksisite ve kanserojenik etkileri minimaldir. Yapilan bir ¢aligmada 28
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vitiligolu hastaya KUVA tedavisi verilmis, %70 basar1 elde edilmistir (Hofer ve ark.,
2001).

2.11.18.6 Fenilalanin ve UVA

Fenilalaninin oral veya lokal formunun UVA, UVA+UVB ve dogal giines 15181
ile kombine halde kullanildig1 ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir. Tedavi sonuglari
degisken olmakla birlikte %80’lere varan iyilesme oranlari bildirilmistir. Oral formu 50
mg/kg dozunda kullanilir. Yan etkisi olarak bazi hastalarda hafif bulant1 bildirilmistir.
Feniketoniirili hastalarda kullanilmasi kontrendikedir (Tiiziin ve ark., 2004, Denli ve
ark., 2008).

2.11.19 UVB Tedavisi

UVB 280-320 nm (nanometre) dalga boyundaki 1s1k spektrumudur.
Dermatolojik etkisi 1979 yilinda ilk defa Orfanos tarafindan bildirilmistir (Orfanos ve
ark., 1979). Atopik dermatit, psoriasis, kutanoz T hiicreli lenfoma, pitriazis rubra pilaris,
pitriazis rozea, subkorneal piistiiler dermatoz, aktinik retikiiloid gibi birgok dermatolojik
hastalikta kullanilmaktadir. Oral ilag alinimin olmamasi, gebe ve c¢ocuklarda
kullanilmas: 6nemli avantajlaridir. En sik genis band, dar band ve odaklanmis mikro
UVB fototerapisi seklinde uygulanmistir (Oguz ve ark., 2008). Melanosit mitogenezi ve
migrasyonunu; IL-1, TNF alfa ve lokotrien C4 gibi gesitili mediatorler ile uyardigi
gosterilmistir. Imukawa ve arkadaslarinin in vitro ve in vivo insan Kkeratinositlerinde
yaptig1 bir ¢alismada UVB 1sin1 uygulandiktan sonra endotelin-1, IL- 1 ve tirozinaz
ekspresyonunda artis Oldugunu saptanmistir (Imukawa ve ark., 1995). Wu ve
arkadaglarinda c¢alismasinda dar band UVB'nin matriks metalloproteinaz-2'nin
aktivitesini ve fokal adezyon kinazin ekspresyonunu arttirarak melanogenezi artirdig
goriilmistir (Wu ve ark., 2004). UVB’nin pigmentasyon yapici etkisinin tam olarak

bilinmese de bu nedenlerle oldugu 6ne siirtilmiistiir.
2.11.19.1 Genis Band UVB

Vitiligo tedavisinde ilk defa 1990 yilinda Kostner ve Wiskemann tarafindan

uygulanmistir. Calismada 14 hasta alinmis ve etkili oldugu goriilmiistiir. 290-320 nm
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dalga boyundaki genis band saglayan floresans tiipler kullanilmistir. Haftada 2-3 defa
uygulanan tedavi 20 J/cm? ile baglanip %20 artirilarak uygulanmistir. Genis band UVB
daha ¢ok eritem olusturmasi, deride aktinik hasarlara neden olmasi ve Kkarsinojenik

etkilerinden dolay1 giiniimiizde sik kullanilmamaktadir (Njoo ve ark., 2001).
2.11.19.2 Odaklanms Mikro UVB Isii

Odaklanmig mikro UVB 1gmm1 280-315 nm’lik spektrum ile hipomelanotik
derinin iizerine verilir. Hastalarin yalnizca %25’inde miikemmel sonu¢ alinmistir. Bu
tedavi segenegi pahali ekipmanlar ve egitimli personel gerektirdiginden
uygulanabilirligi zor bir tedavidir (Denli ve ark., 2008).

2.11.19.3 Dar Band UVB Fototerapi

Parrish ve arkadaglar1 1981 yilinda 311 nm dalga boyundaki UVB’nin psoriasis
tedavisinde etkili oldugunu bildirmislerdir. Ik defa 1997 yilinda Westerhof-
Nieuweboer-Krobotova tarafindan vitiligo tedavisinde uygulanmigtir. 281 Yaygin
jeneralize vitiligolu hastada dar band UVB tedavisi ile topikal PUVA tedavisi
karsilastirilmis ve dar band UVB ¢ok etkili bulunmustur (Westerhof ve ark., 1997).

Daha az eritem olusturmasi, fototoksik etkilerinin olmamas1 ve hiicresel immiin

yanitta daha etkili olmasi genis band UVB tedavisine iistiinliigtidiir.

PUVA tedavisine gore, oral ve topikal psorolen uygulanmamasi, gozlik kullaniminin
gerekmemesi, ¢cocuklarda, gebelerde, laktasyon déneminde kullaniliyor olmasi, daha az
kserozis olmasi, karsinojenik etkisinin az olmasi, karaciger ve bobrek bozukluklarinda
kullaniliyor olmasi nedeniyle ¢ogu merkezde jeneralize vitiligo tedavisinde birinci

secenek olmustur (Akman 2004).

Tedavide emisyon spekturumu 310-315 nm ortalama 311 nm olan dar band
floresan tiipler kullanilmaktadir. 0.2 J/cm? olarak baglanip her seansta %10-20 oraninda
artirtlir. Hastalar haftada 2-3 defa kabine alinir. Maksimum 3J/cm? kadar doz artirilir.
Maksimum 24 ay (cocuklarda 12 ay) uygulanabilecegi, eger 6 aydan sonra yanit
alinmazsa, tedavinin kesilmesi Onerilmektedir. Vitiligolu hastalarda tedaviye erken

baslanirsa cevaplarin daha iyi oldugu saptanmistir. Ozellikle yiiz ve gdvde tutlumlu
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vitiligolu hastalarda dar band UVB tedavisine daha iyi yanit alindigi gériilmiistiir (Njoo
ve ark., 2001).

Scherschun ve arkadaglari vitiligosu olan 19-59 yas aras1 7 hastaya, haftada 3
giin dar band UVB tedavisi vermis, 5 hastada %75 ve lizeri repigmentasyon, diger 2
hastada %50 ve % 40 yanit almislardir (Scherschun ve ark., 2001).

Njoo ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada dar band UVB ile ¢ocuk olgularin
%353’tinde %75°den fazla repigmentasyon saptamislardir (Njoo ve ark., 1999).

Dar band UVB’nin direngli olgularda etkili oldugu arastirmalarda mevcuttur.
Kanwar ve arkadaslarimin 14 vitiligolu hastaya, haftada 3 kez dar-band UVB tedavisi

uygulanmis ve %75'in tizerinde repigmentasyon saptamistir (Kanwar ve ark., 2005).

Kalsipotriol ile dar band UVB kombine tedavisine yiiksek ve hizli cevap
alinmigtir. Bu tedavi ile UVB dozu ve tedavi siiresi kisalmistir. Kombine tedavi hem 1yi

tolere edilmis hem de ciddi yan etkiler goriilmemistir (Goktas ve ark., 2006).

Topikal takrolimus ve dar band UVB tedavisinin birlikte kullanilmasinin sinerjik
aktivitesi oldugu goriilmistiir. Topikal immiinmodiilatorler ile fototerapinin
kombinasyonu kanser riskini arttirabilir. Uzun dénem sonuglarina ihtiya¢ vardir (Fai ve
ark., 2007).

Dar band UVB tedavisine oral antioksidan (vitamin C, vitamin E) eklenmesi ile
etkinligin artig1 goriilmistiir (Torello ve ark., 2008). Dar band UVB ile psédokatalaz

krem kombine tedavisinde ¢ok basari oldugu saptanmistir (Denli ve ark., 2008).
2.11.20 Excimer Lazer ve Helium—Neon Laser Tedavisi

Excimer (308 nm) lazerin vitiligo tedavisindeki etkinligi i¢in ¢esitli ¢aligmalar
yapilmistir (Leone ve ark., 2003). Haftada 3 defa yapilan tedavinin en etkili yontem
oldugu bulunmus ve tatmin edici repigmentasyon igin 12 haftadan uzun tedavi
periyotlar1 gerektigi bildirilmistir. Baslangig dozu 50-100 J/cm®dir. Standart

fototerapide oldugu gibi tedaviye en iyi yanit yiizde goriiliir ve en kétii sonuglar da el ve
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ayaklarda goriiliir. Ozellikle tedaviye yamitsiz hastalarda iyi segenek oldugu

goriilmiistiir (Goldinger ve ark., 2007, Esposito ve ark., 2004).

Yapilan bir ¢alismada diisiik enerjili helium neon laserin, belirgin sekilde

melanosit gocii ve proliferasyonunu stimiile ettigi goriilmiistir (Denli ve ark., 2008).
2.11.21 Cerrahi Tedavi

Diger tedavilerden sonu¢ alinamayan hastalarda kullanilmaktadir. Olgu
seciminde en az 2 yil depigmente alanlarin stabil kalmasi, kobner fenomenin negatif
olmasi, 12 yasindan biiylik olmasi ve keloid gelisimi olmayan hastalar tercih

edilmektedir. Ozellikle segmental vitiligolu hastalarda cerrahi ilk segenektir.

Uygun hasta se¢imi ve iyi cerrahi teknik ile basar1 orani %90’nin {izerinde

gerceklesmektedir (Chen ve ark., 2004).
2.11.21.1 Otolog ince Thiersch Greftleme

Vitiligo tedavisinde kullanilan ince kismi kalinliktaki greftler bir bisturi
araciligiyla elde edilir. Benzer yontemle ya da dermabrazyonla hazirlanmis alici

alanlara yerlestirilir. Boyutlar1 6-100 cm? aras1 degisen depigmente alanlar tedavi edilir.

Son zamanlarda vitiligo tedavisinde kullanilan ince split-thickness greft teknigi
greftlerin mekanik dermatomla alinmasiyla modifiye edildi. Bu yontem ile miikemmel
sonuclar alindi (Hadler ve ark., 2008). Ozellikle dudaktaki lezyonlarda basarili
bulunmustur. Bu teknigin avantaji kisa bir zamanda biiyiik alanlarin greftlenmesine izin
vermesidir (Sharad 2000). Bununla beraber bu avantaja karsin genel anestezinin
gerekmesi ve hem alict hem de verici alanlardaki hipertrofik skar riski goz Oniinde

bulundurulmalidir (Falabella 2005).
2.11.21.2 Emme Biilii Greftleri

Deriyi dermo-epidermal bileskenin hemen iistiinden ayiran emme biilliiniin
olusturulmasiyla, elde edilen epidermis canliligini siirdiirebilir. Bu vitiligonun

tedavisine uyarlanmistir (Hadler ve ark., 2008). Pigmente epidermis bu teknikle alinir
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ve sivi nitrojen kabarciklari ile soyularak hazirlanmis akromik alanlari 6rtmek igin
kullanilir. Tki-iki buguk cm’lik emme kabarciklarmin epidermal tavaninda melanositler
bulunur. Bu kabarciklarin tepeleri alinir ve direkt olarak akromik derideki soyulmus
alanlara uygulanir (Sharad 2000). Pigmentasyon genellikle 3-6 ayda gelisir (Kovask
1998). Emme biillerinin bir avantaji da hem alici1 hem de verici alanlarda dermis saglam

kaldigindan skar gelisiminin minimal olmasidir (Falabella 2004).
2.11.21.3 Otolog Mini Punch Greftleri

Otolog mini punch greft tekniginde, 1.20-1.25 mm’lik tam kalinlikta punch
greftleri 4-5 mm’lik araliklarla uygun Ol¢iideki alici alana yerlestirilir. Bu greft
boyutunun kaldirim tas1 etkisini ve Ozellikle biiyiik boyutlu greftlerde gbéze carpan,
verici alanda ortaya ¢ikan kozmetik hasari en aza indirdigi bulunmustur (Hadler ve ark.,

2008). Bu tedaviye segmental vitiligo en iyi yanitt verir (Denli ve ark., 2008).
2.11.21.4 Kiiltiire Edilmis Otolog Melanosit Transplantasyonu

Melanosit iceren hiicre kiiltiirlerinin transplantasyon teknigi, invitro olarak
melanosit sayisinin artirilabilmesi sayesinde verici derinin kiigiik bir pargasindan alinan
hiicrelerle potansiyel olarak genis alanlarin tedavi edilebilmesi gibi bir teorik avantaja
sahiptir (Sharad ve ark., 2000). Melanositlerin kiiltiire edilmesi i¢in kullanilan katki
maddelerinin, melanositler ve dolayisiyla hasta i{izerinde olas1 muhtemel etkileri endise
kaynagidir. Zor ve pahali bir yontem olup, sadece birka¢ akademik merkezde yapilmasi
en biiyiik dezavantajidir (Falabella 2005, Hadler ve ark., 2008).

2.11.21.5 Tatuaj (Mikropigmentasyon)

Demir oksit pigmentinin epidermise mikrocerrahi olarak implate edilmesidir.
Diger tedavilere diregli hastalarda kullanilmaktadir. Ozellikle dudaklarda ve meme
bolgesinde en iyi sonuglar almir. Allerjik ve yabanci cisim reaksiyonu sik goriilen

komplikasyonlarindandir (Bahadir ve ark., 2005).
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2.11.22 Depigmentasyon Tedavisi

Vitiligolu olgularda repigmentasyon tedavilerine yanit alinamayan, yaygin

(%50’nin lizerinde) lezyona sahip hastalarda kullanilir (Torello ve ark., 2008).

Monobenzil eter hidrokinon (MBEH), Avrupa’da yaygin tutulumlu vitiligolu
hastalarda rezidiiel normal derinin depigmentasyonunda kullanilan mevcut tek tiriindiir
(Hadler ve ark., 2008). MBEH uzun siireli kullanim sonucunda melanositleri yikan
fenolik bir toksindir. Bu yiizden MBEH normal ve etkilenmis deri arasindaki kontrasta
gore bir¢ok hasta icin kozmetik olarak kabul edilebilir {iniform bir depigmentasyon
olusturur (Kovask 1998).

MBEH %20’lik kremler seklinde bulunur ve %40 konsantrasyona kadar olan
formiilasyonlar1 hazirlanabilir (Hadler ve ark., 2008). MBEH kullanan kisi uygulama
sonrast 1 saate kadar diger kisiler ile direkt temas etmemelidir, ¢iinkii diger insanlarda
da depigmentasyona neden olabilir (Hazneci 2002). MBEH kullanirken irritasyon ve
allerjik sensitizasyon meydana gelebilir. Hastalar kullanirken giin ortiisti kullanmasi
onerilmektedir ( Hadler ve ark., 2008).

Yapilan bazi ¢alismalarda kriyoterapi ve Q-switched ruby laser ile
depigmentasyon tedavilerine yanit alinmistir (Njoo 2000, Radmanesh 2000).

2.12 PROGNOZ VE KLINIK SEYIiR

Vitiligoda prognoz ve seyir ongoriilemez. Vitiligoda baslangigtaki klinik alt
tipler, hastaligin gelecekteki anatomik tutulum ozellikleri ya da hastaligin aktivitesi
hakkinda genellikle fikir vermez (Hadler ve ark., 2008). Ama lezyonlarin yaygin
olmasi, mukozal tutlumun olmasi, el ve parmaklarda goriilmesi kotii prognoz olarak

kabul edilmektedir (Denli ve ark., 2008).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya, B.30.2.YYU.0.00.00.00/ 300-240 sayili Yiiziincii Y1l Universitesi
Bilim Etik Kurulu Bagkanligmmin karar1 ile 15.03.2008 tarihinde Yiiziinci Yil
Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dal1 fototerapi iinitesinde baslandi.
Calismaya Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali
Poliklinigine Mart 2008 ile Eyliil 2008 tarihleri arasinda bagvuran, nonsegemental

vitiligo tanis1 alan ve ¢alismay1 tamamlayan 45 hasta alind.

Calhismaya Kabul Edilme Kriterleri

-On yasindan biiyiik ve 70 yasindan kii¢lik olmasi
-Tutulum oraninin %10’dan fazla olmasi
-Son 2 ay i¢inde nemlendirici ve giines koruyucu disinda tedavi almamis olmasi

-Hasta bilgilendirme olur formunun kendisi veya yasal sorumlusunun imzalamis olmasi

Cahisma Dis1 Birakilma Kriterleri

-10 yasindan kii¢lik ve 70 yasindan biiylik olmast

- Katarakt

- Karaciger ve bobrek fonksiyonlarinin bozuk olmast
- Hamilelik

- Hiperkalsemi, hiperkalsiiri ve bobrek tasi 6ykiisii
-Malignite 6ykiisii

- Fotosensitivite veya fotosensitif hastalik dykiisii (Sistemik Lupus Eritematozus vs.)
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Calisma Plan ve Tedavi Sekli

Dermatoloji poliklinigine bagvuran hastalarin fizik muayenesi yapilip, Wood
cihazi (360-365 nm 1smim yayan ve depigmente alanlari net olarak gosteren 1sik

kaynagi) ile vitiligo tanis1 kesinlestirildi.

Tedavi oncesinde her hastanin yasi, cinsiyeti, mevcut lezyonlarin siiresi, ailede
vitiligo Oykiisii hazirlanmig formlara kaydedildi. Hastalarin tedaviye baslamadan ve
tedavi bitiminde fotograflari ¢ekildi. Viicudun tutulum yiizdesi dokuzlar kurali ile tespit
edildi. Her kol %9, bacak %18 gdvde 6n kisim %18 arka kisim %18 ve genital bdlge
%1 olarak degerlendirildi. Tedavi uygulanacak hastalar 3 gruba ayrildi. [ ’inci grup
betamatazon+kalsipotriol (Psorcutan beta® pomad)+dar band UVB ile tedavi edildi.
2’inci gruba kalsipotriol (Psorcutan pomad®)+dar band UVB tedavisi 3. gruba ise

sadece dar band UVB tedavisi verildi.

Dar band UVB tedavisi 311-313 nm dalga boylarinda iginim yapan 16 adet
Waldman F85/100w-UV 0,1 floresans tiipii igeren, Waldmann 5040 KL kabininde
yapildi (Resim 1 ve 2). UV 1s1mn1im1 yapan kabin bilgisayar destekli oldugu i¢in hastanin

kayitlari, girecegi seans giinleri ve sayis1 kaydedildi.

Hastalar haftada 3 seans seklinde tedavi aldi. Vitiligo lezyonlarmin fototipi bir
oldugundan, hastalarin deri fototipine bakilmaksizin tiim hastalarda baslangi¢ dozu 0.1
j/em? seklinde baslandi. Her seansta %10 oraninda artirilarak 2.5 j/cm?’ye ulasildiktan
sonra daha fazla arttirma yapilmadi. Siddetli eritem ve yanik olusan hastalarda bir
seans atlandiktan sonra 6nceki dozdan devam edildi. UVB tedavisinden sonra hastalara
giines koruyucu krem oOnerildi, deri kurulugu gelisen hastalara topikal nemlendirici
krem verildi. Hastalar 6 ay boyunca izlendi. Tedavi sirasinda hastalarin gozleri
ultraviyole filtreli gozliikler ile korundu. G6z kapaginda lezyonu olan ve bu lezyonlarin
da tedavi olmasini isteyen hastalara ise kabin i¢inde gozlerini kapatmalar1 ve tedavi
boyunca agmamalar1 gerektigi sodylendi. Erkek hastalarin genital bdlgeleri ve

melanositik lezyonu olan hastalarinda lezyonlar1 kapatildi.
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Resim-1: Waldmann 5040 KL cihazin goriintiisii
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Resim-2: Waldmann 5040 KL cihazin kabin i¢i goriintiisii
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Topikal kalsipotrioliin muhtemel UV blokaj etkisinden dolayi, UVB tedavisi olan

giinlerde, tedavi gordiikten 2 saat sonra pomad uygulamasinin yapilmasi gerektigi
belirtildi.

Hastalarin baslangic ve tedavi sirasinda tam kan sayimi, biyokimyasal
parametreleri degerlendirildi. Anormal degerleri olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.
Hastalarin tedavi oncesinde ve sonrasinda psikososyal durumunu gosteren Dermatoloji

yasam kalitesi formu (Form 1) diizenlendi

Tim hastalara tedavi Oncesinde ve sonrasinda gorsel analog skalast formu

diizenlendi (Form 2).

Gorsel analog skalas1 0’dan 10’a kadar sayilarin oldugu gorsel bir skaladir. Hastaya
vitiligosunu 0’dan 10’a kadar numaranlandirilmis bu skala tizerinde degerlendirmesi
istendi. Bu 6lgek 10 cm uzunlugunda olup, vertikal veya horizantal hat tizerinde iki ucu
farkli olarak isimlendirilmistir (0= vitiligo yok, 10= en k&tii vitiligo). Hastadan, bu hat
tizerinde kendisinin hissettigi vitiligo siddetine karsilik gelen bir noktay: isaretlemesi
istenir. Isaret konulan nokta ile hattin en diisiik ucu (0=vitiligo yok) arasindaki mesafe
santimetre olarak Ol¢lilmekte ve bulunan sayisal deger hastanin vitiligo siddetini

gostermektedir.
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Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi Formu (Form-1)

1)Gegen hafta derinizde ne kadar kasinti, agr1 veya yanma oldu?
cok orta az hig

L L [ L

2)Gegen hafta deriniz aligverise gitmenizi, eviniz veya bahgenizle ilgilenmenizi etkiledi
mi?

¢ok orta az hig
] ] [l ]
3)Gegen hafta derinizin goriiniimii nedeniyle utang duydunuz mu?
¢ok orta az hig
] ] [l ]

4)Gecen hafta deriniz giydiginiz kiyafetleri ne derece etkiledi?
(6rnegin; kuaforde, ylizmeye gittiginizde ya da gece kiyafeti giydiginizde derinizdeki
sorunlu bolgeler sizi rahatsiz etti mi ?)

cok orta az hig
] ] [l ]
5)Gegen hafta deriniz sosyal aktivitelerinizi ne derece etkiledi?
cok orta az hig
[ [ L] [
6)Gegen hafta deriniz spor yapmanizi etkiledi mi ?
¢ok orta az hi¢
[ [ L] [

7)Gegen hafta deriniz ise gitmenizi veya ders ¢alismanizi etkiledi mi?
¢ok orta az hi¢

L L [ L

8)Gecen hafta deriniz partnerinizle veya yakin arkadaslarinizla aranizda probleme
sebep oldu mu ?

cok orta az hi¢
L] L] L] L]
9)Gegen hafta deriniz cinsel sorunlara neden oldu mu ?
cok orta az hi¢
L] L] L] L]
10)Gegen hafta uyguladiginiz tedavi problem ¢ikardi m1 ? mesela evinizde kargasa oldu
mu veya ¢cok zamaniniz1 ald1 m1, evinizi kirletti ya da herhangi bir leke birakti m1 ?
¢ok orta az hi¢
[ [ [ [
‘ Agiklama; Hig(0) /Az (1) /Orta (2) / Cok (3) Puan TOPLAM SKOR:
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Form-2:Gorsel Analog Skalasi Formu

i0

0

“J

0]

)]

Degerlendirme

Calisma sonucunda degerlendirme, alti aylik tedavi bitiminde, bes ayri
katagoride yapildi.
%76-100 aras1 repigmentasyonun goriilmesi mitkemmel
%51-75 arasi 1yi
%26-50 orta
%?25’1n alt1 zay1f

Hi¢ pigmentasyon olmamas1 yanitsiz olarak degerlendirildi.

Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasinda Dermatoloji yasam kalite indeksi ve

gorsel analog skalasindaki degisimler degerlendirildi.
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Istatistiksel Analiz

Olgiilen 6zellikler bakimindan gruplarmn  karsilastinlmasinda, —parametrik
olmayan test yontemlerinden Kruskal-Wallis testi kullanilmistir. Kategorik ozellikler
arasindaki iligkileri belirlemede Ki-kare testi, siirekli 6zellikler arasindaki iliskileri
belirlemede ise Spearman Kkorelasyon katsayisi hesaplanmistir. Tim istatistik
analizlerde, anlamlilik diizeyi olarak %5 ve %1 anlamlilik diizeyi alinmig ve analizlerde
SPSS (ver: 16) istatistik paket programi kullanilmistir. Uzerinde durulan 6zelliklerden,
Olciilen oOzellikler i¢in tanimlayici istatistik olarak ortalama ve standart sapma

verilmistir. Kategorik veriler i¢in ise say1 ve ylizde verilmistir.

43



Calismamizda vitiligo tanis1 alan, her grupta 15 hastanin oldugu 3 grup incelendi.
Toplam hasta sayis1 45 idi. Hastalarin yaslarit 13 ile 55 (Ortalama 25.59) olarak
saptandi. 1’inci grubun yas ortalama degeri 26.47+£2.95 yil, 2’inci grubun 20.93+2.55
yil ve 3’lincli grubun ise 29.87+3.36 yil olarak saptandi. Tablo-6’da gruplarin yas
degerlendirmesi
gosterilmistir. Gruplar arasinda yas ortalama degerleri bakimindan istatistik fark

saptanmadi (p=0.113).

parametrik

4. BULGULAR

olmayan

test

Tablo-6: Gruplarin yas bakimindan degerlendirilmesi

yontemlerinden  Kruskal-Wallis

Yas
Y
Ortalama | Medyan | St. Hata | Minimum | Maksimum
Grup 1 | 26.47 24 2.95 13 53 0.113
Grup 2 | 20.93 17 2.55 12 41 0.113
Grup 3 | 29.87 32 3.36 13 55 0.113

Hastalarin 20°si (%44,4) erkek, 25’1 (%55,6) kadindi. Grup 1’in %60°1, grup

2’nin %46,7 ve grup 3’lin %601 kadin hastalardan olugsmaktaydi (Tablo-7).

Tablo-7: Cinsiyetlerin toplama ve gruplara gore dagilimi

Cinsiyet Toplam
Kadin Erkek
Grup Sayi 9 6 15
% Grup icinde %60,0 %40,0 %100,0
% Cinsiyet icinde %36,0 %30,0 %33,3
% Toplam %20,0 %13,3 %33,3
Sayi 7 8 15
% Grup icinde %46,7 %53,3 %100,0
% Cinsiyet icinde %28,0 %40,0 %33,3
% Toplam %15,6 %17,8 %33,3
Sayi 9 6 15
% Grup iginde %60,0 %40,0 %100,0
% Cinsiyet iginde %36,0 %30,0 %33,3
% Toplam %20,0 %13,3 %33,3
Toplam Sayi 25 20 45
% Grup iginde %55,6 %44,4 %100,0
%Cinsiyet i¢inde %100,0 %100,0 %100,0
% Toplam %55,6 %44,4 %100,0
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Gruplardan bagimsiz olarak erkek ve kadin hastalarin 6zellikleri degerlendirildi.

Karsilastirmada parametrik olmayan test yontemlerinden Kruskal-Wallis ile
degerlendirilmesi yapildi.

Ortalama hastalik siiresi kadin hastalarda 46.80+10.15 ay, erkek hastalarda
76.95+17.39 ay saptandi. Istatistik olarak anlamli kabul edildi (p<0.05). Ayni ¢alismada
tululum alan1 ve yas incelemesinde erkek ve kadin hastalarda istatistik fark saptanmadi
Tablo-8’de erkek ve kadin hastalarin yas, hastalik siiresi, tutulan alan bakimindan

degerlendirilmesi goriilmektedir.

Tablo-8: Erkek ve kadin hastalarin yas, hastalik siiresi, tutulan alan bakimindan

degerlendirilmesi
Kadin p
Ortalama | Medyan | St. Hata | St. Sapma | Minimum | Maksimum
Yasg 23.12 22 1.73 8.63 12 40 0.096
H.S.(AY) | 46.80 24 b 10.15 50.73 2 240 <0.05
TA(%) | 27.80 22 3.03 15.15 14 77 0.954
Erkek
Ortalama | Medyan | St. Hata | St. Sapma Minimum | Maksimum
Yas 29.05 23 3.24 14.50 13 55 0.096
H.S.(AY) | 76.95 54 b 1739 | 77.75 3 360 <0.05
TA%) | 2755 23 3.05 13.65 13 64 0.954

H.S: Hastalik siiresi, T.A: Tutulan alan

Hastalik stiresi hastalarda 3 ay ile 20 yil arasinda degismekteydi. 1’inci grupta
hastalik siiresi ortalamas1 42.00+9.60 ay, 2’inci grupta 64.20+15.77 ay ve 3’lincii grupta
ise 74.40+22.56 ay olarak saptandi. Gruplar arasinda istatistik fark saptanmadi
(p=0.388) (Tablo-9).

Tablo-9: Hastalik siiresinin istatistik incelemesi

Hastalik Siiresi (Ay)
p
Ortalama | Medyan | St. Hata | Minimum | Maksimum
Grup 1 | 42.00 24 9.60 2 120 0.388
Grup 2 | 64.20 48 15.77 3 240 0.388
Grup 3 | 74.40 36 22.56 12 360 0.388
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Hastalarimizin 10 tanesinde aile Oykiisii pozitif saptandi. 35 hastada ise aile Oykiisii
almmamadi. Tiim hastalarin i¢inde aile Oykiisii %22.2 oraninda saptanmistir. Grup 1’de
%26,7, grup 2 ve 3’de %20 oraninda aile dykiisii saptadik (Ki-kare (x%) = 0.257, p =
0.879 ). Tablo-10’da aile oykisii olup olmama durumunun gruplara gore dagilimi
gosterilmistir.

Cinsiyetlere gore aile oykiisii degerlendirildiginde kadin 25 hastanin 3 tanesinde
(%12), 20 erkek hastanin 7’sinde (%35) aile dykiisii pozitif olarak saptandi. Istatistik
olarak anlamli kabul edilmedi (Ki-kare (x%) = 0.257, p= 0.879) (Tablo-11). Aile

Oykiisliniin cinsiyete gore dagilimi gosterilmistir.

Tablo-10: Aile dykiisiiniin gruplara gore dagilimi

Aile Oykiisii Toplam
Yok Var
Grup |1 Sayi 11 4 15
% Grup icinde %73,3 %26,7 %100,0
% Aile 6yku.icinde %31,4 %40,0 %33,3
% Toplam %24,4 %8,9 %33,3
2 Sayi 12 3 15
% Grup iginde %80,0 %20,0 %100,0
% Aile 6yku.icinde %34,3 %30,0 %33,3
% Toplam %26,7 %6,7 %33,3
3 Sayi 12 3 15
% Grup iginde %80,0 %20,0 %100,0
% Aile 6yki.icinde %34,3 %30,0 %33,3
% Toplam %26,7 %6,7 %33,3
Toplam Sayi 35 10 45
% Grup icinde %77,8 %22,2 %100,0
% Aile 6yki.icinde %100,0 %100,0 %100,0
% Toplam %77,8 %22,2 %3100,0
Ki-kare (x°) = 0.257 , p = 0.879
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Tablo-11: (Aile oykiisiiniin cinsiyete gore dagilimi)

Aile 6ykisi Toplam
Yok Var
Cinsiyet | Kadin | Sayi 22 3 25
% Cinsiyet icinde %88,0 %12,0 %100,0
% Aile 6yku.iginde %62,9 %30,0 %55,6
% Toplam %48,9 %6,7 %55,6
Erkek | Sayi 13 7 20
% Cinsiyet icinde %65,0 %35,0 %100,0
% Aile 6yku.iginde %37,1 %70,0 %44,4
% Toplam %28,9 %15,6 %44,4
Toplam Sayi 35 10 45
% Cinsiyet icinde %77,8 %22,2 %100,0
% Aile 6yku.icinde %100,0 %100,0 %100,0
% Toplam %77,8 %22,2 %100,0
Ki-kare (3°) = 0.257 , p = 0.879

Calismaya alian vitiligolu hastalarin tutulan viicut ylizey alanlar1 ortalamasi; 1.
grupta %24.27+1.94 2. grupta %25.67+2,36 ve 3. grupta ise %33.134+5,53 olarak
saptandi. Gruplar arasinda istatistik fark saptanmadi (p=0.193) (Tablo12).

Tablo-12: Tutulan yiizey alanlarin gruplara gore dagilim

Tutulan Alan
p
Ortalama | Medyan | St. Hata | Minimum | Maksimum
Grup 1| 24.27 22 1.94 17 45 0.193
Grup 2 | 25.67 22 2.36 14 47 0.193
Grup 3| 33.13 22 5.53 13 77 0.193

Yaptigimiz calismada siirekli Ozellikler arasindaki iligkileri belirlemede ise
Spearman korelasyon katsayisi hesaplanmigtir. Her grubun kendi Spearman korelasyon
katsayilar1 degerlendirilidi. Grupl’de tedavi sonrast % diizelme ile gorsel analog
skalasinin tedaviden sonraki sperman korelasyon katsayisi %80.6 negatif orani istatistik

olarak anlamli saptandi (p<0.01) (Tablo 13).
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Tablo-13: 1’inci grupta 6zellikler arasindaki Spearman korelasyon katsayilari

Yas Hastalik Suresi | T.U. Diizelme | GAS TO | GAS TS | DYKI TO | DYKI TS
Yag 1
Hastalik
Sure(ay) -0.182 |1
T.U. -0.309 |-0.032 1
Dizelme 0.539* | -0.370 -0.251 |1
GAS TO -0.103 | -0.239 0.129 | 0.355 1
GAS TS -0.528* | 0.430 0.309 |-0.806* | -0.464 |1
DYKI TO 0.178 | -0.204 0.293 | 0.251 0.035 -0.031 |1
DYKITS -0.210 | 0.263 -0.080 | -0.595* | -0.446 | 0.613* | 0.264 1

* :p<0.05, ** :p<0.01, GAS: Gorsel Analog Skalasi, TO: Tedavi Oncesi, TS:
Tedavi Sonrasi, TU: Tutulan Alan, DYKI: Dermatoloji Yasam Kalitesi indeksi
Grup 2’de tedavi sonrasi yiizde diizelme ile gorsel analog skalasinin tedaviden

sonraki Spearman korelasyon katsayisi %78.8 negatif orani istatistik olarak anlamli
saptand1 (p<0.01) (Tablo-14).

Grup 3’de tedavi sonrasi yiizde diizelme ile gorsel analog skalasinin tedaviden
sonraki Spearman korelasyon katsayist %69.5 negatif orani istatistik olarak anlamli

saptand1 (p<0.01) (Tablo 15).

Tablo-14: 2’inci grupta ézellikler arasindaki Spearman korelasyon katsayilar:

Yas Has.Sur.Ay | Tut.Al | Duzelme | Gor.A.TO | Gor.A.TS | Derma.TO | Derma.TS
Yas 1
Hastallk Sire 530% | 1
(ay)
T.U. .352 | .108 1
Diizelme .182 | .308 241 |1
GAS TO -.088 | -.213 .070 | -.140 1
GAS TS -.193 | -.406 -.275 | -.788* | .037 1
DYKI TO 272 | .380 180 | .486 .036 -331 1
DYKITS T579* -.354 -.343 | -.334 -.091 .601* 071 1

* :p<0.05, ** :p<0.01 GAS: Gorsel Analog Skalasi, TO: Tedavi Oncesi, TS: Tedavi
sonrasi, TU: Tutulan Alan, DYKI: Dermatoloji Yasam Kalitesi Indeksi
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Tablo-15: 3’iincii grupta ézellikler arasindaki Spearman korelasyon katsayilari

Yas | Has.Sur.Ay | Tut.Al | Duzelme | Gor.A.TO | Gor.A.TS | Derma.TO | Derma.TS
Yas 1
Hastalik Sire
,225 1
(ay)
T.U. ,095 511 1
Dizelme ,307 ,325 | ,582* 1
GAS TO ,129 ,360 ,159 -,052 1
GAS TS - -
. 288 -,382 | -,398 -,940 , 154 1
DYKITO ,329 261 | ,572* ,695%* ,182 -,556* 1
DYKI TS ,103 -,067 | -,092 -,420 ,303 ,503 ,022 1

* :p<0.05, ** :p<0.01, GAS: Gorsel Analog Skalasi, TO: Tedavi ncesi, TS: Tedavi
sonrasi, TU: Tutulan alan DYKIi: Dermatoloji Yasam Kalitesi indeksi

Tedaviden sonra diizelme oranlar1 1’inci grubun ortalamasi %63.33+7.55, 2’inci
grubun  %60.67.+£5.75 ve 3 grubun ise %46.67+7.98 olup istatistiksel olarak anlamli
diizelme saptandi. Fakat gruplar arasinda tedavi sonrasi diizelme ylizdeleri agisindan

istatistik fark saptanmadi (p=0.221) (Tablo-16).

Tablo-16: Gruplara gore diizelme oranlar:

Diizelme (%)
P
Ortalama | Medyan | St. Hata | Minimum | Maksimum
Grupl [63.33 80 7.55 0 90 0.221
Grup 2 |60.67 65 5.75 15 90 0.221
Grup 3 |46.67 55 7.98 0 85 0.221

Gorsel analog skalasi tedavi 6ncesinde 1. grupta ortalama deger 9.53+0.19, 2.
grupta 9.73+0.12 ve 3. grupta ise 9.53+0,17 olarak saptandi. Gruplar arasinda gorsel
analog skalas1 tedavi Oncesi degerleri agisindan istatistik fark saptanmadi (p<0.01).
Gorsel analog skalas1 tedavi sonrasinda 1. grupta ortalama deger 3.27+0.78, 2. grupta
3.20+0.56 ve 3. grupta ise 4.07+0.78 olarak saptandi. Gruplar arasinda gorsel analog
skalas1 tedavi sonrasi degerleri agisindan istatistiksel fark saptanmadi (p<0.01). Fakat
gruplarin kendi i¢inde gorsel analog skalasi ortalama degerleri agisindan istatistik olarak
anlamli  distisler saptandi  (p<0.01). Tablo-17’de skorlar1

gorsel  analog

degerlendirilmistir.
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Tablo-17: Gorsel analog skorlar istatistiksel analizi

Grup 1 p
Ortalama Medyan St. Hata Minimum Maksimum
GAS. TO. 9.53 10 0.19 8 10 Gr=1.00
aA Peryot
GAS. TS. 3.27 2 0.78 0 9 <0.01
b A
Grup 3
GAS. TO. 9.73 10 0.12 9 10 Gr=1.00
aA Peryot
GAS. TS. 3.20 2 0.56 1 8 <0.01
bA
Grup 3
GAS. TO. 9.53 10 0.17 8 " Gr=1.00
aA Peryot
GAS. TS. 4.07 > 0.78 0 8 <001

GAS: Gorsel Analog Skalasi, TO: Tedavi Oncesi, TS: Tedavi Sonrasi

Dermatoloji yasam kalitesi indeksi tedavi Oncesinde, 1’inci grupta ortalama
deger 7.67+0.50, 2’inci grupta 8.40+0.39 ve 3’ilincii grupta ise 9.93+0.63 olarak
saptandi. Gruplar arasinda DYKI tedavi éncesi degerleri agisindan grup 3’te ortalama
yiikseklik istatistik anlaml1 fark kabul edildi (p<0.01). DYKI tedavi sonrasinda 1. grup
ortalamas1 2+0.64, 2. grupta 2+0.54 ve 3 grupta ise 4+0.71 olarak saptandi. DYKI
acisindan grup 3’te ortalama yiikseklik istatistik anlamli fark kabul edildi (p<0.01).
Gruplarin kendi i¢inde DYKI tedavi dncesi ve sonras1 degerler acisinda istatistik olarak
anlamli diistisler saptandi. (p<0.01). Tablo-18’de Dermatoloji yasam kalitesi indeksi
degerlendirilmistir.

Tablo-18: Dermatoloji yasam Kalitesi indeksi istatistiksel analizi

Grup 1 P
Ortalama Medyan St. Hata Minimum Maksimum
: 8a Gr<0.05
DYKI. TO. 7.67 5 0.50 4 10 Peryot
DYKI. TS. 3.07 sz 0.64 0 8 <0.01
Grup 3
: 8a Gr<0.05
DYKI. TO. 8.40 B 0.39 6 10 Peryot
DYKI. TS. 3.13 2b 0.54 1 9 <0.01
Grup 3
: 10 Gr<0.05
DYKI. TO. 9.93 aA 0.63 6 14 Peryot
. 4 <0.01
DYKI. TS. 5.40 b A 0.71 3 12

DYKIi: Dermatoloji yasam kalitesi indeksi, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi
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Bazi hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi resimleri goriilmektedir (Resim3,4,5,6).

Resim-3: (Tedavi oncesi) Resim-4: (Tedavi sonrasi)

Resim-5: (Tedavi oncesi) Resim-6: (Tedavi sonrasi)
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5. TARTISMA

Vitiligo, melanosit kaybi1 sonucunda olusan depigmente makiil ve yamalarla

seyir gosteren, edinsel bir deri hastaligidir (Bahadir ve ark., 2006).

Her iki cinste esit olarak goriilmektedir (Denli ve ark., 2008). Bahadir ve
arkadaslarinin yaptigi calismada benzer oranlar tespit edilmistir (Bahadir ve ark., 2006).
Bizim ¢alismamizda 25 kadin, 20 erkek hasta vardi. Kadin hastalarin oran1 %55.6 olup,

bu istatistik olarak anlamli degildi.

Vitiligolu hastalarin  %30'dan fazlasinda bir aile {iyesinin de etkilendigi
goriilmustiir (Jerome ve ark., 1997). Calismamizda 45 hastanin 10 tanesinde aile dykiisii

mevcuttu. Aile bireylerinde tutulum varlig1 %22 olup anlamli kabul edildi.

Tedavide en ¢ok kullanilan ilaglar topikal kortikosteroidlerdir (Hadler ve ark.,
2008). Betametazon 17-valerat ile yapilan bir calismada 4 aylik tedavi sonunda
hastalarin yaklasik %70’inde tam veya kismi iyilesme saglanmis, en iyi yanitin yiiz ve
ekstremitelerde oldugu bildirilmistir. Benzer diger ¢alismalarda %80’e varan iyilesme
oranlar1 bildirilmistir. En iyi yanitin esmer kisilerde ortaya ¢iktig1 gosterilmistir (Denli
ve ark., 2008). Klobetazol propionat ile yapilan bir ¢aligmada ise 20 hastanin 10’unda
belirgin repigmentasyon saptanmigtir (Baysal 2005). Calismamizda saf olarak
kortikosteroid merhem kullanilmadi. Dar band UVB ve topikal betametazon-kalsipotriol
kombinasyonu olan merhem kullanildi. Yaklasik hastalar 5 ay takip edildi. Sonugta
%63.3 ortalama diizelme saptandi. Yapilan diger ¢alismalara gore benzer sonuglar elde

edildi.

Topikal kalsipotriol tedavisi vitiligoda uygulanmistir (Bikle ve ark., 1997).
Yapilan bir ¢alismada ortalama yaslar1 23 olan 24 hasta degerlendirilmis, tiim hastalarda
bir hedef lezyon giinliik topikal kalsipotriol uygulamasiyla tedavi edilmis ve diger
taraftaki lezyon kontrol i¢in tedavisiz birakilmistir. Ortalama tedavi siiresi 3.9 ay olarak
belirlenmistir. Tedavi bitiminde 21 hastada (%87.5) pigmentasyon gelismemis, 3
hastanin (%12.5) lezyonlarinda kismi repigmentasyon gelismistir. Repigmentasyon
yiizdelerinin istatistik analizinde, tedavi edilen ve edilmeyen lezyonlar arasinda anlaml

bir fark goriilmemistir. Tedavi tiim hastalarda iyi tolere edilmistir. Bu agik calisma
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topikal kalsipotriolun vitiligo tedavisinde tek basma etkili olmadigini gostermistir
(Chiaverini ve ark., 2002). Bizim ¢alismada topikal kalsipotriol ve dar band UVB
grubunda 15 hasta calismaya alindi. Yas ortalamasi 20.93, tedavi sonrasi diizelme
%60.67 olarak tespit edildi. Chiaverini ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada bulunan

degerler ile calismamizda elde edilen sonuglar arasinda biiyiik farkliliklar gézlendi.

Ameen ve arkadaslariin yaptig1 calismada 11 hastaya 9 ay boyunca giinde 2 defa
topikal kalsipotriol tedavisi uygulanmistir. 9 ay sonunda, 10 hastada %30-100 oraninda
yanit alinmig bir hastada ise pigmentasyon goriilmemistir (Kose ve ark., 2002). Bizim
calismada UVB ile birlikte bir grupta kalsipotriol ve diger grupta betametazon+
kalsipotriol kombinasyonu olan merhem kullanildi. Bu gruplarin hasta sayis1 toplami 30
olup hastalar 5 ay boyunca tedavi gordii. Calismamizda bu iki grupta ortalama diizelme
oranlar sirastyla %60.67, %63.33 olarak saptandi. Ameen ve arkadaslarinin yaptigi

calismaya benzer sonuglar elde ettik.

Kalsipotrioliin tek basina degil de kombine tedavilerle etkili oldugunu gosteren
birgok ¢alisma mevcuttur (Dogra ve ark., 2003, Lisa ve ark.,2004, Kumaran ve ark.,
2006).

Kumaran ve arkadaglarinin 2006 yilinda yayimlanan ¢aligmasinda, viicudunun
%S5’1 etkilenen 49 vitiligo hastas1 degerlendirilmis. Hastalar 3 gruba ayrilmis. Grup
I’deki hastalara giinde 2 defa betametazon dipropionat (%0.05) krem, grup II’deki
hastalara giinde 2 defa kalsipotriol (%0.005) pomad tedavisi ve grup III’deki hastalara
ise giinde 2 defa kombine tedavi verilmis. Ug aylik tedaviyi her gruptan 15 hasta olmak
tizere 45 hasta tamamlamistir. Hicbir hastada {istiin pigmentasyon goriilmemistir.
Belirgin repigmentasyon grup I’de 2 hastada (%13.3), grup II’de 1 hastada (%6.7) ve
grup II’te 4 hastada (%26.7) gozlenmistir. Orta derecede repigmentasyon (%25-50)
grup I’de 7 hastada (%46.7), grup II’de 5 hastada (%33.3) ve grup III’de 7 hastada
(%46.7) gozlenmistir. Pigmentasyon derecesi %25’in altinda olan hastalar da minimal
veya cevapsiz olarak degerlendirilmistir. Atrofi ve lezyonel yanma hissi bigimindeki
yan etkiler grup I’de, grup Il ve grup IlI’e kiyasla daha sik goriilmiistiir. Sonugcta

kombinasyon tedavisi ile repigmentasyonun ortaya ¢ikisinda belirgin hizlanma, olusan
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pigmentasyonun stabilitesinde artma ve daha az sayida yan etki goriilmiistiir (Kumaran
ve ark., 2006). Calismamiz Kumaran ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya
benzemektedir. Calismamizda daha yiiksek basar1 oranlar1 UVB ile birlikte topikal
uygulamaya ve daha uzun siire (5 ay) uygulanmasina baglanmistir. Hastalar 2 ay daha
fazla tedavi gormislerdir. Belirgin pigmentasyon oranlari hasta gruplarimizda daha
yiiksek saptanmistir. Kombine grup c¢alismamizda daha yiiksek pigmentasyon orani

saptanmasina ragmen, istatistiksel anlamli kabul edilmemistir.

Lisa ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada vitiligolu 12 hastaya (yas
ortalamasi:13.1) topikal Kkortikosteroidi sabah ve topikal Kkalsipotriolii aksam
kullanmalar1 tavsiye edilmis. 12 hastanin %83’ tedaviye yanit vermistir.
Repigmentasyon orani yaklagik olarak viicut yilizey alanina gore %95 olarak
saptanmisti. Yanit veren hastalardan 4’ daha 6nce tek basina uygulanan kortikosteroid
tedavilerine yanit vermemisti. Bu gruptaki hastalarin tiimiinde repigmentasyon
goriilmiistiir. Goz kapag1 ve yliz derisi tedaviye en iyi yamiti gostermistir. Hastalarin
hicbirinde tedaviye bagli istenmeyen reaksiyonlar goériilmemistir. Buna gore
kortikosteroidler ile kombine edilen topikal kalsipotrioliin daha onceden topikal
kortikosteroidlere yanit vermeyenlerde bile repigmentasyon sagladigi goriilmistiir.
Kalsipotriol ve kortikosteroidler farkli etki mekanizmalarina sahip olduklarindan iki
ajanin kombinasyonuyla her iki ajana bagli yan etkiler azalirken daha fazla

repigmentasyon goriildiigii bildirilmistir (Lisa ve ark., 2004).

Calismamizda, UVB-kalsipotriol ve UVB-betametazon+kalsipotriol ile kombine
tedavilerinin etkinligi arastirdik. Her iki grupta iylesme oranlar1 sirasiyla %60.67 ve
%63.67 olarak saptandi. Hastalarimiz daha once topikal kortikosteroid tedavisi almisti.
Fakat son 2 ay iginde higbir tedavi almamiglardi. Lisa ve arkadaslarinin yaptig1 tedaviye
gore daha diisiik pigmentasyon oranlari elde ettik. Bu da Lisa ve arkadaslarinin daha az

sayida ve daha geng hastalarda ¢alismayi planlamalarina baglanabilir.
Vitiligoda dar band UVB tedavisi ilk defa Westerhof ve Nieuweboer-Krobotova

tarafindan 1997 yilinda uygulanmistir. Yapilan ¢aligmaya hastalik siiresi 3 aydan uzun,

generalize vitiligosu olan 99 erkek, 182 kadin katilmistir. Birinci gruba topikal PUVA,
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ikinci gruba dar band UVB tedavisi verilmis. Hastalar 3, 6, 9, 12’inci aylarda
izlenmistir. Topikal PUVA uygulanan grupta, 4 ay sonra %46 repigmentasyon, dar band
UVB grubunda ise %67 repigmentasyon gelismistir. Bu ¢alismada yiizde cevabin daha
iyi, ayaklarda ise zayif oldugu bildirilmistir. Calisma sonucunda dar band UVB’nin
daha etkili ve az yan etkiye sahip oldugu saptanmistir (Westerof ve ark., 1997). Bizim
calismamizda 45 hasta degerlendirildi. Biitiin gruplara dar band UVB tedavisi
uygulandi. Ortalama %57 oraninda pigmentasyon saglandi. PUVA tedavisi
hastalarimiza uygulanmadi. Westerhof ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismaya gore daha
az hasta sayis1 ve daha kisa siire ile hastalar tedavi edildi. Fakat benzer sonuclar elde

edildi.

Njoo ve arkadaglarinin yaptig1 calismada generalize vitiligosu olan 4-16 yas
arast 51 cocuk hastaya, haftada 2 defa dar band UVB tedavisi 1 yil siiresince
uygulanmistir. 27 hastada (%53) %75’in {istiinde repigmentasyon saptamislardir. Yiiz
ve boyunda belirgin repigmentasyon saptarken, el sirtt ve ayak parmak uglarinda
genellikle repigmentasyon saptamamislardir (Njoo 2000). Bizim g¢alismamiz Njoo ve
arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya gore daha kisa slirdii. Cocuk hastalar caligmaya
genellikle alinmadi. Hastalarimiz 12-55 yas araliginda bulunmaktaydi. Pigmentasyon

oranlar1 benzer olarak saptandi.

Scherschun ve arkadaslar1 yaptigi calismada haftada 3 defa dar band UVB
tedavisini 11 hastaya uygulamislar. Baslangic dozu 0.28 j/m?olup, her seansta %15
oraninda artma yapilmistir. 7 hasta tedaviyi tamamlamis ve bunlarin 5 tanesinde %75’in
izerinde repigmentasyon gelismistir. Diger iki hasta ise %40 ve %50 oraninda iylesme
gostermistir (Scherhun ve ark., 2001). Bizim ¢alismada dar band UVB grubumuzda 15
hasta degerlendirildi. Hastalarin UVB baslangi¢ dozu 0.10 j/m2olup, her seansta %10
oraninda artma yapilip maksimum doz 2.5 j/m? olarak diizenlendi. Ortalama %46.67
diizelme tespit edildi. Scherschun ve arkadaslarmin yaptigi calismaya yakin
pigmentasyon oranlar1 elde edildi. Baslangis doz ve seanslardaki artma miktarlar
caligmamizda diisiik oldugu icin hastalar tarafindan daha iyi tolere edildi ve hastalar

tedaviyi birakmadi.
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2003 yilinda yapilan ¢aligmada daha onceki tedavilerden fayda gormeyen
hastalara dar band UVB tedavisi 2 giin ara ile uygulanmistir. Calismada baslangi¢c dozu
0.1 j/m? olup maksimum 2.1 j/m*’ye kadar yiikseltilmistir. Hastalar 36-175 seans
oraninda tedavi gormiistiir. Tedavi sonucunda %350 oraninda repigmentasyon
saptanmistir (Natta ve ark., 2003). Calismamizda Natta ve arkadaslarinin yaptig
tedaviye benzer sonucglar elde edildi. Fakat bizim calismada hastalar 60 seans alinip

maksimum doz 2.5 j/m? olarak diizenlendi.

Kanwar ve arkadaslarinin yaptigi calismada jeneralize vitiligolu, yaslar1 12-56
arasinda olan 14 hasta (6 erkek, 8 bayan) 1 yil siireyle, haftada {i¢ defa dar band UVB
ile tedavi edilmis. Bir yilin sonunda 10 hastada (%71.4) belirgin ya da tam
repigmentasyon ve 4 hastada orta-hafif derecelerde repigmentasyon gelismistir.
Repigmentasyon bolgelerinde mitkkemmel renk uyumu saptanmisti. Sonugta dar band
UVB tedavisinin vitiligolu Hintli hastalarda etkili ve giivenli oldugu sdylenmistir.
Bununla beraber repigmentasyonun stabilitesini saptamak i¢in uzun doénemli takibin
gerekli oldugu bildirilmistir (Kanwar ve ark., 2004). Bizim yaptigimiz ¢alismada
yalnizca dar band UVB tedavisi alan grupta iyilesme oran1 %46,67 olarak saptandi. Bu
ise Kanwar ve arkadaslarmin yaptigi calismadan daha diisiiktii. Bu Kanvar ve ark.
caligmasindaki hastalarin daha koyu tenli olmalarima ve tedavi siliresinin daha uzun

olmasina baglandi.

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada Ocak 2004 ile Mart 2005 tarihleri arasinda 25
vitiligolu hasta dar band UVB tedavisine alinmistir. Tedavi haftada 3 kez monoterapi
olarak uygulanmistir. Baglangic UVB dozu her hastada minimal eritem dozuna (MED)
gore saptanmustir. Lezyonlarda %75 ve lzeri repigmentasyon tam yanit, %25-50
oraninda kismi yanit ve %0-24 repigmentasyon yanitsiz olarak degerlendirilmistir.
Sonugta tedaviyi tamamlayan 20 hastanin 10'u kadin, 10'u erkek olup, yaslar1 12-78 yil
(ortalama 32 yil) arasinda degismekteydi. Hastalik siireleri 1-40 yil arasinda
degismekteydi (ortalama 8 yil). 9 (%45) hastada tam yanit saptanmis ve iki hastada
(%10) kismi yanit elde edildi. 9 (%45) hasta ise yanitsiz olarak degerlendirilmistir.
Tedavi sirasinda, 2 olguda hafif eritem go6zlemlenmistir. Sonugta dar-band UVB

tedavisinin 1iyi tolere edilen bir tedavi oldugu ancak onceki caligmalara gore daha az
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etkili oldugunu saptanmistir (Akman ve ark., 2006). Bizim ¢alismamizda, Akman ve
arkadaslarinin yaptigi tedaviden farkli oarak dar band UVB dozu biitiin hastalarda deri
fototipine bakilmaksizin baslangi¢ dozu 0.1 j/m? olarak verildi. Her seansta %10
oraninda artirilarak 2.5 j/m*’ye ulasildiktan sonra daha fazla arttirma yapilmadi. 25
bayan 20 erkek olamak iizere 45 hasta degerlendirildi. Hastalik stireleri 3 ay ile 20 yil .
arasinda degismekteydi. Dar band UVB grubumuzda iylesme %46.67 oraninda tespit
edildi.

Topikal PUVA tedavisi ile dar band band UVB tedavilerinin karsilastrildigr bir
calismada UVB tedavisi 0.35 j/cm? ile baslanmistir. Haftalik doz arttimlar1 yapilmistir.
4 aylik tedavi sonucunda topikal PUVA alan hastalarda %95 diizelme saptanmistir. Dar
band UVB grubunda %54.4 yanit alinmigtir (Kurumlu ve ark., 2001). Calismamizda
topikal PUVA tedavisi uygulanmamistir. Daha diisiik UVB dozu ile baslanmis ve her

seansta artma yapilmistir. Tedaviye yanit benzer olarak saptanmistir

Mofty ve arkadaslarinin yaptigi iki bagimsiz ¢alisma ile vitiligo tedavisinde dar
bant UVB ile PUVA’nin etkinligi degerlendirilmis. Sonu¢ta dar band UVB ile
PUVA’ya benzer repigmentasyon saptanmistir (Mofty ve ark., 2006).

Brazzelli ve arkadaslarinin 2007 yilinda yaptigi ¢alismada vitiligolu, 6-70 yas
arasindaki 60 hasta (23 erkek ve 37 kadin) 2 yil siireyle dar band UVB ile tedavi
edilmis, repigmentasyon yiizdeleri degerlendirilmistir. Hastalarda tam repigmentasyon
yiizdeleri boyunda yerlesen lezyonlarda %83.33, st ekstremitelerde %33.33 ve alt
ekstremitelerde 9%28.57 bulunmugstur. Her iki grupta da ellerde pozitif bir yanit
goriilmemistir. Bu ¢alisma bazi viicut bolgelerinin dar band tedavisine diger bolgelerden
daha iyi yanmit verdigini gostermektedir. Calismamizda total repigmentasyon
degerlendirildi ve bolge ayrimi yapilmadi. Dar band UVB grubumuzda %46.67

diizelme saptandi. Bu da daha kisa tedavi siiresine baglandi.
Yones ve ark. vitiligo tedavisinde randomize ¢ift kor ¢alisma yapmiglar, PUVA

tedavisi ve dar band UVB tedavilerinin etkinliklerini karsilastirmislardir. Nonsegmental

vitiligolu 50 hasta ¢aligmaya alinmistir. Tedavinin sonunda dar band UVB grubundaki
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25 hastadan 16’sinda (%64) ve PUVA grubundaki 25 hastanin 9’unda (%36) vitiligo
viicut yiizey alaninda %50’den fazla diizelme gormiislerdir. Repigmente derinin renk
uygunlugu dar band UVB grubundaki tiim hastalarda miikemmel iken PUVA hasta
grubunda sadece 11 hastada (%44) renk uygunlugu miikemmel saptanmistir. 48 seansi
tamamlayan hastalarda, dar band UVB tedavisi alan hastalarda PUVA tedavisi alan
hastalara gore vitiligo viicut ylizey alaninda daha fazla diizelme goriilmiistiir. Tedavi
bitiminden 12 ay sonra da dar band UVB’nin istiinliigii devam etmistir. Sonugta non
segmental vitiligo tedavisinde dar band UVB tedavisi oral PUVA tedavisinden {istiin
olarak saptanmistir (Yones ve ark. 2007). Yones ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya

gore daha az hasta degerlendirildi ve daha diisiik diizelme orani saptadik.

Dar band UVB tedavisi PUVA tedavisine gore, oral ve topikal psorolen
uygulanmamasi, gozlik kullaniminin gerekmemesi, ¢ocuklarda, gebelerde, laktasyon
doneminde kullaniliyor olmasi, daha az kserozis olmasi, karsinojenik etkisinin az
olmasi, karaciger ve bobrek bozukluklarinda kullaniliyor olmasi nedeniyle c¢ogu

merkezde Jeneralize vitiligo tedavisinde birinci segenek olmustur (Akman 2004).

Yapilan bir caligmada vitiligo yamalarina % 0.1 takrolimus merhem ve es
zamanli olarak 16 hafta siiresince haftada iki defa dar band UVB fototerapisi
uygulanmigtir. Calismada 110 hasta olup (toplam 403 lezyon) ortalama yas 42 olarak
saptanmig. Calismada %50’den fazla klinik diizelme saptanmustir (Fai ve ark., 2007).
Calismamizda dar band UVB ile topikal kalsipotriol ve betametazon+ kalsipotriol
tedavileri degerlendirilmistir. Tek basina dar band UVB tedavisinden daha iyi sonuglar

elde edilmistir.

Dar band UVB tedavi ile kalsipotriol kombine tedavisinin tek basina dar band
UVB tedavisinden etkili oldugu goriilmiistiir. Fakat kombine tedavi ile ilgili ¢alisma
sayis1 azdir (Kullavanijaya ve ark., 2004, Hartmann ve ark., 2005). Calismamiz bu savi

destekler sekilde sonuglanmustir.

Ilk ¢alisma 2003 yilinda Dogra ve arkadaslar tarafindan yapilmistir. Bu
calismada 20 yasindaki bir hastaya 0.28 j/m? dozunda dar band UVB verilmis ve her
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seansta minimal eritem doz olusana kadar %20 arttirilmigtir. Sag tarafa kalsipotriol
uygulanirken sol tarafa plasebo uygulanmistir. 6 ay sonunda sag tarafta tama yakin
diizelme goriilmiisken sol tarafta %50’den az repigmentasyon goriilmiistiir (Dogra ve
ark., 2003). Bizim ¢alismamizda daha diisiik UVB dozu baslanip seanaslarda da daha az
(%10) artma yapildi. Hastalarimiz 5 ay boyunca degerlendirildi. Dar band UVB ile
kalsipotriol dar band UVB kombine grubu olarak ayrildi. Calismamizda her iki grup

arasinda istatistiksel fark saptanmadi.

Kullavanijaya ve arkadaslarinin yayimlanan c¢alismasinda 20 vitiligolu hastayla
karsilagtirmali bir ¢aligma yapilmistir. Tim hastalara haftada 3 defa dar band UVB
tedavisi verilmis, viicudun sol tarafindaki lezyonlara kalsipotirol merhem uygulanmis.
Yanit gorsel olarak belirgin (%66—-100 repigmentasyon), orta (%26—-65), hafif (%10-25)
ve minimal (%0-10%) olarak derecelendirilmistir. 17 hasta (6 bayan, 11 erkek)
calismay1 tamamlamigtir. Sekiz hastada (47%) belirgin derecede, 6 hastada (35%) orta
dercede, 1 hastada (%6) hafif derecede ve 2 hastada (%12) minimal derecede
repigmentasyon gelismistir. Hastalarda hicbir yan etki goriilmemistir. Sonugta topikal
kalsipotriol ve dar band UVB kombinasyon tedavisinin vitiligolu hastalarin tedavisinde
diistintilebilecek tedavi segenegi oldugu bildirilmistir (Kullavanijaya ve ark., 2004).
Bizim ¢alismada dar band UVB grubu ile kalsipotriol+ dar band UVB grubu ayr1 ayri
degerlendirilmistir. Her grupta 15 hasta incelenmistir. Kalsipotriol+dar band UVB

grubunda diizelme yiiksek saptamasina ragmen istatistiksel fark saptanmamustir.

Hartmann ve arkadaglarinin 2005 yilinda yayimlanan makalesinde vitiligoda dar
bant UVB ve genis bant UVB tedavisinin, topikal kalsipotriol ve plasebo
kombinasyonuyla karsilastirilmasi yapilmigtir. Calismaya 10 hasta alinmis, 9 hasta 12
aylik tedaviyi tamamlamistir. Viicudun iist yaris1 dar band UVB ve alt yaris1 genis band
UVB ile haftada 2 defa tedavi edilmistir. Viicudun sag tarafindaki vitiligo lezyonlarina
kalsipotriol ve sol tarafindaki lezyonlara plasebo uygulanmistir. Repigmentasyon
gelisen alan ol¢timii yapilmistir. Alt1 aylik tedaviden sonra hi¢bir hastada genis bant
UVB ile tedavi alan da repigmenasyon gelismemesi, tiim viicuda dar band UVB
uygulamaya yoOneltmistir. 12 ayin sonunda repigmentasyon yiizdeleri 2 hastada

%75’den fazla, 2 hastada %51-75, 2 hastada %26-50 ve 3 hastada %26-50

59



bulunmustur. Dikkat cekecek derecede kalsipotriol ile tedavi edilen lezyonlarda
kontrollere gore baslangi¢c repigmentasyonunda gecikme goriilmiistiir. Bununla beraber
tedavi bitiminde dar band UVB ile her ikisinin kombinasyonunda, plasebo ile
kalsipotriol arasinda terapdtik bir fark goriilmemistir (Hartmann ve ark., 2005).
Calismamiz artman ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismaya benzemektedir. Sonuglar
bakimindan kalsipotriol kombine grup calismamizda daha yiliksek diizelme orani tespit

edildi. Fakat istatistiksel fark bulunmadi.

Ulkemizde Goktas ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, Jeneralize vitiligolu 24
hastaya haftada 3 defa dar band UVB tedavisi verilmis. Topikal kalsipotriol krem
viicudun sadece sol tarafinda yerlesen lezyonlara uygulanmis ve tedaviye 6 ay devam
edilmistir. Ortalama yanit oranlar1 dar band UVB ve kalsipotriol kombinasyonu tedavisi
alanlarda %51 ve tek basina dar band tedavisi alanlarda %39 saptanmistir. Vitiligo
tedavisinde eszamanli topikal kalsipotriol uygulamasinin dar band UVB’nin etkiligini
gliclendirdigini goriilmiistiir. Bu kombinasyonla hem diisiik total UVB dozuyla daha
erken pigmentasyon saglanmig hem de daha az UVB yan etkisi goriilmiistiir. Bu ise
tedavinin siiresini ve maliyetini azaltmistir (Goktas ve ark., 2006). Calismamizda
Goktas ve arkadaslarinin ¢alismasini destekler sonuclar elde edilmistir. Dar band UVB
ve dar band UVB-+kalsipotriol tedavilerinde diizelme oranlari sirasiyla %46.67 ile
%60.67 saptandi.

Arca ve arkadaglarinin 2006 yilinda yayimlanan ¢alismasinda; jeneralize vitiligo
tedavisinde monoterapi olarak ve topikal kalsipotriol ile kombine olarak darbant
UVB’nin etkinligini aragtirllmistir. Calismaya alinan 40 vitiligo hastasindan 151
kalsipotriol ve dar band UVB kombinasyonuyla ve 25’i sadece dar band UVB ile tedavi
edilmistir. Dar band UVB grubunda ortalama 30 tedavi seansindan sonra etkilenen
viicut yiizeyi %27’den %16’ya diismiistiir. Ortalama repigmentasyon yiizdesi % 41.6
olarak saptanmistir. Klinik degerlendirmede 19 hastada iyi yanit goriilmiistiir. Dar band
UVB ve topikal kalsipotriol kombinasyon grubunda, ortalama 30 tedavi seansindan
sonra etkilenen viicut yiizeyi %35’ten %13’e diigmiistiir. Ortalama repigmentasyon
yiizdesi %45 saptanmistir. Klinik degerlendirmede 10 hastada iyi yanit goriilmiistiir.

Tedavi bitiminde her iki grupta da, grup icinde baslangicta etkilenen viicut yiizeyi
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yiizdelerinde istatistiksel olarak anlamli diisiisler gorlilmiistiir. Bununla beraber tedavi
bitiminde her iki grup arasinda repigmentasyon yiizdelerindeki diislis bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir. Bu ¢alisma vitiligoda dar band UVB
fototerapisinin etkinligini yeniden teyit etmistir. Fakat dar band UVB’ye topikal
kalsipotriolun eklenmesinin bir avantaj saglamadigi bildirilmistir. Bizim g¢alismada
gruplardaki hasta sayisi esit olup, kalsipotriol eklenen grupta daha fazla diizelme tespit

edildi. Fakat istatistiksel olarak fark tespit edilemedi.

Topikal kalsipotriol ile PUVASOL tedavisinin tek basina olan tedavilerden etkili
oldugu goriilmistiir. Parsad ve ark. PUVASOL ile kalsipotriol kombine tedavisini 19
hastaya uygulamiglar. Hastalar1 18 ay boyunca izlemislerdir ve tedavi sonucunda 13

hastada miikemmel sonug elde etmislerdir (Parsad ve ark., 1998).

Ermis ve arkadaslarinin yaptigi calismada 27 vitiligolu hastaya PUVA ile
kalsipotriol kombine tedavisi verilmis. Sonucta tedavi alan bdlgelerde de belirgin

repigmentasyon saptanmistir (Ermis ve ark., 2001).

Yaptigimiz ¢alismada dar band UVB grubu ile kalsipotriol ve kalsipotriol
kombine grubunda da belirgin diizelme saptandi. Fakat gruplar arasinda istatistiksel

iistlinliik saptanmadi.

Dermatolojiye o6zgii testler icerisinde en dnemli ve yaygin olarak kullanilan
Dermatolojik Yasam Kalite indeksidir (DYKIi=DLQI=Dermatology Life Quality
Index). DYKI 1992'de Finlay ve Khan tarafindan gelistirilmistir DYKI; basit, kisa,
anlasilir, hastalara yonelik bir anket formu olup, genelikle rutin klinik ¢aligmalarda
kullanilmaktadir. DYKI; semptomlar, hastanin hissettikleri, genel aktivite, bos
zamanlarim1 degerlendirme, okul/is hayati, kisisel iligkiler ve tedavi temeline
dayandirilarak dizayn edilmistir. 4 muhtemel cevabin oldugu toplam 10 soru
icermektedir (Form-1). Genel olarak hastalarin son bir hafta i¢inde sosyal, fiziksel
aktivasyonlar1 anlasilmaya c¢alisilmistir (Ac16z ve ark., 2003). Bu anket formu
hastalarin, kendi hastaliklarin1 ve tedavi sonuclarini degerlendirmelerini saglayarak

hekime tedavi segiminde yol gosterici olmaktadir (Gokdemir ve ark., 2006).
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Kent ve Al-Abadie, Dermatoloji yasam kalitesi indeksinin giivenirligini
arsirmak iizere, Ingiltere’deki Vitiligo Dernegi’nde 1700 hastadan 614’iinii inceledigi
calismalarinda, DYKI skorlar1 yiiksek olanlarda psikolojik sorunlarin oldugunu

saptamiglardir (Kent ve ark., 1996).

Parsad ve arkadaslar1 150 vitiligo hastasinin Dermatoloji yasam Kkalitesi
indeksini degerlendirmistir. Yiiksek DYKI skorlar1 olanlar, tedavi programma daha
olumsuz yanit vermis olup; bu ise hastalarda ozellikle psikolojik yaklasimlarin

eklenmesi gerektigini gostermistir (Sukan ve ark., 2005).

Yones ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada dar band UVB ile PUVA tedavisi
alan hastalarda DYKI skorlar1 tedavi oncesine gore anlamli derecede diisiik
saptanmistir. Tedavi dncesi median 9 iken sonrasinda 4 olarak saptanmistir. Bu durum
hayat Kalitesindeki iyilesmeyi gostermektedir. DYKI sonuclart bakimindan her iki

tedavinin birbirine iistiin olmadig: istatistiksel olarak saptanmistir (Yones ve ark.,

2007).

Hartman ve arkadaglarin yaptigi ¢calismada dar band ve Kkalsipotriol ile kombine
tedavi alan hastalar incelenmis ve tedavi Oncesi ve sonrasinda yasam kalite indeksi
degerlendirilmistir. DYKI’sinde %28 oraninda diizelme saptamiglardir (Hartmann ve
ark., 2005).

Bizim calismada her 3 grubun tedavi oncesi Dermatoloji yasam kalitesi skorlari

yiiksek saptanmis, tedavi sonrasinda da her 3 grupta anlamli diisiisler tespit edilmistir.

Gorsel analog skalast (GAS) 1983 yilinda Price ve arkadaglari tarafindan
gelistirilmistir (Price ve ark., 1983). Kolay uygulanmasi en biiyiik avantajidir ve en sik
agr1 esigini saptamada kullanilmaktadir. Gorsel analog skalasi 0’dan 10’a kadar
sayilarin oldugu gorsel bir skaladir. Psoriasis, atopik dermatit ve kronik iirtikerde GAS
ile ilgili bircok ¢alisma mevcuttur. Fakat vitiligo ile GAS degerlendirilmesi ile ilgili 1

calisma bulunmaktadir. 2007 yilinda yayimlanan ¢alismada dar band UVB ve PUVA
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tedavisi alan hastalarda GAS’ta belirgin azalma tespit edilmistir. Yaptigimiz ¢alismada

da her 3 grupta GAS skorlarinda tedaviden sonra belirgin diisme saptandi.

Bizim yaptigimiz ¢alisma dar Band UVB-+Kkalsipotriol+betametazon, dar Band
UVB-+kalsipotriol, dar Band UVB tedavilerini karsilastiran ilk ¢alismadir. Gruplarda Ki
diizelme ortalamalar1 sirasiyla %63.33, %60.67, %46.67 tespit edildi. Birinci grup ile
tclincli grup arasinda diizelme istatistiksel agisindan anlamli fark tespit edildi
(p=0.221). Her ¢ grup birlikte istatistiksel degerlendirilmesinde anlamli fark
saptanmadi (p=0.221).

6.SONUC

Calismamizda vitiligo tanisi alan, her grupta 15 hastanin oldugu 3 grup incelendi.
I’inci grup betamatazontkalsipotriol (Psorcutan beta® pomad)+dar band UVB ile
tedavi edildi. 2’inci grup kalsipotriol (Psorcutan pomad®)+dar band UVB tedavisi 3

gruba ise sadece dar band UVB tedavisi verildi.

Tedavi ile diizelme oranlar1 3 grupta da %50’nin iizerinde diizelme saptandi. En
iyi sonug betamatazon-+tkalsipotriol (Psorcutan beta® pomad)+dar band UVB grubunda
oldu. Bu grubun yalnizca dar band UVB tedavisi alan gruba gore diizelme ortalamasi
istatistiksel olarak anlamli tespit edildi (p=0.221). Fakat biitiin gruplar arasinda diizelme
acisindan istatistik fark saptanmadi. Calismamiz dar band UVB tedavisinin vitiligoda

etkili oldugunu bir daha kanitlamistir.

DYKI agisindan sadece dar band UVB grubunda ortalama yiikseklik istatistiksel
anlamli fark kabul edildi (p<0.01). Gruplarin kendi icinde DYKI tedavi oncesi ve
sonrast degerler acisindan istatistik olarak anlamli distisler saptand: (p<0.01).

Calismamizda vitiligonun yasam kalitesini 6nemli 6l¢iide etkiledigi saptandi.

Gruplar arasinda gorsel analog skalasi tedavi sonrasi degerleri agisindan

istatistiksel fark saptanmadi (p<0.01). Fakat gruplarin kendi i¢inde gorsel analog skalasi
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ortalama degerleri agisindan istatistik olarak anlamli disiisler saptandi (p<0.01).
Calismamizda hastaligin diizelmesi ile gorsel analog skalasinda degisimler arasinda

belirgin korelasyon saptandi.

Calismamiz betamatazon+kalsipotriol (Psorcutan beta® pomad)+dar band UVB

kombinasyon tedavisi ile yapilmis ilk ¢aligmadir.

Sonug olarak hasta ve doktorlar i¢in tedavisi zor olan bu hastalikta dar band UVB
ve kombine tedavileri yeni umut olmustur. Eniyi sonucun hangi kombinasyonun ne
sekilde uygulanmasi gerektigi ve hastaligin kesin tedavisi i¢in daha ileri ¢calismalara

ithtiyag¢ vardir.
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OZET

YAVUZ 1i.H. Vitiligpda Dar Band UVB, Kalsipotriol-Dar Band UVB,
Betametazon-Kalsipotriol-Dar Band UVB  Kombinasyon  Tedavilerinin
Etkinliginin Karsilastirilmasi, Yiiziincii Y1l Universitesi, Tip Fakiiltesi Dermatoloji

Ana Bilim Dah, Uzmanhk Tezi, VAN, 2009.

Giris: Vitiligo, akkiz, idiyopatik, net sinirli depigmente makiillerle karakterize bir
hastaliktir. Klinikte lokalize, jeneralize, tiniversal ve karma tipleri goriilmektedir.
Jeneralize vitiligoda fotokemoterapi en sik kullanilan yontemdir. Son yillarda yan etkisi

az olan dar band UVB tedavisinin daha etkili oldugu bildirilmektedir.

Amag: Bu c¢alismada dar band UVB, kalsipotriol-dar band UVB ve dar band UVB-

kalsipotriol-betametazon kombinasyon tedavilerinin etkinligini arastirdik.

Materyal ve Metod: Calismaya Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji
Anabilim Dal1 Poliklinigine bagvuran, nonsegemental vitiligo tanisi alan 45 hasta alindu.
Hastalar 3 gruba ayrildi. 1’inci grup betamatazon-kalsipotriol (Psorcutan beta®
pomad)-dar band UVB ile tedavi edildi. 2’inci grup kalsipotriol (Psorcutan pomad®)-
dar band UVB tedavisi 3. gruba ise sadece dar band UVB tedavisi uygulandi. Tedavi
oncesinde her hastanin yasi, cinsiyeti, mevcut lezyonlarin siiresi, ailede vitiligo dykiisii
hazirlanmis formlara kaydedildi. Hastalar haftada 3 seans seklinde tedavi aldi. Vitiligo
lezyonlarmin fototipi bir oldugundan, hastalarin deri fototipine bakilmaksizin tiim
hastalarda baglangi¢ dozu 0.1 j/cm? seklinde baslandi. Her seansta %10 oraninda
artirtlarak 2.5 j/em?’ye ulasildiktan sonra daha fazla arttirma yapilmadi. Hastalarin
tedavi Oncesinde ve sonrasinda psikososyal durumunu gosteren Dermatoloji yasam

kalitesi formu ve gorsel analog skalas1 formu diizenlendi.

Bulgular: Hastalarin yaslar1 13 ile 55 (Ortalama 25.59) olarak saptandi. Hastalik siiresi
3 ay ile 20 yil arasinda degismekteydi. Tiim hastalarin icinde aile Oykiisii %22.2
oraninda saptanmistir (Ki-kare (Xz) = 0.257, p = 0.879 ). Tedaviden sonra diizelme

oranlari 1’inci grubun ortalamast %63.33+£7.55, 2’inci grubun %60.67+5.75 ve 3
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grubun ise %46.67+7.98 istatistiksel olarak anlamli diizelme saptandi. Fakat gruplar
arasinda tedavi sonrast diizelme yilizdeleri acisindan istatistik fark saptanmadi
(p=0.221). Gorsel analog skalasi tedavi Sonrasinda 1’inci grupta ortalama deger
3.27+0.78, 2’inci grupta 3.20+0.56 ve 3’lincii grupta ise 4.07+0.78 olarak saptandi.
Gruplar arasinda gorsel analog skalasi tedavi sonrasi degerleri agisindan istatistiksel
fark saptanmadi (p<0.01). Fakat gruplarin kendi iginde gorsel analog skalasi ortalama
degerleri agisindan istatistik olarak anlamli disiisler saptandi1 (p<0.01). Gruplarin kendi
icinde Dermatoloji yasam Kkalitesi indeksinde tedavi dncesi ve sonrasi degerler agisinda

istatistik olarak anlamli diistisler saptandi. (p<0.01).
Sonug: Vitiligoda Dar band UVB ve kombine tedavileri etkili bulunmustur. Tedavilerin
dermatoloji yagam kalitesi indeksinde belirgin diizelmeye neden oldugu goriildii. Fakat

hastaligin kesin tedavisi i¢in daha ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.

Anahtar sozciikler: Vitiligo, dar band UVB, kalsipotriol, betametazon
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ABSTRACT

Comparision of Efficacy of Narrow Band UVB, Calcipotriol-Narrow Band UVB,
Betamethasone-Calcipotriol- Narrow Band UVB Combination Treatments in

Vitiligo

Background: Vitiligo is an idiopathic, acquired, well-demarcated disorder
characterized by depigmented macules. There are clinical variants of localized,
generalized, universal and mixed types. Photochemotherapy is the most commonly used
treatment modality in generalized vitiligo. In recent years, narrow band UVB

phototherapy that has fewer side effects is reported to be more effective.

Objective: In this study, we investigated the effectiveness of narrow-band UVB,
calcipotriol-narrow band UVB and calcipotriol-narrow-band UVB-betamethasone

combination therapies.

Material and Methods: Forty five patients patients referred to dermatology
policlinic of Yiiziincii Y1l University faculty of medicine were enrolled into this
study. Patients were divided into 3 groups. First group was treated with
betamethasone —calcipotriol (Psorcutan beta® pomad)-narrow-band UVB
phototherapy. Second group was treated with calcipotriol (Psorcutan pomad ®)-
narrow-band UVB phototherapy and third group was treated only with narrow band
UVB phototherapy. Before treatment age, gender, duration of existing lesions,
family history of vitiligo were recorded on prepared forms for each patient. Patients
were treated thrice weekly. Since phototype of vitiligo lesions was same,
irrespective of patients phototype all patients received 0.1 j/ cm 2 as initial dose.
Doses were increased by 10% in each session till we reached 2.5j/cm? after than
no increase was made. Before and after treatment Dermatology quality of life scale
and visual analog scale assessments were performed to determine the psychological

status.
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Results: Patients age range was 13-55 years (mean value 25.59). Duration of illness
varied between 3 months to 20 years. Family history was at a rate of 22.2 % (Ki-
square (%) = 0.257, p = 0.879 ). Mean value recovery rates after treatment in the
first group was 63.33+£7.55 % in the second group was 60.67.£5.75 % and in third
group was 46.67+7.98 % . There was statistically significant improvement.
However, in terms of percentage of recovery there wasn’t statistical difference
between the groups after treatment (p = 0,221). Post-treatment mean value visual
analog scale values in the first group was 3.27+0.78, in the second group was
3.20+0.56 and in the third group was 4.07+0.78. There wasn’t statistical difference
between groups for post-treatment visual analogue scale values (p <0.01). However,
in each group itself the mean value visual analog scale values revealed statistically
significant decrease (p <0.01). In each group itself pre- and post-treatment
Dermatology Life Quality Index scores revealed statistically significant decrease (p
<0.01).

Conclusons: In vitiligo narrow band UVB phototherapy and combination treatments
were found effective. It was observed that treatments cause significant improvement in
dermatology life quality index. However, for definitive treatment of disease there is a
need for further studies.

Keywords: Vitiligo, narrow-band UVB, calcipotriol, betamethasone
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