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OZET

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari
Anabilim Dal1 poliklinigine 2006-2016 tarihleri arasinda basvurmus ve histopatolojik
olarak psoriasis tanisi almis 374 olgu (%54,3 erkek, %45,7 kadin) retrospektif olarak
degerlendirildi. Bu ¢alismada amag cinsiyet, yas, hastalik siiresi, aile dykiisii, klinik
tip, PASI (Psoriasis Alan Siddet indeksi), tirnak ve eklem tutulumu, komorbiditeler
ve dermatozlar, verilen tedaviler gibi parametrelerin hem genel, hem de 0-18, 19-40,
41-65 ve 65 yas iizeri olmak {lizere dort yas grubunda karsilastirmali olarak

degerlendirmekti.

Caligmanin istatistik analizi IBM SPSS Statistics 21.0 programi kullanilarak
yapildi. Analizler ‘Pearson’s Chi-Square’ testi ile yapildi.

Calismamizda hastalarin yaglar1 6 ile 85 arasinda (ortalama 42,17+18,54) idi.
Lezyonlart baglangi¢ yast 3 ile 70 arasinda (ortalama 25,98+14,56) degisiyordu.
Hastalarin %16’s1 0-18 yas arasinda, %26,7’si 19-40 yas arasinda, %45,5’1 41-65 yas

arasinda ve %11,8’1 65 yas iizerinde idi.

Hastalarin %67,9’unda plak, %9,1’inde guttat, %6,7’sinde izole sagli deri,
%4,8’inde palmoplantar, %4’linde palmoplantar pistiiler, %3,2’sinde jeneralize
pistiiler, %2,7’sinde eritrodermik, %1,6’sinda invers psoriasis klinigi goriildii. Guttat
psoriasis ve jeneralize piistiiler psoriasis kadinlarda erkeklere gore anlamli oranda sik
goriilmekteydi (p=0,001). Tim yas gruplarinda en sik goriilen klinik tip plak
psoriasis olmakla birlikte 0-18 yas arasinda guttat psoriasis (%31,7) siklig1 diger yas

gruplarina gore anlamli oranda yiiksek bulunmustur (p<0,001).

Ortalama PASI degeri 10,45+7,02 olarak saptandi. En yiiksek PASI degerleri
41-65 yas arasinda (11,9446,88) goriiliirken, en diisiik degerler 0-18 yas grubunda
(6,28+4,63) izlendi.

Tirnak tutulumu hastalarin %53°7’sinde goriildii. Tirnak tutulumu 41-65 yas
arasindaki hastalarin %64,7’sinde goriiliirken, 0-18 yas grubunda bu oran %18,3 idi
(p<0,001).

Jeneralize piistiiler psoriasis (n=12) ve eritrodermik psoriasisli (n=10) tiim

hastalarda, palmoplantar psoriasisli hastalarin %88,9’unda, plak psoriasisli hastalarin



%357,5’inde tirnak tutulumu izlenirken, invers psoriasisli hastalarin hi¢birinde tirnak
tutulumu goriilmedi. Hastaligin klinik tipi ile tirnak tutulumu siklig1 arasindaki bu

iliski anlaml1 bulundu (p<0,001).

Eklem tutulumu 24 hastada (%6,4) izlendi. Eklem tutulumu siklig1 0-18 yas
arasinda %1,7, 19-40 yas arasinda %4, 41-65 yas arasinda %8,8, 65 yas tlizerinde
%09,1 olarak saptandi (p<0,001).

Eklem tutulumu jeneralize piistiiler psoriasis hastalarinin  %50’sinde,
eritrodermik psoriasisli hastalarin %40’inda izlenirken, palmoplantar psoriasis,
palmoplantar piistiiler psoriasis, sacli deri psoriasisi ve invers psoriasis hastalarinin

higbirinde goriilmedi (p<0,001).

Eklem tutulumu olan hastalarda tirnak tutulumu eklem tutulumu olmayanlara

gore anlamli derecede yiiksek siklikta (%83,3) izlendi (p<0,001).

Komorbiditeler arasinda en sik hipertansiyon (%24,3) ve diyabetes mellitus
(%22,5) goriildii. Komorbiditelerin sikliginda yasla birlikte anlamli artis izlendi
(p<0,001).

Calismaya dahil edilen hastalar arasinda sigara kullanim orani %44,7 olarak
saptandi. Sigara kullanim1 guttat psoriasis hastalarinda diisiik oranda (%20,6) iken,
palmoplantar piistiiler psoriasis hastalarinin gogunda (%93,3) goriildii (p<0,001).

Toplam 374 hastanin %24,9’una fototerapi yapilmisti. Fototerapi palmoplantar
psoriasis hastalarinin %66,7’sinde, guttat psoriasisli hastalarin %44,1’inde, plak

psoriasisli hastalarin %22,8’inde kullanilmigt1 (p<0,001).

Hastalarin %59,8’ine sistemik tedavi (metotreksat, asitretin ve siklosporin)
verilmisti. Sistemik ajanlardan en sik metotreksat (%44,7) kullanilmist1. Farkli yas
gruplarinda verilen sistemik tedavi ajanlarinin karsilagtirmali degerlendirdigimizde
0-18 yas arasinda en sik kullanilan sistemik tedavi ajan asitretin (%20) idi. Diger yas
gruplarinda en sik kullanilan sistemik tedavi ajaninin metotreksat oldugu gorildii

(p<0,001).

Hastalarin %19,2’sinde biyolojik ajan kullanilmisti. Biyolojik ajanlardan en sik
verilen adalimumab (%9,9) iken, hastalarin %§8,8’inde etanercept, %8,6’inda

infliksimab, %3,5’inde de ustekinumab kullanilmisti. Biyolojik ajan kullanim



acisindan farkli yas gruplarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(p>0,05).

Bu ¢alismada, yasa gore psoriasis hastalarinin aile dykiisii, klinik tipleri, PASI
degerleri, eklem ve tirnak tutulumlari, komorbiditeler, eslik eden dermatozlar,
uygulanan tedaviler gibi parametreler karsilastirilmistir. Ozellikle klinik tiplerin
dagiliminda, eklem ve tirnak tutulumunda, komorbiditelerde ve tedavi se¢iminde

yasin istatistiksel olarak anlamli bir faktér oldugu saptanmaistir.

Anahtar kelimeler: Psoriasis, farkli yas gruplari, karsilastirma.



ABSTRACT

A total number of 374 (54,3% male, 45,7% female) psoriasis patients
diagnosed according to the histopathological findings between 2006 — 2016 years,
were retrospectively assessed at Ege University Medical Faculty Department of
Dermatology and Venereology outpatient clinic. Aim of this study was general and
comparative assessment of parameters such as sex, age, duration of disease, family
history, clinical types, PASI (Psoriasis Area Severity Index), nail and joint
involvement, comorbidities, dermatoses and treatments in four age groups including
0-18, 19-40, 41-65 and above 65.

Statistical analyses of study was done using IBM SPSS Statistics 21.0.

Analyses were done with ‘Pearson’s Chi-Square’ test.

Age of the patients were between 6 and 85 ages (mean 42,17+18,54). Disease
onset age ranged between 3 and 70 (mean 25,98+14,56). 16% of the patients were
between 0-18 ages, 26,7% were 19-40 ages, 45,5% were 41-65 ages and 11,8% were
above 65.

67,9% of patients had plaque, 9,1% had guttate, 6,7% scalp, 4,8% had
palmoplantar, 4% had palmoplantar pustular, 3,2% had generalized pustular, 2,7%
had erythrodermic and 1,6% had invers psoriasis. Guttate psoriasis and generalized
pustular psoriasis observed more frequently in females compared to males (p=0,001).
Plaque psoriasis was most observed clinical type in all age groups, while between 0-
18 ages guttate psoriasis (31,7%) frequency was statistically significant compared to

other age groups (p<0,001).

The mean PASI value was 10,45+7,02. Highest PASI values (11,94+6,88)
were in 41 — 65 ages, while lowest values (6,2844,63) were in 0-18 ages.

Nail involvement observed in 53,7% of the patients. Nail involvement in 41 —
65 ages were 64,7%, while it was 18,3% in 0-18 age group (p<0,001).

Nail involvement were in all patients with generalized pustular (n=12) and
erythrodermic psoriasis (n=10) and in 88,9% of palmoplantar psoriasis patients and
57,5% of plaque psoriasis patients. It was not observed in inverse psoriasis patients.
Statistically significant relation observed between nail involvement and clinical types
(p<0,001).

\



Joint involvement were observed in 24 patients (6,4%). Frequency of joint
involvement identified in 1,7% of 0-18 age groups, 4% of 19-40 age groups, 8,8% of
41-65 age groups and 9,1% above 65 ages (p<0,001).

Joint involvement were in 50% of patients with generalized pustular and in
40% with erythrodermic psoriasis but not at all in patients with palmoplantar,
palmoplantar pustular, scalp and inverse psoriasis (p<0,001).

Nail involvement observed in significant frequency (83,3%) in patients with

joint involvement compared to patients without (p<0,001).

Hypertension (24,3%) and diabetes mellitus (22,5%) were most frequent
comorbidities. Frequency of comorbidities significantly increased with age
(p<0,001).

Tobacco users was 44,7% among patients. It was less frequent (20,6%) in
guttate psoriasis, while observed in most of the (93,3%) pustular psoriasis patients
(p<0,001).

Phototherapy applied to 24,9% of all 374 patients. It was used on 66,7% of
palmoplantar, 44,1% of guttate and 22,8% of plaque psoriasis patients (p<0,001).

Systemic treatment (methotrexate, cyclosporine, acitretine) was used on 59,8%
of patients. Most used systemic agent was methotrexate (44,7%). If to compare
systemic agents in different age groups, most used agent in 0-18 age group was
acitretine (20%). In other age groups most used systemic agent was methotrexate
(p<0,001).

Biological treatment was used in 19,2% of patients. Most applied biological
agent was adalimumab (9,9%), while etanercet was used in 8,8%, infliximab in 8,6%
and ustecinumab in 3,5%. No statistically significant difference observed in use of
biological agents in different age groups (p>0,05).

In this study, parameters such as family history, clinical types, PASI values,
nail and joint involvement, comorbidities, dermatosis and applied treatments
compared in different age groups of psoriasis patients. Age defined as a statistically
significant factor in distribution of clinical types, nail and joint involvement,

comorbidities and selection of treatment modalities.

Keywords: Psoriasis, different age groups, comparison.
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KISALTMALAR DiZIiNi

PASI : Psoriasis alan siddet indeksi

HLA : Insan 16kosit antijeni

IL : Interlokin

MHC : Major doku uygunluk kompeksi

Th : Yardimer T hiicre

Treg : Regiilator T hiicre

CLA : Kutanoz limfosit iligkili antijen
TNF-a . Timor nekroz faktor a

IFN : Interferon

mDH : Miyeloid dendritik hiicre

GM-CSF : Graniilosit monosit koloni stimule edici faktor
ICAM . Interseliiler adezyon molekiilii
INOS : Indiiklenebilir nitrik oksit sentetaz
MCP-1 : Monosit kemotaktik protein-1

TLR : Toll like reseptor

NF-xB : Niikleer faktor kappa B

DH : Dendritik hiicre

VEGF : Vaskiiler endotelyal biliylime faktorii
CRP : C reaktif protein

FDA : Amerikan Gida ve ilag Dairesi
NSAID . Steroid olmayan antiinflamatuar ilaglar
ACE : Anjiotensin doniistiirlicii enzim
MTX : Metotreksat

JPP : Jeneralize piistiiler psoriasis



SAPHO : Sinovit, akne, piistiiloz, hiperostoz, osteit

UVvB : Ultraviyole B

PsA : Psoriatik artrit

KVH : Kardiyovaskiiler hastaliklar
DM : Diyabetes mellitus

PUVA : Psoralen ve ultraviyole A
SHK : Skuamoz hiicreli kanser

IBH : Inflamatuar barsak hastaliklart
DNA : Deoksiribonukleik asit

MOP : Metoksipsoralen

TMP : Trimetilpsoralen

BHK : Bazal hiicreli kanser

DHFR : Dihidrofolat reduktaz

HBV - Hepatit B

HCV : Hepatit C

HIV : Insan immiinyetmezlik viriisii
PPD : Tuiberkiilin deri testi

B-hCG : B insan korionik gonadotropin
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1. GIRIS ve AMAC

Psoriasis, diinya popiilasyonunun yaklasik olarak %?2-3’{inii etkileyen, genetik
temelli, ayn1 zamanda immiinolojik ve vaskiiler degisikliklerle de karakterize, nedeni
tam olarak bilinmeyen kronik inflamatuar bir deri hastaligidir. En sik olarak diz ve
dirsek gibi ekstansor bolgelerde keskin sinirli, eritemli skuamli plaklarla karakterize
olan plak tip goriilmektedir. Bunun diginda guttat, palmoplantar, eritrodermik,
pustiiler, invers ve diger alt tipler de mevcuttur. Hastalik her yasta goriilebilmekle
birlikte farkli yas gruplarinda hastaligin klinik o6zellikleri ve siddeti degiskenlik
goOsterir. Psoriasis eklem ve tirnak tutulumu yapabilmektedir. Ayrica, hastalarda
obezite, diyabetes mellitus, hipertansiyon ve baska komorbiditeler eslik
edebilmektedir.

Psoriasis tedavisi hastaligin siddetine gore topikal ve sistemik ajanlarla
yapilabilir. Klinik ¢alismalarda hastaligin siddetini hesaplamak igin Psoriasis Alan
Siddet indeksi (PASI) siklikla kullanilmaktadir. Tedavi karar1 hastaligin klinik tipi,
hastanin yasi, lezyonlarin yayginlig1 ve eslik eden komorbiditeler géz oniine alinarak

verilir.

Psoriasisde klinik ve epidemiyolojik parametreler farkli yas gruplarinda
degiskenlik gosterebilmektedir. Ayrica, tedavi se¢iminde de hasta yasinin belli bir
onemi vardir. Bu ¢aligmada psoriasisin klinik ve epidemiyolojik 6zellikleri farkli yas

gruplarinda karsilastirmali olarak degerlendirilecektir.

Calismada 1 ocak 2006 ile 1 ocak 2016 tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 klinigine basvurmus ve
histopatolojik olarak psoriasis tanisi almisg hastalarda cinsiyet, yas, hastaligin
baslangi¢ yasi, aile dykiisii, klinik tip, PASI, tirnak ve eklem tutulumu, eslik eden
komorbiditeler ve dermatozlar, verilen tedaviler gibi parametreler belirlenmistir.
Veriler 0-18, 19-40, 41-65 ve 65 yas iizeri olmak {izere dort yas grubunda
karsilagtirmali olarak degerlendirilerek hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin

irdelenmesi amaclanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Tarihce

Psoriasis hastaligi eski caglardan beri bilinmektedir. Psoriasisle ilgili ilk
bilgiler Hipokrat (MO 460-377) tarafindan ortaya konulmakla birlikte, psoriasis i¢in
Ozgiil bir terim kullanmamistir (1). O donemde muhtemelen psoriasis ve leprayr da
icermekte olan kuru, kepekli lezyonlar Hipokrat tarafindan ‘lopoi’ basligi altinda
toplanmistir (2). Galen (MO 129-99) ilk kez ‘Definitiones Medicae’ kitabinda goz
kapag1 ve genital bolgedeki skuamli lezyonlar tarif etmek i¢in ‘psora’ kelimesini
kullanmigtir (2,3,4). Psoriasis tanimina en uygun klinigi ve Auspitz fenomenini

Cornelius Celsus (MO 25 — MS 50) tanimlamistir (4,5).

Yiizyillar boyunca ayn1 hastalik sanilan psoriasis ve lepra arasinda kesin ayrim
1841 yilinda Ferdinand von Hebra (1816-1880) tarafindan yapilmustir (2,3,6). 1879
yilinda Heinrich Koebner psoriasis hastalarinin saglam derisinde travma sonrasi
lezyon olugumunu tarif etmistir. Kaposi (1890) hastaliga ait diger fenomenleri

tamimlamustir (6).

Gegmiste psoriasisde uygulanan ampirik tedavilerin ¢ogu yirminci yiizyilin
ikinci yarisinda terk edilmis; topikal steroidler, topikal D vitamini analoglari,
fototerapi, metotreksat, retinoidler, siklosporin ve biyolojik ajanlar kullanilmaya

baglanmistir (2,3).

2.2. Epidemiyoloji

Psoriasis diinyanin her yerinde goriilebilmekle birlikte sikligi genetik ve
cevresel faktorlere bagli olarak degisebilir (7). Prevalansi ortalama olarak diinya
niifusunun %2’si olarak bildirilmistir (2,8). Dermatoloji poliklinigine bagvuran
hastalarin %6-8’ini olusturmaktadir. Hastalik en fazla beyaz irkta goriilmekte ve
Japonlar, zenciler ve Kizilderililerde ise daha az siklikta izlenmektedir. Eskimolarda
ise psoriasis neredeyse hi¢ goriilmemektedir (5). Norveg %4,8 ile psoriasisin en sik

goriildiigii iilkedir (9).

Psoriasis her iki cinsi esit oranda tutar (5,9). Cocuklardaki prevalansi

Avrupa’da %0,71°e kadar iken Asya’da pediatrik psoriasis nerdeyse



goriilmemektedir (10). Cocuklarda erigkinlerdeki gibi en sik plak tip psoriasis
goriilmekle birlikte guttat tip eriskinlere gére daha fazladir (11).

Calismalar psoriasisin 30-39 yaslar arasinda birinci, 50-59 veya 60-69 yaslari
arasinda ikincisi olmakla iki pik yaptigmi gostermistir (10). Aile Oykiisii pozitif

olanlarda prevalans %13,6 iken negatif olanlarda %3,1 olarak bulunmustur (12).

2.3. Genetik

Psoriasisin farkli irklarda farkli oranlarda goériilmesi, ailesel olgularin varligi,
her iki ebeveyninde psoriasis olanlarda tek ebeveyninde olanlara gore hastalik
gelisim riskinin daha yiiksek olmasi ve monozigot ikizlerde dizigot ikizlere gore
psoriasis goriilme sikliginin artmis olmasi, genetik faktorlerin hastalik patogenezinde

rol oynadigimi gostermektedir (13).

Yapilan ilk ¢alismalarda HLA-Cw®6 alleli ile psoriasis arasinda gii¢lii bir iligki
ortaya konulmustur. Kuzey Avrupa’da yapilan bu ¢alismalarda HLA-Cw6 sikligi
psoriasis vulgaris hastalarinda yaklasik %46 iken kontrol grubunda %7,4 oldugu ve
guttat psoriasis hastalarinda sikligin daha da yiiksek oldugu (%73) saptanmistir (14).
Bu gen 6p21.3 yerlesimli PSORSI lokusunda yer almaktadir. Erken baslangigh ve
aile oykiisii pozitif olan Tip 1 psoriasisde %85, Tip 2 psoriasisde ise %15 oraninda
HLA-Cwo6 varlig1 saptanmigtir. HLA-Cw6 birlikteligi olan olgularda psoriatik artrit
daha az goriiliir ve 1limli seyretme egilimindedir (15). Bir vaka serisinde plak tip
psoriasisde HLA-Cw6 homozigositesinin streptokokal bogaz enfeksiyonlart ile
baglantili oldugu ve bu hastalarda tonsillektomi sonrast HLA-Cw6’ nin heterozigot
veya negatif oldugu hastalara gére daha anlamli iyilesme oldugu gortilmiistiir (16).
HLA-Cw6 pozitif hastalarin metotreksat tedavisine daha iyi yanit verdikleri ve tedavi

siirlayict yan etkilerin daha az gortildiigi bildirilmistir (17).

HLA-Cw6 disinda psoriasis ile iligkili oldugu diisiiniilen HLA klas 1 gruplari;
HLA-B17, B13, Al, A3, B13, B37, Cw3, A26, B27, B57 iken HLA klas 2 gruplari,
DR7, DQA1, DRBI1, DPB1, DR7, DR14, DQS8, DRB3’diir (18). HLA-B27’nin
ozellikle piistiiler psoriasis, akrodermatitis continua Halopeau ve aksiyal tutulum

gosteren psoriatik artrit olgulartyla, HLA-B13 ve HLA-B17’nin eritrodermik



psoriasis ve pediatrik yas grubunda guttat psoriasis ile, HLA-Aw1l9 ve HLA-
Bw35’in palmoplantar piistiiloz ile iliskili oldugu goriilmistiir (15,18,19).

PSORSI psoriasisli hastalarin %35-50’sinde varolan major gen olsa da tiim
hastalarda genetik yatkinligi agiklayamamaktadir. Iliskili diger genler; LCE3B,
LCE3C1, IL12B, IL23R, IL23A VE IL4/IL13°tir (14,20,21). Hindistan’da yapilan
bir ¢alismada LCE3B-3C geninin HLA-Cw6 ile birlikte oldugunda tekbasina
oldugundan daha fazla risk olusturdugu gézlenmistir (20). Polonya popiilasyonunda
yapilan bir ¢aligmada immiinolojik cevapta rol oynayan HLA-C, ERAP1, ZAP70 ve
deri bariyer fonksiyonu i¢in 6nemli olan LCE3, CSTA genleri baz alinarak
hesaplanan genetik risk skoru, plak tip psoriasis hastalarinda saglikli kontrol grubuna
kiyasla yiiksek bulunmustur (22). CARMAL/CARD11 ve CARMA2/CARD14
genleri ile erken baslangi¢hi psoriasis arasinda iyi bilinen iliskiden yola ¢ikilarak
Cin’de yapilan bir calismada CARMA3/CARD10 geni ile psoriasis arasinda anlamli
iliski bulunamamustir (23).

2.4. Patogenez

Psoriasis  inflamasyon,  hiperproliferasyon ve anormal  keratinosit
diferensiasyonu ile karakterize bir hastaliktir. Baslarda sadece keratinositlerdeki
bozukluga bagli epidermal bir hastalik oldugu diisiintilse de, daha sonra yapilan
arastirmalarda T hiicreleri basta olmakla dendritik hiicreler, makrofajlar, endotelyal
hiicreler, nétrofiller, cok sayida kemokin ve sitokinlerin de patogenezde nemli rol

oynadig anlagilmistir (24,25).

2.4.1. T lenfositler

Psoriasisli derideki dendritik hiicreler T hiicrelerini aktive etme yetenegine
sahipken normal derideki dendritik hiicrelerde bu 6zellik yoktur (25). Dendritik
hiicreler antijeni antijen-MHC kompleksi olarak dogal T hiicrelerine sunar. T hiicre
aktivasyonu sonucunda efektor T hiicresi, efektor-bellek T hiicresi ve santral bellek
hiicresi olmak tizere ii¢ tiir T lenfosit olusur. Efektor T hiicreleri siiratle lezyon

bolgesine giderek sitotoksik etki gosterir ve ardindan apoptozla oliir. Efektor-bellek



T hiicreleri siirekli olarak kan ve periferik doku arasinda dolasirlar ve herhangi
uyaranla karsilagsmalart halinde sitokin salarlar. Santral bellek hiicreler ise lenf nodu
ile kan arasinda go¢ edip ikincil bir uyar1 olunca ¢ogalarak efektor fonksiyonlarini
yerine getirirler. Psoriatik lezyonlarda yer alan T hiicrelerin ¢ogunlugunu efektor-
bellek T hiicreleri olusturuyor (13,26).

Naif T hiicreleri tirettikleri sitokinlerin tiirii ve fonksiyonlarina gére Thl, Th2,
Th17 ve Treg olmak iizere dort farkli tipe doniisiir. Psoriasiste bu farklilasmay1
saglayan temel faktor plazmositoid dendritik hiicrelerden salinan sitokinlerdir (13).
Treg hiicreleri T lenfositlerin aktivitelerini diizenler. Psoriasiste Treg hiicrelerinin
sayilarinda ve siipresor fonksiyonlarinda azalma veya T hiicrelerinde Treg’lere karst

direng geligsimi olabilecegi ileri stirlilmistiir (27).

Skin homing T hiicreleri, CLA (cutaneous lymphocyte-associated antigen)
tasirlar. CLA deri kapilerinde eksprese edilen E-selektin i¢in ligand gorevi gorerek T
hiicrelerinin dolagimdan deriye geg¢mesini saglar (15). Psoriasis lezyonlarinda T

hiicrelerinin intradermal proliferasyonunun da patogenezde énemli yeri vardir (28).

Thl yolu sitokinleri olan TNF-o, IFN-y, IL-2 ve IL-12 artisindan dolayi
psoriasis Th1 hastalig1 olarak kabul edilmekteydi (29). Daha sonra yapilan galigmalar
Th17°nin de psoriasis patogenezinde Onemli rolii oldugunu ortaya koymustur.
Psoriasis plaklarinda Th17 iliskili sitokinlerin (IL-17A, IL-17F, IL-21 ve IL-22)
seviyesi yiiksek bulunmustur (30). Th17 iliskili sitokinlerden IL-17A’nin kaspaz-5
aktivitesini artirarak IL-1B sentezini arttirdigi ve bu yolla psoriasis patogenezine

katkida bulundugu 6ne siirtilmiistiir (31).

Plazmositoid dendritik hiicrelerden salinan IFN-y ve miyeloid dendritik
hiicrelerden salman IL-12, Thl yéniine farklilasmay: saglar (13). Ilag, enfeksiyon,
travma gibi bir uyariyla derideki plazmositoid dendritik hiicreler ve Thl hiicreleri
TNF-a ve IFN-y salgilar. IFN-y miyeloid dendritik hiicrelerden (mDH) IL-1 ve IL-23
salgilanmasini uyarir. IL-1 T hiicrelerini aktive eder. Antijene 6zgii bellek hiicreleri
ortama gelir. IL-23, T hiicrelerdeki reseptoriine baglanarak T hiicrelerinin Th17
yoniinde gelisimini tetikler. Th17 IL-17 salgilar. IL-17, CD4+ ve CD8+ T

hiicrelerinin 1L-22 salgilamasini uyarir. 1L-22 de keratinosit proliferasyonunu ve



antimikrobiyel peptid tiretimini tetikler. IL-17 Keratinositlerden IL-6, IL-8, GM-CSF
ve ICAM-1 iretimini arttirir (15,24).

2.4.2. Dendritik hiicreler

Psoriasis lezyonlarinda bol miktarda dendritik hiicre varligi saptanmstir.
Bunlar; Langerhans hiicreleri, dermal dendrositler, plazmositoid ve miyeloid
dendritik hiicrelerdir (29). Antijen sunma fonksiyonlarinin yanisira psoriasisin erken
donemlerinde 6nemli rolii olan tip 1 interferonlar1 6zellikle IFN-a iretirler (32).
Saglikli deride ¢ok az olan plazmositoid dendritik hiicreler psoriasisli hastalarin hem
normal hem lezyonlu derisinde ¢ok miktarda bulunur ama sadece lezyonlu deride

aktif halde saptanir (33,34).

2.4.3. Makrofajlar

TNF-a’nin temel kaynagi olan makrofajlar ayn1 zamanda IL-1b, IL-6, IFN-y,
INOS ve monosit kemotaktik protein-1 (MCP-1) sentezlerler. TNF-o reseptorii ve
TLR (Toll like reseptor) eksprese ederler. Bu reseptorlerin uyarilmasi niikleer faktor
kappa B (NF-kB) yolagin1 uyarir. Psoriasis patogenezinde makrofaj ve dendritik
hiicre (DH) fonksiyonlariin énemli bir kism1 NF-«kB yolagina baglidir (35,36).

2.4.4. Notrofiller

Notrofiller, erken ve aktif psoriatik lezyonlarin merkezinde belirgin
oldugundan psoriasisteki enflamasyona sekonder olarak ortaya c¢iktiklari
diistiniilmektedir. Histopatolojik incelemede izlenen Munro mikroabselerinin iginde
toplanirlar. IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF-a gibi sitokinler, reaktif oksijen {riinleri ve a-
defensinleri tiretirler (15,35). Notrofillerin ayrica IL-17A ve IL-22 iiretiminde de roli

oldugu ortaya konulmustur (37).



2.4.5. Keratinositler

Keratinositler, klas 2 MHC yoluyla antijen sunumu gergeklestirebilirler. CD40
eksprese ettiklerinden CD40L tasiyan hiicrelerle etkilesebilirler. Keratinositler
CXCL8, CXCL20, IL-1, IL-23, IL-17, IFN-y gibi kemokin ve sitokinleri,
antimikrobiyal peptidleri ve biiyiime faktorlerini  sentezlerler. TNF-o
keratinositlerden vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) sentezini arttirarak
anjiyogenezisi ve Kkeratinosit proliferasyonunu uyarir. Keratinositler TLR1-6 ve

TLR-9 tasirlar (13,38). Psoriasisde keratinositler apoptoza direngli olurlar (39).

2.4.6. Sitokinler

Sitokinler, hiicreler arasi iletisimin saglanmasinda ve immiin sistem
fonksiyonlarinda 6nemli rolleri olan molekiillerdir (25,40). Sitokinlerin siirekli
yiiksek olmasi ateroskleroz ve hipertansiyonla iliskili bulunmustur. Bu bilgi psoriasis
ve kardiyovaskiiler hastaliklar arasindaki iliskiye 1sik tutmaktadir (41). Psoriasiste
terapotik hedef olabilecek kemokin reseptorleri CCR4, CCR6, CCR10 ve
CXCRO6’d1r. T hiicreleri ve dendritik hiicrelerde eksprese edilen CCR6, 1L-17 ve IL-
22 iireten lenfositler i¢cin 6nemli kemokin reseptdrii oldugu icin psoriasis gelisimi

icin temeldir (15,42).

Psoriasiste seviyesi yiiksek bulunan sitokinler; TNF-a, IFN-y, IL-1, IL-2, IL-5,
IL-6, IL-8, IL-12, IL-15, IL-17, IL-18, IL-19, IL-20, IL-22, IL-23, IL-33, IL-34, IL-
35, IL-36, IL38 iken kemokinler MIG/CXCL), IP-10/CXCL10; I-TAC/CXCL11 ve
MIP3a/CCL20’dir (25,29).

IL-23 dendritik hiicreler ve makrofajlar tarafindan iiretilir ve Th17 hiicrelerinin
fonksiyonlar1 igin gereklidir. Calismalarda IL 12/23 ve IL-23R gen polimorfizminin
psoriasisle iligkili oldugu gosterilmistir. P40, 1L-12 ve IL-23’ilin ortak subiinitesi
oldugu i¢in IL12/IL23 monoklonal antikoru olan ustekinumab hem Thl, hem de
Th17 inhibisyonu yapar (43). Yapilan yayimlarda IL-23’tin tekbasina potansiyel
tedavi hedefi olabilecegi bildirilmistir (44). Son c¢alismalarda IL-23’tin pl9
subiinitini hedef alan guselkumab (46), risankizumab (47) ve tildrakizumab gibi

monoklonal antikorlar tizerinde ¢alisilmaktadir (48).



IL-22 epidermal hiperplazi ve hipogranuloza neden olan, proinflamatuar
yanitin olusmasinda rolii olan bir sitokindir. Keratinosit proliferasyonu ve
migrasyonunu arttirirken, farklilasmasini azaltir (25). Yakin zamanda yapilan bir
calismada eriskin psoriasis hastalarinin plak lezyonlarinda yiliksek diizeyde IL-17
ekspresyonu izlenirken ¢ocuk hastalarin lezyonal derisinde IL-17 diizeyleri daha
diisiik seviyelerde, buna karsin IL-22 ekspresyonunun saglikli kontrol grubuna ve
erigskin psoriasis hastalarina gore anlamli olarak daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bu
bilgiden yola ¢ikilarak IL-22’nin pediatrik psoriasis patogenezinde Onemli rol
oynadig1 ve potansiyel tedavi hedefi olabilecegi ileri siiriilmiistiir (49). Bagka bir
caligmada miR-330’un (microRNA) CTNNBI1 geni iizerinden B-katenin, CyclinD1
ve Axin2 metabolik yolaginmi etkileyerek IL-22 iliskili keratinosit proliferasyonunu

inhibe ettigi ve bu medyatdrlerin potansiyel tedavi hedefi olabilecegi iddia edilmistir

(50).

IL-17 Th17 hiicrelerden salinir. Makrofajlardan proinflamatuar sitokin
salinimini arttirarak inflamasyonun devam etmesini saglar (25). IL-17 blokaj1 ile
yapilan psoriasis tedavisinin en hizli etkili oldugu goriilmiistiir (45,51,55). Etkilerini
IL-17 blokaji yolu ile gosteren sekukinimab (52), ixekizumab (53) ve brodalumab
yakin zamanda Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmistir (54).

Makrofajlar, mast hiicreleri, Thl ve Thl7 hiicrelerinden salgilanan TNF-a
proinflamatuar 6zelliktedir. Keratinositlerde adezyon molekiil ekspresyonunu; IL-1p,
IL-8, IL-6 ve GM-CSF gibi diger sitokinlerin salinimini artirir. CRP (C reaktif
protein) seviyesini yikseltir, notralizasyonu ile akut faz reaktanlarinda azalma
izlenir. Psoriasiste  TNF-a ve reseptoriiniin ekspresyonu artmistir. Psoriasis
tedavisinde FDA onayl ii¢ adet TNF-a antagonisti; infliximab, adalimumab ve

etanercept kullanilmaktadir (25,35).

Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada bazi yeni bulunan interlokinlerden 1L-34
ve IL-35’in psoriatik artritte; IL-36a ve IL-38’in piistiiler psoriasiste yiiksek diizeyde
bulundugu ve o6zellikle IL-36a’nin PASI skoru ile pozitif korelasyon gosterdigi
goriilmiistiir (56).



2.5. Tetikleyici faktorler

Travma bdlgelerinde yeni lezyon olusumu ile karakterize Koebner fenomeni
psoriasis hastalarinin %25’inde pozitiftir. Yeni lezyonlar travmay: takib eden 2-6
hafta iginde gelismektedir (2,15). Cerrahi insizyon, siirtme, kasima ve diger ¢ok
bilinen faktdrlerin yanisira son yillarda 6zellikle dovme sonrasi1 Koebner fenomeni

sik goriilmektedir (57,58).

Psoriasis hastalariin %5,5’inde fotosensitivite mevcuttur ve bu hastalarda

fototerapi sonrasi alevlenme goriilebilmektedir (15).

Enfeksiyon etkenlerinin basinda streptokoklar gelmektedir. Olgularin biiyiik
cogunlugunda psoriasis streptokokal farenjit sonrasinda ortaya g¢ikmakla birlikte
streptokokal vulvovajinit, perianal streptokok enfeksiyonu ile tetiklenen vakalar da
bildirilmistir (59,60). S.aureus, Malessezia, Candida, papillomaviriis, retroviriis gibi
etkenlerin psoriasis olusturmaktan daha ¢ok var olan hastaligi siddetlendirebildigi

gosterilmistir (15).

Lityum, B-blokérler, non steroid antiinflamatuar ilaglar (NSAID), antimalaryal
ilaglar, ACE (angiotensin-converting-enzyme) inhibitorleri, interferonlar, GM-CSF

ve anti-TNF ajanlar psoriasisi alevlendirebilen ilaglardir (15).

Hipokalsemi, o6zellikle gebelikte piistiiler psoriasis alevlenmelerine neden
olabilmektedir (61).

Stres, psoriasisi alevlendirme 6zelliginin yanisira hastaligin baglamasina neden

olabilecek bir tetikleyici faktordiir (62).

Alkol ve sigara kullanimi artmis psoriasis insidanst ve daha siddetli hastalik

riski ile iligkili bulunmustur (63,64,65).



2.6. Klinik

Psoriasisin en yaygin klinik prezentasyon sekli keskin sinirli, eritemli, glimiisii
skuamli papiil veya plaklardir. Lezyon sinirlar1 ¢ogunlukla yuvarlak, oval veya
polisikliktir. Yeni lezyonlarda skuamlar daha inceyken eski lezyonlarda daha kalin
ve alttaki deriye yapisik olabilmektedir. Damardan zengin bolgelerde lezyon

cevresinde Woronoff halkasi denilen soluk beyaz halka olabilmektedir (2,66).

Psoriasis lezyonlarindaki skuam kazinacak olursa beyaz lameller halinde

dokiiliir. Bu dokiilme mum lekesi fenomeni olarak adlandirilmistir (2).

Skuamlar kalktiktan sonra kazimaya devam edilirse nemli, yapisik bir tabaka

kaldirilabilir. Bu bulgu son zar fenomeni olarak bilinir (66).

Eger son tabaka kaldirilirsa Auspitz fenomeni olarak isimlendirilen kiigiik

kanama odaklar1 goriiliir. Bu bulgu psoriasis i¢in spesifik degildir (2).

Lezyonlarda kasinti olabilir (5). Hasta metotreksat (MTX) kullaniyorsa
lezyonlarda  asir1  hassasiyet olmast  durumunda MTX  toksisitesinden

stiphelenilmelidir (2).

2.7. Klinik tipleri
2.7.1. Psoriasis vulgaris

Psoriasisin en sik goriilen tipidir. Keskin sinirli, eritemli, skuamli plaklarla
karakterizedir. Diz, dirsek, presakral bolge, sacl deri, el ve ayaklar en sik yerlesim
yerleridir. Genital bdlge tutulumu hastalarin %30’unda goriiliir. Genellikle obez
kisilerde aksilla, meme alti, inguinal bdlge gibi intertrigindz bdlgelerin tutulumu
goriilen tipe invers psoriasis denir. Bu bolgelerdeki lezyonlar siirtiinme ve nemden

dolay1 skuamsiz olur (2,66).

2.7.2. Guttat psoriasis

Bu tipte genellikle govde ve ekstremitelerde yaygin, kiiclik, eritemli skuamli
papiiler lezyonlar goriiliir. HLA-Cw6 ve streptokok enfeksiyonlari ile giiclii bir
birliktelik gosterir (66). Polonya’da yapilan bir ¢alismada hastalarin %70’inde HLA-
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Cwé6 alleli; %48,5’inde streptokokal enfeksiyon goriilmiistiir (67). Prognozu diger
tiplere gore daha iyidir (66).

2.7.3. Jeneralize piistiiler psoriasis

Steril piistiiler, yiliksek ates, halsizlik gibi semptomlar ve tekrarlayan ataklarla
karakterize psoriasis tipidir. Tetikleyici faktorler arasinda gebelik, hipokalsemi ve
enfeksiyonlar olabilir. Antimalaryal, NSAID, lityum, paroksetin ve terbinafin
jeneralize piistiiler psoriasise (JPP) neden olabilir (2,66,68). Yakin zamanda yapilmis
bir ¢alismada otozomal dominant familyal JPP olgularinin CARD14 mutasyonlari ile

iliskili oldugu bildirilmistir (69).

Laboratuar bulgusu olarak eritrosit sedimentasyon hizi artisi, 16kositoz, anemi,
hipokalsemi, hipoalbuminemi goriilebilir. Siddetli seyreden hastalikta konjestif kalp
yetmezligi, sekonder enfeksiyon gelisimi, bobrek yetmezligi goriilebilir. Hastalar
hospitalize edilerek tedavi edilmelidir (5,66).

2.7.4. Palmoplantar piistiiloz

Palmoplantar piistiiloz, psoriasis ile iliskili HLA tiplerinde artis gdzlenmedigi
icin bazi otorler tarafindan ayr1 bir antite olarak degerlendirilmektedir. 20-60 yas
arasinda ve kadinlarda daha sik goriiliir. Diger klinik tiplere gore sigara icimi ile
daha kuvvetli bir iliski mevcuttur. Tekrarlayan ataklar sonucunda hiperkeratotik el
dermatitine neden olabilir (70,71). SAPHO (sinovit, akne, piistiiloz, hiperostoz ve

osteit) sendromunun bir pargasi olabilir (72).

2.7.5. Eritrodermik psoriasis

Eritrodermik psoriasis yaklasik %]1-2 hastada goriilmektedir. Viicut yiizeyinin
%380’1ni kaplayan yaygin eritem ve soyulmalarla seyreden, siddetli kasinma ve agriya
neden olan klinik tiptir. Erigkinlerde en sik, ¢ocuklarda ise ila¢ reaksiyonundan sonra
ikinci en sik eritrodermi nedeni psoriasistir (73). Psoriatik eritroderma kronik plak

psoriasisin kotiileserek lezyonlarin yayilmasi veya UVB, antralin gibi tedavilerin
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tolere edilememesi sonucu jeneralize Koebner fenomeni gelismesiyle olabilir.
Enfeksiyonla, ilaglarla tetiklenme sonucu veya kortikosteroid tedavisinin kesilmesi
ile eritrodermik psoriasis gelisebilir. Eritrodermik psoriasis genel durum bozuklugu,
hipotermi, metabolik degisikliklerle seyrederek, yasami tehdit edebilen klinik bir
tablo olup hizli bir sekilde miidahele edilmesi gerekmektedir (66).

2.7.6. Sach deri psoriasisi

Kronik plak tip psoriasisli olgularin  %79’unda sacgli deri tutulumu
izlenmektedir (74). Asimetrik tutulum karakteristiktir. Lezyonlar 6n sa¢ ¢izgisi, alin
ve postaurikiiler alana yayilim gosterebilir. Hastalarin %70’inde kasintt mevcuttur
(75).

2.8. Tirnak tutulumu

Psoriasisli hastalarin %10-80’inde tirnak tutulumu bildirilmistir. El tirnaklari
ayak tirnaklarindan daha ¢ok etkilenir. Deri tutulumu olmadan tirnak tutulumu %5-
10 hastada bildirilmistir. Tirnak tutulumu olan hastalarda psoriatik artrit sikliginda da

artis goriilmektedir.

Tirnak matriksi tutulumunda lunulada kirmiz1 noktalanma, 16konisi, pitting ve
tirnak yataginda ufalanma goriiliir. Tirnak yatagi tutulumu ise yag damlasi lekesi
(Salmon lekesi), splinter hemoraji, subungual hiperkeratozis ve onikolize neden
olmaktadir. Psoriasiste en sik goriilen tirnak degisiklikleri pitting ve subungual

hiperkeratozdur. Yag damlasi lekesi psoriasis i¢in oldukga spesifiktir (76,77).

2.9. Psoriatik artrit

Psoriatik artrit (PsA) hastalarin = %5-30’unda  goriilmektedir. Eroziv
degisikliklerin periartikiiler inflamasyondan yillar sonra olusabilmesi diger
artropatilerden farkli 6zelligidir (2). Hastalarin %40-50’inde HLA-B27 antijeni
pozitiftir. HLA-B27 ile sakroileit ve spinal tutulum, HLA-Cw6 ile oligoartikiiler
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tutulum, HLA-DR4 ile simetrik poliartikiiler tutulum ve siddetli eroziv artrit arasinda

pozitif korelasyon bildirilmistir (78).

Moll ve Wright siniflandirmasinda PsA tanisi i¢in; inflamatuar artrit (periferal
artrit ve/veya sakroileit veya spondilit) varligi, psoriasis varligi ve romatoid faktoriin
negatif olmasi gerekmektedir (78). Bu siniflandirmaya gore PsA; distal interfalangeal
eklem artriti (%5), asimetrik oligoartrit (%70), romatoid artrit benzeri simetrik artrit
(%15), spondilit ve sakroileit (%5), artritis mutilans (%5) olarak simiflandirilmigtir
(79).

PsA icin en son CASPAR calisma grubu farkli bir siniflandirma 6nermistir.

Inflamatuar eklem degisikligi + asagidakilerden >3’iinii saglamas1 gerekmektedir.
1. Psoriasis bulgusu (a, b, ¢’den herhangi biri)
a. Halen mevcut psoriasis (dermatolog tarafindan saptanmais)
b. Gegmiste psoriasis hikayesi
c. Psoriasis i¢in aile hikayesinin olmasi
2. Psoriatik tirnak distrofisi
3. Negatif romatoid faktor
4. Daktilit (a veya b’den herhangi birisi)
a. Halen mevcut
b. Oykiide olan (Romatolog tarafindan saptanmis)

5. Eklem gevresinde yeni kemik olusumu bulgusu (80).

2.10. Histopatoloji

Histopatolojik bulgular lezyonun siiresine gore degiskenlik gdstermektedir. Ilk
bulgular nonspesifik, az sayida siiperfisyel perivaskiiler T lenfosit infiltrasyonunu
icerir. Daha sonra hafif psoriasiform hiperplazi, kiigiik notrofil igeren parakeratoz
yiginlar1 goriliir. Aktif bir lezyonda epidermal hiperplazi, rete ¢ikintilarinin diizenli
elongasyonu, rete cikintilarinin uclarinda karakteristik bulbdz biiyiime, dermal

papilla tizerindeki epidermiste incelme, belirgin hiperkeratoz, hipograniiloz, Munro
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mikroapseleri goriiliir. Normal deriyle kiyaslandiginda psoriatik lezyonlarda mitotik

aktivitede 27 kat ve epidermal turnover hizinda 7 kat artis mevcuttur (81).

Pistiiler psoriasiste intraepidermal Kogoj’un spongioform piistiillerinin varlig

tan1 koydurucudur (82).

2.11. Komorbiditeler

Psoriasise eglik eden en oOnemli komorbiditeler arasinda kardiyovaskiiler
hastaliklar (KVH), arteriyel hipertansiyon, dislipidemi, tip 2 diyabetes mellitus (DM)
ve obezite yer almaktadir. Bu risk faktorleri metabolik sendrom bagligi altinda
gruplandirilmaktadir (83). Kronik inflamasyon sonucunda salinan proinflamatuar
sitokinler ateroskleroz, periferik insiilin direnci, hipertansiyon ve tip 2 DM

olusumuna neden olmaktadir (78).

Yakin zamanda yapilan, 469.097 psoriasis hastasini igeren bir calismada
prevalansi ve insidansi en yiiksek olan komorbiditeler hiperlipidemi, hipertansiyon,

depresyon, tip 2 DM ve obezite olmustur (64).

Psoriasis ile lenfoma arasindaki iliski psoriasin patofizyolojisinden ziyade
tedavide kullanilan ilaglara dayandirilabilir. PUVA, siklosporin gibi tedaviler basta
skuamoz hiicreli kanser (SHK) olmakla non-melanom deri kanseri sikliginda artisa

neden olmaktadir (83).

Psoriasis ile inflamatuar barsak hastaliklarmin (IBH) birlikte goriilme sikligina
iliskin yapilan bir ¢alismada 1669 psoriasis tanili hastada IBH gériilme sikligt %1,6
(normal popiilasyondaki IBH prevalansindan 4 kat yiiksek) olarak izlenmistir (84).

Hastalarda dis gorlinimde bozulmaya bagli 6zgliven azalmasi, anksiyete,

depresyon gibi psikopatolojik bozukluklarin da sikligi artmistir (85).

2.12. Tedavi

Psoriasiste tedavi karar1 hastaligin klinik tipi, siddeti, eklem ve tirnak tutulumu,
hastanin yagsam kalitesinin etkilenme diizeyi dikkate alinarak verilir. Sinrh

lezyonlar1 olan hastalarda genelde topikal tedaviler gibi yan etki potansiyeli diisiik
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yontemler tercih edilirken yaygin lezyonlari olan hastalarda sistemik tedaviye

ustlinlik verilir.

2.12.1. Topikal tedavi

Topikal tedavi sinirli lezyonlarda ilk tercih olup genellikle yeterli olmaktadir.
Ancak topikal iirinlerin yaygin lezyonlarda uzun kullaniminin hastalar1 rahatsiz

etmesi nedeniyle bu hastalarda tedaviye uyum daha diisiik olabilmektedir.

Kortikosteroidler: Psoriasiste en sik kullanilan ve ilk tercih edilen {irinlerdir
(86). Glukokortikoid reseptorlerinin stabilizasyonu ve niikleer translokasyonu yolu
ile antiproliferatif, antiinflamatuvar, immunsiipresif ve vazokonstruktif etki yaparlar.
Topikal kortikosteroidlerin araliksiz olarak 2-4 haftadan uzun siire kullanilmamasi
Onerilir. Tedaviye devam edilmesi durumunda birka¢ hafta icinde tasifilaksi
gelisebileceginden uzun siireli kullanimlarda aralikli kullanim semalar1 gereklidir.
Stria, telenjiektazi, hipertrikoz ve deri atrofisi gibi yan etkilere neden olabilir. Ayrica
uzun donemde sistemik emilimle adrenal supresyon, iyatrojenik Cushing, osteoporoz

gibi yan etkiler de goriilebilmektedir (2,87).

D vitamini analoglari: Hafif siddetli psoriasiste topikal kortikosteroidler ile
birlikte en sik tercih edilen topikal ajanlardir. Etkilerini niikleusda genomik olarak D
vitamini reseptoriine baglanarak ya da baglanmadan nongenomik olarak gosterirler.
T lenfosit baskilanmasi, keratinosit proliferasyonunda azalma, terminal
diferansiasyonda artis yaparak psoriasis lezyonlarmna etki eder. Ulkemizde bulunan
tek formu olan kalsipotriol uzun siireli tedavide haftada 100 gramdan fazla
kullanilmamalidir. Aralikli tedavide hafta igi 5 giin D vitamini analogu hafta sonu ise
2 giin topikal kortikosteroidler ile kombine edilir (88,89).

Keratolitik ajanlar: Psoriasiste kullanilan diger topikal ajanlarin lezyona
penetrasyonunu artirmak amaciyla salisilik asit, iire, glikolik asit gibi keratolitik
ajanlar kullanilmaktadir. Epidermisin kornea tabakasinin pH degerini diisiiriip

keratinositler aras1 baglantiy1 zayiflatarak etki ederler (88).

Antralin: DNA sentez inhibisyonu yaparak antimitotik ve antipsoriatik etki

yapar. Oldukga irrite edici ajan oldugu i¢in ikinci basamak tedavide kullanilir (2,88).
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Retinoik asitler: Tazaroten hafif ve orta siddetli psoriasiste antiinflamatuvar
etkisinin yani sira, proliferasyon ve keratinosit farklilagmasini diizenleyerek etki

eder. Ozellikle kalin skuamli lezyonlarda etkin oldugu belirtilmistir (2).

Kalsinorin inhibitorleri: Topikal takrolimus ve pimekrolimus IL-2, IL-4, IL-
5, IL-13, GM-CSF, IFN-y ve TNF-a tiretimini azaltarak psoriasiste etki gosterirler.
Kortikosteroid gibi kollajen sentezini inhibe etmediginden deride atrofiye neden

olmazlar. Plak psoriasiste yeterli kadar etkili olmadig1 i¢in sadece invers psoriasiste

tercih edilirler (88).

2.12.2. Fototerapi

Fototerapi; genisband UVB (290-320 nm), darband UVB (311-313 nm),
excimer lazer (308 nm) ve UVA1l (340-400 nm) ile 1simay1r kapsamaktadir.
Fototerapi ozellikle epidermiste bulunan T hiicrelerde azalmaya neden olmaktadir.
Ayrica epidermal proliferasyonda azalmaya neden olur ve DNA sentezini engeller
(90).

Psoriasis tedavisinde en etkili olan ultraviyole spektrumu dar band UVB’dir
(311-313 nm). Dar bant UVB tedavisine baslarken minimal eritem dozunun %60-
70’1 ile haftada 3 giin olacak sekilde baglanir. Tedavinin devaminda doz haftalik %20
artirtlir. Hastanin klinik durumunun diizelmesine gore genelde tedavi 6-8 haftada
sonlandirilir. Giinliik pratigimizde kullanim kolayligi nedeniyle deri tipi ile tedavi

dozuna karar verilir. Gebelerde de giivenle kullanilabilir (91).

UVB kontrendikasyonlari; kseroderma pigmentozum, lupus eritematozus,
tedavi kabini i¢cinde duramayacak kadar ciddi kardiyovaskiiler veya solunum sistemi

hastaligi varligi, pistiiler psoriasis, eritrodermik psoriasis, fototoksik ilag
kullanimidir (91,92).

PUVA psoralenler ile uzun dalga boylu UVA’nin kombine kullanimidir.
Psoralenler oral veya topikal olarak kullanilabilir. Oral psoralenler 8-metoksipsoralen
(8-MOP), 5-metoksipsoralen (5-MOP) ve trimetilpsoralendir (TMP). Topikal olarak
ise 8-MOP ve TMP kullanilabilir. Daha siddetli plak psoriasis ve kalin plaklarda
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darbant UVB etkisiz kalacagindan daha etkili yontem olan PUVA kullanilir.
Palmoplantar psoriasiste ise gogunlukla lokal PUVA tercih edilir (91).

Katarakt riski nedeniyle psoralen alimindan itibaren 24 saat g6z korumasi
gereklidir. Gebelerde ve ¢ocuklarda PUVA tedavisi Onerilmez. Genel popiilasyonla
karsilastirildiginda PUVA, SHK riskini 30 kat, BHK riskini ise 5 kat artirmaktadir.

Kanserojen riski nedeniyle hayat boyu 200 seansin asilmamasi onerilir (92,93).

2.12.3. Sistemik tedavi
2.12.3.1. Retinoidler

Oral retinoidler (etretinat, asitretin, izotretinoin) A vitamini tiirevleri olup
antiinflamatuar, apoptozisi indiikleyici ve keratinosit proliferasyonunu diizenleyici
etkileri nedeniyle psoriasis tedavisinde uzun yillardir kullanilmaktadir. Giinlimiizde
tercih edilen retinoid asitretindir. Endikasyonlar1 topikal ya da fototerapiye direncli
plak tip psoriasis, eritrodermik psoriasis ve piistiiler psoriasisdir. 0,3-0,5 mg/kg/giin
dozunda baslanmasi, 3-4 hafta icinde tolerans ve etkinlige gére doz artim1 yapilmasi
Onerilir. Maksimum doz 1 mg/kg olup klinik yanit 4-8 hafta iginde kendini
gostermektedir (92).

Tedaviye baslamadan 6nce karaciger fonksiyon testleri, serum kolesterol ve
trigliserid diizeyleri, tam kan sayimi, bobrek fonksiyon testleri, gebelik testi ve uzun

stireli tedavi planlaniyorsa spinal radyografi degerlendirilmesi gereklidir (94).

Orta ve agir karaciger yetmezligi, agir bobrek yetmezligi, gebelik, emzirme,
ilag kullanim1 ve kesildikten sonra 3 yi1l boyunca kontrasepsiyon garantisi vermeyen
ireme cagindaki kadinlarda, es zamanli hepatotoksik ilag kullanimi, kontrol
edilemeyen hiperlipidemi, alkol bagimliligi gibi durumlarda kontrendikedir. Keilit,
kserozis, gbz ve burun kurulugu, epistaksis, sa¢ dokiilmesi, hiperlipidemi,
hepatotoksisite, kas ve eklem agrilari, psodotiimor serebri gibi yan etkiler
goriilebilmektedir (94,95).
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2.12.3.2. Metotreksat

Metotreksat (MTX) siddetli, tedaviye direngli psoriasis vulgaris, piistiiler
psoriasis, eritrodermik psoriasis ve psoriatik artritte endikedir. Etkisini dihidrofolat
reduktaz (DHFR) ve timidilat sentaz yani sira plirin sentezinde yer alan diger
enzimlerin de inhibisyonuyla gosterir. Antiproliferatif etkisine ilaveten T ve B
lenfositlerin  inhibisyonu,  proinflamatuar  sitokinlerin  baskilanmasi  gibi

immunstipresif etkileri de mevcuttur (96).

MTX tedavisine siklikla 2,5-5 mg/hafta test dozuyla baslanilir ve klinik yanita
gore maksimum 22,5 mg/hafta dozuna kadar ¢ikilabilir. Tedavi baslamadan 6nce
hastalardan hemogram, karaciger fonksiyon testleri, hepatit B (HBV) ve hepatit C
(HCV) serolojisi, bobrek fonksiyon testleri, akciger grafisi ve tam idrar incelemeleri
yapilmalidir. Karaciger fibrozisi agisindan takipte prokollajen III tahlili yapilir ve

gerek gortildiigiinde yiiksek ¢oziintrliiklii ultrasonografi yapilir (97).

MTX c¢ocuk sahibi olmay1 planlayan kadin ve erkeklerde, gebe, emziren
hastalarda, ciddi karaciger ve bdobrek hastaligi olanlarda, siddetli ve/veya aktif
enfeksiydz hastaligi olanlarda, ciddi anemi, lokopeni veya trombositopeni
mevcudiyetinde, aktif peptik iilser, ciddi alkol tiiketimi ve belirgin azalmis akciger
fonksiyonu olanlarda kesin kontrendikedir (98).

MTX kullanimini sinirlayan en 6nemli yan etki hepatotoksisitedir. Ayrica
bulanti, karin agrisi, halsizlik, anoreksi, stomatit, sa¢ dokiilmesi, transaminaz

yiiksekligi gibi yan etkiler de sik goriiliir (99).

2.12.3.3. Siklosporin

Siklosporin siklofiline baglanarak siklosporin/siklofilin kompleksi olusturur.
Kalsindrine baglanan bu kompleks kalsindrini inhibe ederek T hiicreleri, antijen

sunan hiicreleri, dogal 6ldiirticti hiicreleri ve makrofajlari bloke eder (96).

llaca genellikle 2,5-3 mg/kg/giin dozunda baslanip dort hafta aym dozda
kaldiktan sonra hastalik kontrol alinana kadar maksimum 5 mg/kg/giin dozuna kadar
artirilabilir. Siddetli plak psoriasis, eritrodermik porasis ve piistiiler psoriasiste

endike olup hizli yanit alinmasi istenen hastalarda daha sik tercih edilmektedir (97).
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Nefrotoksisite, hipertansiyon, elektrolit diizensizligi, bulanti, kusma,
hipertrikoz, dis eti hipertrofisi gibi ciddi yan etkiler goriilebilir. Nefrotoksik etkisi
doz ve siire ile iliskili olup ilag kullanim siiresi uzadikc¢a toksik etki artar.
Nefrotoksik etki nedeniyle ilag 2 yildan fazla kullanilmamalidir. Bébrek fonksiyon
bozuklugu, kontrolsiiz hipertansiyon, gecirilmis veya aktif malignite Oykiisii olan
hastalarda, arsenik maruziyeti olanlarda, gebelik, emzirme, immiin yetmezligi olan,
aktif enfeksiyonu olan ve PUVA tedavisi alan hastalarda kullanilmasi kontrendikedir
(100).

2.12.3.4. Biyolojik ajanlar

Konvansiyonel sistemik tedavilere yanitsiz veya bu tedavilerin kontrendike
oldugu orta-siddetli psoriasis ve ileri, stabil olmayan, yasami tehdit edici
eritrodermik veya jeneralize piistiiler psoriasiste biyolojik ajanlarin kullanimi
endikedir. Ulkemizde anti-TNF ajanlardan etanersept, infliksimab, adalimumab ve

IL-12/23 antagonisti ustekinumab psoriasis tedavisinde onaylidir (96).

Aktif enfeksiyon ve aktif tiiberkiiloz varligi, immunsiipresif tedavi kullanimi,
malignite varligi, gebelik ve emizirme, demiyelinizan hastaliklar, derece 3 ve 4
konjestif kalp yetmezligi ve ilag hipersensitivitesi varliginda biyolojik ajanlarin
kullanimi mutlak kontrendikedir. Hafif konjestif kalp yetmezligi, hastanin 350
seanstan fazla UVB tedavisi almis olmasi, 200 seanstan fazla PUVA tedavisi
alinmasi, HIV, HBV, HCV pozitifligi ve canli ag1 yapilmasi sonrasi biyolojik tedavi

rolatif kontrendikedir.

Biyolojik tedavi baslanacak hastalara olasi riskler agisindan tedavi dncesinde
tam kan sayimi, karaciger fonksiyon testleri, serum kreatinin, tam idrar tahlili,
sedimentasyon, CRP, HBV, HCV ve HIV serolojisi, tiiberkiiloz agisindan PPD testi,
akciger grafisi, quantiferon testi, dogurganlik yasindaki kadinlardan B-HCG taramasi

Onerilir.

Tedavi sirasinda hasta takibinde 12 haftada bir tam kan sayimi, tam idrar
tahlili, sedimentasyon, CRP, karaciger fonksiyon testleri ve serum kreatinin degeri
bakilmasi onerilir. Biyolojik ajan tedavisinin ilk yilinda bu testlere ek olarak akciger

grafisi ve HBV, HCV serolojisi yapilmasi onerilir. Biyolojik tedavi dncesinde veya
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tedavi sirasinda ciddi sistemik veya lokal enfeksiyon saptanirsa ara verilip

enfeksiyon gectikten sonra tedaviye devam edilir (97).

IL-23"{in p-19 alt {initesini bloke ederek etki eden tildrakizumab (48) ve
guselkumab (46); IL-17 inhibisyonu yapan sekukinumab (52) ve iksekizumab (53);
IL-17 reseptor blokaji yapan brodalumab (54); JAK/STAT sinyal yolag: inhibisyonu
yapan tofasitinib gibi ilaglarin psoriasis tedavisinde kullanimi ile ilgili yapilan

calismalar devam etmektedir (101).
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Hastalarin secimi

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar FEtik Komitesi'ne
bagvurularak calisma onayi (karar nu: 17-1/8, onay tarihi 28.04.2017) alindiktan
sonra, 1 Ocak 2006 ile 1 Ocak 2016 tarihleri arasinda, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Deri ve Ziihrevi Hastaliklar klinigine basvurmus ve histopatolojik olarak psoriasis

tanis1 almis 374 hasta verisi retrospektif olarak incelendi.

Calismaya dahil edilme kriterleri; histopatolojik olarak psoriasis tanisi almis
olmak, hasta dosyasinda degerlendirilmesi hedeflenen bilgilerin tam olmas1 olarak
belirlendi. Bu siire zarfinda klinige bagvuran ama bilgileri eksik psoriasis hastalari

calisma kapsami disinda birakildi.

Hasta dosyalar1 ve dijital ortamdaki verilere istinaden cinsiyet, yas, hastalik
siiresi, aile oykiisii, klinik tip, PASI, tirnak ve eklem tutulumu, eslik eden
komorbiditeler ve dermatozlar, verilen tedaviler gibi parametreler ele alinarak olgu
rapor formlar1 olusturuldu. Veriler 0-18, 19-40, 41-65 ve 65 yas lizeri olmak {izere

dort yas grubunda karsilastirmali olarak degerlendirildi.

3.2. Verilere uygulanan istatistiksel yontemler

Calismanin istatistik analizi IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) paket programi kullanilarak
yapildi. Tim analizlerde anlamlilik diizeyi 0,05 olarak belirlendi. Verilerin
tanimlayict istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan, minimum,
maksimum, frekans ve oran degerleri kullanildi. Kategorik degiskenlerin birbiriyle

olan iligkisi ‘Pearson’s Chi-Square’ testi ile incelendi.
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4. BULGULAR

Aragtirmamiz Ocak 2006 — Ocak 2016 tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip

Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar klinigine bagvuran psoriasis tanis1 almis 374

hasta ile tamamlanmistir. Arastirmaya dahil edilen hastalarin cinsiyet ve yas

gruplarima gore dagilimlar1 Tablo 1’de gosterilmistir. Hastalarin %54,3°1 erkek,

%45,7°1 kadindir. Yas gruplart igerisinde, hastalarin %45,5°1 41-65 yas arasinda iken,

65 yas lizeri hastalar tiim grubun sadece %11,8’ini olusturmaktadir.

Tablo 1: Katihmcilarin cinsiyet ve yas gruplarina gore dagilim.

n %
h Erkek 203 54,3
Cinsiyet
Kadin 171 45,7
0-18 60 16,0
19-40 100 26,7
Yas
41-65 170 45,5
65 iizeri 44 11,8
Toplam 374 100,0

Arastirmaya dahil edilen hastalarin yaglar1 6 ile 85 arasinda degismekte olup

ortalama 42,17+18,54 olarak saptandi. Hastaligin baslangi¢ yas1 3 ile 70 (ortalama

25,98+14,566) arasinda izlenmekteydi. Hastalik siiresi 1 ile 62 yil (ortalama
16,18+12,981) arasinda degismekteydi (Tablo 2). Kadmn hastalarin yaglar 6 ile 77

arasinda degismekte olup, ortalama 42,53+17,52 olarak goriildii. Erkek hastalarin

yaslari 6 ile 85 arasinda degismekte olup, ortalama 41,86+19,38 olarak saptandi
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Tablo 2: Katihmcilarin yas, hastahgin baslangic yasi ve hastalik siiresi ile ilgili

bilgiler.
Ortalama Min-Maks SD”
Yas 42,17 6-85 +18,54
Hastali@in baslangic yasi 25,98 3-70 +14,56
Hastalik siiresi 16,18 1-62 +12,98

*Standart deviasyon

Hastalarin %33,4’tinde (n=125) birinci veya ikinci derece akrabalarin en az
birinde psoriasis oykiisii mevcuttu. Ailede psoriasis Oykiisii orani 0-18 yas grubunda
%41,7; 19-40 yas grubunda %37,; 41-65 yas grubunda %30,6; 65 yas lizerinde %25
olarak goriilmesine ragmen bu degerler istatistiksel olarak anlamli bulunmadi

(p=0,219).

Tirnak tutulumu hastalarin %53,7’inde (n=201) izlenirken, eklem tutulumu
hastalarin %6,4’tinde (n=24) goriildi. Tirnak/eklem tutulumu ile cinsiyet ve aile

Oykiisii arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0,05).

Eklem tutulumu olan hastalarin %83,3’iinde tirnak tutulumu da izlenirken,
eklem tutulumu olmayan hastalarda tirnak tutulumu siklig1 %46,4 olarak izlendi. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).

Calismaya dahil edilen hastalarin %67,9’unda (n=254) plak tip psoriasis
izlenirken en az invers psoriasis (%1,6; n=6) goriilmekteydi (Tablo 3).
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Tablo 3: Katihhmcilarin klinik tiplere gore dagilim.

n %
Plak tip psoriasis 254 67,9
Guttat psoriasis 34 9,1
Palmoplantar psoriasis 18 4,8
Sach deri psoriasisi 25 6,7
Palmoplantar piistiiler psoriasis 15 4,0
Jeneralize piistiiler psoriasis 12 3,2
Eritrodermik psoriasis 10 2,7
invers psoriasis 6 1,6
Toplam 374 100,0

Plak tip psoriasis hastalarinda bakilan PASI degerleri 1,2 ile 37,2 arasinda
degismekte olup ortalama 10,45+7,02 olarak saptandi. Farkli yas gruplarinda goriilen
PASI degerleri Tablo 4’de gosterilmistir.

Tablo 4: Farkh yas gruplarinda izlenen PASI degerleri.

Yas Ortalama Min-Maks SD
0-18 6,28 1,4-15,8 4,63
19-40 9,83 1,2-30,8 6,60
41-65 11,94 1,2-28,3 6,88
65 iizeri 9,45 1,4-37,2 8,11

*Standart deviasyon
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Eslik eden dermatozlar arasinda en sik seboreik dermatit (%3,2; n=12) ve
vitiligo (%2,7; n=10) izlenmekteyken 6 hastada rozase, 4 hastada alopesi areata, 3
hastada kutandz kiicliik damar wvaskiiliti, 3 hastada kronik iirtiker, birer hastada
pemfigus vulgaris, biilloz pemfigoid, atopik dermatit, diskoid lupus eritematozus

goriildli. Farkli yas gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0,382).

Komorbiditeler arasinda en sik hipertansiyon %24,3 (n=91) goriilmekteydi
(Tablo 5). Sigara kullanim orani hastalar arasinda %44,7 (n=167) olarak saptandi.
Sigara kullanimui ile 6zellikle palmoplantar piistiiler psoriasis arasinda kuvvetli iligki
izlendi (%93.,3; n=14). Klinik tip ile sigara i¢imi arasindaki bu iliski istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0,001).

Tablo 5: Katihmcilarda psoriasise eslik eden komorbiditelerin sikhig:.

n %
Hipertansiyon 91 24,3
Diyabetes mellitus 84 22,5
Tiroid hastalig: (hipo-/hipertiroidi) 49 13,1
Obezite 45 12,0
Dislipidemi 39 10,4
Koroner arter hastalhig 23 6,1

Caligmaya dahil edilen tiim hastalara topikal tedavi (kortikosteroidler, D
vitamini analoglari, keratolitikler vs.) verilirken sistemik tedaviler arasinda en sik
metotreksat (%44,7; n=167) kullanilmisti. Fototerapi hastalarin %24,9’una (n=93)
verilmisti (Tablo 6).
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Tablo 6: Hastalara verilen tedavilere iliskin sayisal bilgiler.

n %
Topikal tedavi 374 100,0
Fototerapi 93 24,9
Metotreksat 167 44,7
Asitretin 147 39,3
Siklosporin 74 19,8
infliksimab 32 8,6
Adalimumab 37 9,9
Etanercept 33 8,8
Ustekinumab 13 3,5

Calismaya dahil edilen hastalar arasinda plak psoriasis erkeklerin %75,9’unda
(n=154), kadinlarin %58,5’inde (n=100) goriiliirken, guttat psoriasis kadinlarda %14
(n=24), erkeklerde %4,9 (n=10) sikliginda izlendi. Ayrica jeneralize piistiiler
psoriasis de kadinlarda (%35,8) erkeklere (%1) gore daha sik goriillmekteydi (Tablo
7). Klinik tip ile cinsiyet arasindaki bu iliski istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,001).
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Tablo 7: Katihmeilarda goriilen klinik tip ile cinsiyet arasindaki iliski.

Erkek, n (%) Kadin, n (%)

Plak tip psoriasis 154 (75,9) 100 (58,5)
Guttat psoriasis 10 (4,9) 24 (14,0)
Palmoplantar psoriasis 12 (5,9) 6 (3,5)
Sach deri psoriasisi 14 (6,9) 11 (6,4)
Palmoplantar piistiiler psoriasis 6 (3,0) 9 (5,3)
Jeneralize piistiiler psoriasis 2 (1,0) 10 (5,8)
Eritrodermik psoriasis 3(1,5) 7(4,1)
invers psoriasis 2 (1,0) 4(2,3)
Toplam 203 (100,0) 171 (100,0)

Farkli yas gruplarinda klinik tiplerin goriilme sikligini karsilastirmali olarak
degerlendirdigimizde 0-18 yas grubunda en sik goriilen form plak psoriasis (%46,7;
n=28) olmakla birlikte guttat psoriasis siklig1 (%31,7; n=19) diger yas gruplarina
gore anlamli sekilde yiliksek saptanmistir (p<0,001). 65 yas iizeri hastalarin
%90,9’unda (n=40) plak tip psoriasis goriilmekteyken guttat, palmoplantar piistiiler
ve jeneralize piistiiler formlar hi¢ izlenmemekteydi (Tablo 8). Farkli yas gruplar ile

hastaligin klinik tipleri arasindaki bu iligki istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0,001).
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Tablo 8: Farkh yas gruplarinda hastali@in klinik tiplerinin goriilme sikhig.

Yas grubu

0-18, 19-40, 41-65, 65 iizeri,

n (%) n (%o) n (%) n (%)
Plak tip psoriasis 28 (46,7) 57 (57,0) | 129(75,9) | 40(90,9)
Guttat psoriasis 19 (31,7) 12 (12,0) 3(1,8) 0 (0)
Palmoplantar psoriasis 2(3,3) 6 (6,0) 9(5,3) 1(2,3)
Sach deri psoriasisi 8 (13,3) 12 (12,0) 4(2,4) 1(2,3)
g:;ﬁgg)ilsantar piustiiler 0(0) 5 (5,0) 10 (5.9) 0(0)
g ggﬁf:;::e pustirlig 0(0) 4(4,0) 8 (4,7) 0(0)
Eritrodermik psoriasis 1(1,7) 3(3,0) 5(2,9) 1(2,3)
Invers psoriasis 2 (3,3) 1(1,0) 2(1,2) 1(2,3)
Toplam 60 (100,0) | 100 (100,0) | 170 (100,0) | 44 (100,0)

Tirnak tutulumu agisindan farkli yas gruplart agisindan istatistiksel olarak

anlamh fark saptandi (p<0,001). Buna gore 41-65 yas grubundaki hastalarin

%64,7’inde (n=110) tirnak tutulumu goriiliirken, 0-18 yas grubunda %18,3 (n=11)

oraninda tirnak tutulumu vardi (Tablo 9).

Eklem tutulumu 0-18 yas grubunda hastalarm %1,7°1inde (n=1) izlenirken 41-

65 yas grubunda %8,8 (n=15) hastada goriilmekteydi. Bu fark istatistiksel olarak
anlaml1 bulundu (p<0,001) (Tablo 9).

28




Tablo 9: Farkh yas gruplarinda tirnak ve eklem tutulumu sikhig.

Yas grubu
0-18, 19-40, 41-65, 65 iizeri,
n (%) n (%) n (%) n (%o)
Tirnak tutulumu 11 (18,3) 58 (58,0) 110 (64,7) 22 (50,0)
Eklem tutulumu 1(1,7) 4 (4,0) 15 (8,8) 4(9,1)
Toplam 60 (100,0) | 100 (100,0) | 170 (100,0) 44 (100,0)

Komorbiditelerden diyabetes mellitus 0-18 yas grubunda goriillmezken, 41-65
yas grubunda %30 (n=51), 65 yas lizeri grupta %72,7 (n=32) siklikta izlenmekteydi.
Yine 65 yas lizeri grupta hipertansiyon %70,5 (n=31), koroner arter hastalig1 %22,7
(n=10), dislipidemi %40,9 (n=18) hastada goriilmekteydi. Obezite 0-18 ve 41-65
arasinda daha sik izlenmekteydi (Tablo 10). olarak

yaslar Yasa bagh

komorbiditelerin sikligindaki bu farklar istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0,001).

Tablo 10: Farkh yas gruplarinda eslik eden komorbiditelerin dagilim.

Yas grubu

0-18, 19-40, 41-65, 65 iizeri,

n (%) n (%) n (%) n (%)
Hipertansiyon 0 (0) 2 (2,0) 58 (34,1) 31 (70,5)
Diyabetes mellitus 0 (0) 1(1,0) 51 (30,0) 32 (72,7)
Tiroid hastahg 0 (0) 12 (12,0) 29 (17,1) 8 (18,2)
Obezite 8 (13,3) 2(2,0) 34 (20,0) 1(2,3)
Dislipidemi 0 (0) 0 (0) 21 (12,4) 18 (40,9)
Koroner arter hastahigi 0(0) 0 (0) 13 (7,6) 10 (22,7)
Toplam 60 (100,0) | 100 (100,0) | 170 (100,0) | 44 (100,0)
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0-18 yas grubunda en sik kullanilan sistemik tedavi ajani asitretin (%20; n=12)
olmasina karsin, 19-40 yas grubunda %37 (n=37), 41-65 yas grubunda %61,8
(n=105) ve 65 yas lizeri grupta %43.,2 (n=19) siklikla en sik metotreksat
kullanilmistir (Tablo 11). Farkli yas gruplarinda fototerapi (p=0,008), metotreksat
(p<0,001), siklosporin (p=0,004) ve asitretin (p=0,001) kullanim1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark izlendi. Biyolojik ajan kullanimi agisindan farkli yas

gruplarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Tirnak tutulumu sikhigr ile klinik tipler arasinda anlamli iliski bulundu
(p<0,001). Jeneralize piistiiler psoriasis ve eritrodermik psoriasisli tiim hastalarda
tirnak tutulumu izlenirken invers psoriasisli hastalarin higbirinde tirnak tutulumu

goriilmedi (Tablo 12).

Eklem tutulumu eritrodermik psoriasis hastalarinin %40’inde (n=4), jeneralize
plistiiler psoriasisli hastalarin %50’inde (n=6) izlenirken, palmoplantar psoriasis,
sacli deri psoriasisi ve invers psoriasis hastalarinin higbirinde goériilmedi (Tablo 12).

Eklem tutulumu ile klinik tipler arasindaki bu iliski anlamli bulundu (p<0,001).

Tablo 11. Farkh yas gruplarinda kullanilan tedavilere iliskin sayisal bilgiler.

Yas grubu

0-18, 19-40, 41-65, 65 iizeri,

n (%) n (%) n (%) n (%)
Fototerapi 5 (8,3) 31 (31,0) 43 (25,3) 14 (31,8)
Metotreksat 6 (10,0) 37 (37,0) 105 (61,8) 19 (43,2)
Asitretin 12 (20,0) 35 (35,0) 83 (48,8) 17 (38,6)
Siklosporin 6 (10,0) 20 (20,0) 45 (26,5) 3(6,8)
Infliksimab 0 (0) 12 (12,0) 16 (9,4) 4(9,1)
Adalimumab 0 (0) 10 (10,0) 22 (12,9) 5 (11,4)
Etanercept 3(5,0) 9 (9,0) 15 (8,8) 6 (13,6)
Ustekinumab 0 (0) 7 (7,0 5(2,9) 1(2,3)
Toplam 60 (100,0) | 100 (100,0) | 170(100,0) | 44 (100,0)
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Tablo 12: Tirnak ve eklem tutulumu ile klinik tipler arasindaki iliski.

Toplam, Tirnak Eklem
n (%) tutuzcl)J/on;u, n tutuz(l)J/on;u, n

Plak tip psoriasis 254 (100,0) | 146 (57,5) 13 (5,1)
Guttat psoriasis 34 (100,0) 6 (17,6) 1(2,9)
Palmoplantar psoriasis 18 (100,0) 16 (88,9) 0 (0)
Sach deri psoriasis 25 (100,0) 5(20,0) 0 (0)
Palmoplantar piistiiler psoriasis 15 (100,0) 6 (40,0) 0 (0)
Jeneralize piistiiler psoriasis 12 (100,0) 12 (100,0) 6 (50,0)
Eritrodermik psoriasis 10 (100,0) 10 (100,0) 4 (40,0)
Invers psoriasis 6 (100,0) 0 (0) 0 (0)

Fototerapi palmoplantar psoriasis hastalarinin  %66,7’ine  (n=12), guttat
psoriasisli hastalarin %44,1’ine (n=15), plak psoriasisli hastalarin %22,8’ine (n=58)
verilmisti. Fototerapi ile klinik tipler arasindaki bu iliski istatistiksel agidan anlaml

bulundu (p<0,001).

Metotreksat eritrodermik psoriasisli hastalarin %90’1inda (n=9), jeneralize
pistiiler psoriasisli hastalarin %66,7’inde kullanilmasina karsin invers psoriasis ve
sacl deri psoriasisi gibi klinik tiplerde hi¢ kullanilmamisti. Siklosporin jeneralize
pistiiler psoriasis hastalarinin %83,3’linde (n=10) tedavi se¢enegi olmasina karsin
klinik tiplerde daha az siklikta kullanilmisti. Asitretin eritrodermik psoriasisli
hastalarin %90’inda (n=9), jeneralize pistiiler psoriasis hastalarinin %383,3’{inde
(n=10) kullanilmist1 (Tablo 13). Sistemik tedavi ajanlari ile klinik tipler arasindaki
bu iligki istatistiksel acidan anlamli bulundu (p<0,001).
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Tablo 13. Sistemik tedavi ajanlarinin klinik tiplere gore kullanim sikhig.

Metotreksat | Siklosporin | Asitretin
Plak tip psoriasis, n (%0) 143 (56,3) 59 (23,2) | 105(41,3)
Guttat psoriasis, n (%) 3(8,8) 0 (0) 4(11,8)
Palmoplantar psoriasis, n (%) 1 (5,6) 0 (0) 11 (61,1)
Sach deri psoriasisi, n (%) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Palmoplantar piistiiler psoriasis, n (%) 3 (20) 0 (0) 8 (53,3)
Jeneralize piistiiler psoriasis, n (%) 8 (66,7) 10 (83,3) 10 (83,3)
Eritrodermik psoriasis, n (%) 9 (90) 5 (50) 9 (90)
Invers psoriasis, n (%) 0(0) 0 (0) 0 (0)

Biyolojik ajanlar sadece plak tip, eritrodermik tip ve jeneralize piistiiler

psoriasis hastalarinda kullanilmisti (Tablo 14). Biyolojik ajanlar ile klinik tipler

arasinda istatistiksel agidan anlamli iliski izlenmedi (p>0,05).

Tablo 14: Biyolojik ajanlarin klinik tiplere gore kullanim sikhigi.

Infliksimab | Adalimumab | Etanercept | Ustekinumab
Plak tip psoriasis,
23(9,1) 29 (11,4) 30 (11,8) 9(3,5)
n (%)
Jeneralize
pustiiler psoriasis, | 6 (50,0) 4 (33,3) 1(8,3) 0 (0)
n (%)
Eritrodermik
psoriasis, 3(30,0) 4 (40,0) 2 (20,0) 4 (40,0)
n (%)
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5. TARTISMA

Psoriasis, diinya popiilasyonunun yaklagik olarak %2-3’{inii etkileyen, genetik
faktorlerin rol oynadigl, ayn1 zamanda immiinolojik ve vaskiiler degisikliklerle de
karakterize, nedeni tam olarak bilinmeyen kronik inflamatuar bir deri hastaligidir (2).
Hastaligin plak, guttat, palmoplantar, eritrodermik, jeneralize piistiiler, palmoplantar
pistiiler ve invers psoriasis gibi farkli alt tipleri mevcuttur (66). Hastalik her yasta
goriilebilmekle birlikte farkli yas gruplarinda hastaligin klinik 6zellikleri ve siddeti
degiskenlik gosterir. Bu ¢alismada psoriasis hastalarinin farkli yas gruplarinda klinik
ve epidemiyolojik ozelliklerinin karsilastirilmast ve bu 6zelliklerin birbiriyle olan

korelasyonunun arastirtlmasi amaglanmustir.

Psoriasis, her iki cinsi esit oranda tutan bir dermatozdur. Calismamizda
hastalarin %54,3’1 (n=203) erkek, %45,7°1 (n=171) kadindi. Chen ve arkadaslarinin
psoriasisin klinik 6zelliklerini degerlendirdikleri 12031 hastalik ¢aligmada, hastalarin
%59,9unun  erkek, %40,1’inin kadin oldugu gorilmistir (102). Song ve
arkadaslarinin yaptigi 1260 hasta iceren calismada, hastalarin %59,52°1 erkek,
%40,48’1 kadind1 (103). Gottlieb ve arkadaslarinin orta ve siddetli psoriasis
tedavisinde etanercept ile metotreksatin birlikte kullanimin1 degerlendirdikleri 478
psoriasisli hasta ile yaptig1 ¢alismada, katilimeilarin %66,9u erkek, %33,1°1 kadind1
(104). Yurtdisindan bildirilen bu ii¢ arastirmada da ¢alismamizla benzer sekilde
hastaligin erkeklerde daha fazla goriildiigii izlenmistir. Aykol ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢alismada 640 hastalarin %51,1°1 kadin, %49,8’1 erkek (105), Kundakg¢1 ve
arkadaslarinin 329 psoriasisli hasta ile yaptigi ¢alismada hastalarin %61°1 kadin,
%39’u erkek olarak bulunmustur (106). Ulkemizde yapilan bu iki ¢alismada ise
hastaligin kadinlarda daha fazla goriildiigii bildirilmistir.

Calismamiza dahil edilen 374 hastanin %16’s1 (n=60) 0-18 yas arasinda,
%26,7’si (n=100) 19-40 yas arasinda, %45,5’1 (n=170) 41-65 yas arasinda ve
%11,8’1 (n=44) 65 yas lizerinde idi. Bizim ¢aligmamizda hastalarin %45,5’1 41-65
yas arasinda iken, Aykol ve arkadaglarmmin yaptigi calismada hastalarin en sik
(%42,1) 20-40 yas arasinda oldugu goriilmistir (105). Tovar-Garza ve
arkadaglarinin yaptig1 2491 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada hastalarm %11’inin
0-18 yas arasinda, %89’unun 18 yas tizerinde oldugu goriilmistir (107). Phan ve
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arkadaglarinin yaptigi 2210 hastanin dahil edildigi bir arastirmada calismamizla

benzer sekilde hastalarin %9,5’inin 70 yas tizerinde oldugu goriilmiistiir (108).

Calismamizda erkek hastalarin yas ortalamasi1 41,86+19,38, kadin hastalarin
yas ortalamas1 42,53+£17,52 olarak bulundu. Hastaligin baslangic yas1 erkek
hastalarda 25,39+13,47, kadin hastalarda 26,68+15,77 idi. Chen ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada, hastaligin baslangic yas1 erkek hastalarda 30,2+14,5, kadin
hastalarda 27,1+15,6 olarak izlenmistir (102). Aykol ve arkadaslarinin yaptigi
calismada ortalama yas erkek hastalarda 37+15,6, kadin hastalarda 33,5+16,5 olarak
goriilmiistiir. Bu c¢alismada hastaligin baglangig yasinin ise, erkek hastalarda
26,7+14,6, kadin hastalarda 24,2+15,3 oldugu saptanmistir (105). Kundak¢i ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada erkek hastalarin yas ortalamasi 43+17, kadin
hastalarin yas ortalamasi 38+17 olarak saptanmustir (106). Literatiirde yer alan
calismalardaki amaglarin birbirinden farkli olmasi ve bu sebeple hasta sayilarinin ve
gruplariin benzer olmamasi nedeniyle cinsiyet, yas ortalamasi, hastaligin baslangig¢

yasi gibi parametreler arasinda farkliliklar olabilmektedir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin %33,4’linde (n=125) birinci veya ikinci
derece akrabalarin en az birinde psoriasis Oykiisii mevcuttu. Ailede psoriasis Oykiisii
goriilme siklig1 0-18 yas arasinda %41,7, 65 yas lizerinde %25 olarak goriilmesine
ragmen bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,219). Ailede psoriasis
Oykiisli olan hastalarda hastaligin baslangic yas1 21,74+12,49 olup, aile Oykiisii
olmayanlarda bu deger 28,11+15,08 olarak saptandi. Chen ve arkadaglarinin yaptig
calismada psoriasis agisindan aile Oykiisii hastalarin %23,1’inde izlenmistir (102).
Phan ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada 70 yas altindaki psoriasis hastalarinin
%41,4’tinde, 70 yasin iizerindeki hastalarin ise %Z27,3’linde aile Oykiisii pozitif
bulunmustur (108). Song ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada hastalarin %12,7’°sinde
ailede psoriasis Oykiisii mevcuttu (103). Aykol ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
ailede psoriasis Oykiisii hastalarin %25,6’inda goriilmekle birlikte aile 6ykiisii pozitif
olan hastalarda hastalik daha erken baslangic gostermekteydi (23,3+12,6) (105).
Kundak¢1 ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada hastalarin %30’unda aile 6ykiisii
pozitif olarak saptanmistir. Ayni calismada pozitif aile Oykiisii olanlarin yas
ortalamasimnin 20, negatif aile Oykiisii olanlarin yas ortalamasinin 29 oldugu

bildirilmigtir (106). Calismamizda literatiirdeki diger calismalarla uyumlu olarak
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pediatrik yas grubunda aile Oykiisii eriskin yas gruplarina gore daha yiiksek oranda
pozitif bulundu.

Calismamizda en sik izlenen klinik tip %67,9 (n=254) ile plak psoriasis idi.
Hastalarin %9,1’inde (n=34) guttat psoriasis, %4,8’inde (n=18) palmoplantar
psoriasis, %6,7’inde (n=25) izole sagli deri psoriasisi, %4’linde (n=15) palmoplantar
pstiiler psoriasis, %3,2’inde (n=12) jeneralize piistiiler psoriasis, %2,7’inde (n=10)
eritrodermik psoriasis, %1,6’sinda (n=6) invers psoriasis mevcuttu. Chen ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada plak tip psoriasis %51,1, guttat psoriasis %29,1,
jeneralize pistiiler psoriasis %1,2, eritrodermik psoriasis %0,7 hastada goriilmiistiir
(102). Aykol ve arkadaslarinin yaptigi calismada plak tip psoriasis %90, guttat
psoriasis %4,3, palmoplantar psoriasis %21,4, eritrodermik psoriasis %1,4,
palmoplantar piistiiler psoriasis %1,2, jeneralize piistiiler psoriasis %]1,1, invers
psoriasis %0,4 hastada izlenmistir (105). Song ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
hastalarin %85,8’inde plak tip psoriasis, %8,4’linde guttat psoriasis gorilmiistiir
(103). Calismamizda en sik klinik tip literatiirdeki diger ¢alismalarla benzer olarak

plak psoriasisdi.

Calismaya dahil edilen hastalar arasinda plak psoriasis erkeklerin %75,9’unda,
kadinlarin %58,5’inde goriiliirken, guttat psoriasis siklig1 kadinlarda (%14) erkeklere
(%4,9) gore yiiksek bulundu. Yine jeneralize piistiiler psoriasis kadinlarda (%5,8)
erkeklere (%1) gore anlamli derecede yiiksek siklikta izlenmekteydi (p=0,001).
Ulagilabilen literatiirde kadinlarda ve erkeklerde klinik tiplerin goriilme sikligini ayri

ayr1 degerlendiren yayin bulunamadi.

Farkli yas gruplarinda klinik tiplerin goériilme sikligini karsilagtirmali olarak
degerlendirdigimizde c¢alismamizda 0-18 yas arasinda en sik goriilen form plak
psoriasis (%46,7) olmakla birlikte guttat psoriasis sikligi (%31,7) diger yas
gruplarma gore anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (p<0,001). 0-18 yas arasinda
invers psoriasis sikligi (%3,3) da diger yas gruplarina gore yiikksek bulunmustu.
Silverberg pediatrik psoriasis hastalarinda guttat psoriasis sikligin1 %30 olarak
saptamistir (109). Tovar-Garza ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada 0-18 yas arasinda
en sik goriilen klinik tip ¢alismamiza benzer sekilde plak psoriasis (%68) olmakla

birlikte guttat psoriasis (%12,5) calismamiza gore daha az hastada goriilmiistiir. Bu
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calismada invers psoriasis sikligi (%4) da c¢alismamiza benzer sekilde yiiksek
saptanmustir (107). Italya’dan Toscano ve arkadaslariin yaptig1 calismada pediatrik
yas grubunda yine en sik plak psoriasis (%66,7) goriilmekle birlikte guttat psoriasis
sikligi (%10,6) eriskin hastalara gore 6nemli oranda yiiksek bulunmustur (110).
Calismamizda diger literatiirlerle uyumlu olarak guttat psoriasis 0-18 yas grubunda
diger yaslara gore onemli oranda sik goriilmekteydi. Cocukluk ¢aginda guttat tipin
erisken déneme gore sik goriilmesi bu yas grubunda psoriasis etiyolojisinde yer

alabilecek streptokok enfeksiyonlariin sik goriilmesine bagli olabilir.

Calismamizda jeneralize piistiiler psoriasis ve palmoplantar piistiiler psoriasis
en sik 41-65 yas arasinda izlenirken, 0-18 yas arasinda ve 65 yas lizerinde hig
goriilmemekteydi. 65 yas lizeri hastalarda en sik klinik tip yine plak psoriasis
(%90,9) idi. Farkli yas gruplar ile hastaligin klinik tipleri arasindaki bu iliski
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001). Phan ve arkadaglarinin yaptig
calismada 70 yas lizerindeki hastalarda en sik goriilen klinik tip ¢alismamizla benzer
olarak plak psoriasis (%67,8) olmakla birlikte calismamizdan farkli olarak guttat
psoriasis (%6,4), palmoplantar psoriasis (%7,9) ve invers psoriasis (%7,9) sikligi
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (108). Kassi ve arkadaslarinin yaptigi 60 yas
lizeri 47 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada en sik klinik tip plak psoriasis (%51,1)
olmakla birlikte yine invers psoriasis sikligt (%12,8) yiiksek olarak saptanmigtir
(112).

Calismamiza dahil edilen plak tip psoriasisi olan 254 hastada bakilan PASI
degerleri 1,2 ile 37,2 (10,45+7,02) arasinda idi. PASI degeri 0-18 yas arasinda
ortalama 6,28+4,63, 19-40 yas arasinda ortalama 9,83+6,6, 41-65 yas arasinda
ortalama 11,9446,88, 65 yas lizerinde ortalama 9,45+8,11 olarak bulundu. Chen ve
arkadaglarinin  yapti§1 calismada ortalama PASI degeri 18,70+10,01 idi (102).
Kundak¢1 ve arkadaslarinin yaptigi calismada 265 plak tip psoriasis hastasinda
ortalama PASI degeri 4,4 olarak saptanmuistir. Aym ¢alismada pediatrik yas
grubundaki hastalarda erigkin hastalara gére PASI degerinin daha diisiik oldugu
izlenmistir (106). Aykol ve arkadaslarmin yaptig1 caligmada 576 plak tip psoriasis
hastasinda ortalama PASI degeri 7,6£6,6 olarak bulunmustur (105). Calismamizda
en yiiksek PASI degeri 41-65 yas grubunda izlendi. Literatiir ile uyumlu olarak 0-18
yas grubunda PASI degeri eriskinlere gére daha diisiik olarak saptand.
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Calismamizda tirnak tutulumu hastalarin %53,7’inde (n=201) goriildii. Tirnak
tutulumu ile cinsiyet ve aile Oykiisii arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
saptanmadi (p>0,05). Tirnak tutulumu sikligr 0-18 yas arasinda %18,3 iken, 19-40
yas arasinda %58, 41-65 yas arasinda %64,7 ve 65 yas lizerinde %50 olarak saptandi.
Calismamizda en sik tirnak tutulumu 41-65 yas grubunda goriildii. Farkli yas
gruplarinda tirnak tutulumu sikligindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001). Jeneralize piistiiler psoriasis (n=12) ve eritrodermik psoriasisli (n=10) tiim
hastalarda, palmoplantar psoriasisli hastalarin %88,9’unda (n=16), plak psoriasisli
hastalarin  %57,5’inde (n=146) tirnak tutulumu izlenirken, invers psoriasisli
hastalarin hicbirinde tirnak tutulumu goriilmedi. Hastaligin klinik tipi ile tirnak
tutulumu sikligi arasindaki bu iliski anlamli bulundu (p<0,001). Chen ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada tirnak tutulumu hastalarin %29,9’unda goriilmiistiir
(102). Pourchot ve arkadaslarmin yaptigi 313 pediatrik hastanin dahil edildigi
calismada hastalarin %32,3’iinde tirnak tutulumu izlenmistir. Ayni1 ¢alismada tirnak
tutulumu siklig1 palmoplantar psoriasisde %83,3, plak psoriasisde %26,9, sagh deri
psoriasisinde %19,04, guttat psoriasisde %17,3 ve invers psoriasisde %13,3 olarak
saptanmistir (112). Tovar-Garza ve arkadaslarimin yaptigi 0-18 yas arasinda 280
hastanin dahil edildigi ¢alismada tirnak tutulumu hastalarin %5’inde gortlmiistiir
(107). Tirnak tutulumu sikligi Aykol ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada %37,6
(105), Kundak¢1 ve arkadaslarinin yaptigi calismada %16 olarak saptanmistir (106).
Psoriasis hastalarinda tirnak tutulumu siklig1 genis yelpazede degismekte olup klinik
tip, hastalarin genetik Ozellikleri, hastalik siddeti gibi parametrelerden
etkilenebilmektedir.

Calismamizda eklem tutulumu hastalarin %6,4’tinde (n=24) goriildii. Eklem
tutulumu ile cinsiyet ve aile Oykiisii arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
saptanmadi (p>0,05). Eklem tutulumu sikligi 0-18 yas arasinda %1,7, 19-40 yas
arasinda %4, 41-65 yas arasinda %38,8, 65 yas iizerinde %9,1 olarak saptandi. Farkli
yas gruplarinda eklem tutulumu sikhigindaki bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p<0,001). Eklem tutulumu jeneralize piistiller psoriasis hastalarinin
%350’sinde (n=6), eritrodermik psoriasisli hastalarin %40’inda (n=4) izlenirken,
palmoplantar psoriasis, saglt deri psoriasisi ve invers psoriasis hastalarinin hi¢birinde

goriilmedi. Eklem tutulumu ile hastaligin klinik tipleri arasindaki bu iliski
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istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001). Chen ve arkadaglarinin yaptig
calismada eklem tutulumu hastalarin %6,2’inde goriilmistir (102). Aykol ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada eklem tutulumu hastalarin %5,6’1inda izlenmistir
(105). Calismamizda eklem tutulumu siklig1 literatiirdeki diger ¢alismalarla uyumlu
olup hastaligin daha siddetli tiplerinde daha sik goriilmekteydi.

Calismamizda eklem tutulumu olan hastalarin %83,3’linde tirnak tutulumu
izlenirken eklem tutulumu olmayan hastalarda tirnak tutulumu oran1 %46,4 olarak
saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001). Benzer sekilde
fran’dan Jamshidi ve arkadaslarinin 320 psoriasis hastas1 ile yaptig1 ¢alismada eklem
tutulumu olan hastalarin  %97’inde tirnak tutulumu da izlenmistir  (113).
Hindistan’dan Prasad ve arkadaslarinin yaptigi 472 hastanin dahil edildigi ¢alismada
eklem tutulumu olan hastalarda tirnak tutulumu oranit %92,5 olarak saptanmistir
(114). Aykol ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada eklem tutulumu olan hastalarin
%S58,3’linde tirnak tutulumu mevcuttu (105).

Calismamizda hastalarda psoriasise eslik eden komorbiditeler arasinda en sik
hipertansiyon (%24,3) goriilmekteydi. Hastalarin %22,5’inde diyabetes mellitus,
%12’inde obezite, %10,4’linde dislipidemi, %6,1’inde koroner arter hastalig
saptandi. Amerika Birlesik Devletleri’nden Shah ve arkadaglarinin yaptigi 469.097
psoriasis hastasinin dahil edildigi calismada dislipidemi %45,64, hipertansiyon
%42,19, diyabetes mellitus %17,45, obezite %14,38 hastada goriilmekteydi (64).
Feldman ve arkadaglarinin 56.406 psoriasis hastasinin verilerini retrospektif olarak
inceledikleri c¢alismada hipertansiyon %34,3, dislipidemi %33,5, kardiyovaskiiler
hastaliklar % 17,7, diyabetes mellitus %14,2 siklikta saptanmistir (115). Chen ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada hastalarin %16,4’linde hipertansiyon, %13,7’inde
dislipidemi, %7,8’inde diyabetes mellitus ve %?2,4’tinde koroner arter hastaligi
goriilmekteydi (102). Neimann ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada orta ve siddetli
psoriasis olgular1 ayr1 ayr1 normal kontrol gruplar ile karsilastirildiginda psoriasis
hastalarinda  hipertansiyon, diyabetes mellitus, obezite, dislipidemi gibi
komorbiditelerin kontrol grubuna gore yiiksek siklikta goriildiigii bulunmustur (116).
Israil’den Shapiro ve arkadaslarmin yaptigi kontrollii bir ¢alismada 1.579.037 kisiden
olusan kontrol grubu ile 46.095 kisiden olusan psoriasis hastalar1 karsilastirildiginda,

psoriasisli hastalarda diyabetes mellitus siklig1 istatistiksel olarak anlamli derecede
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yiiksek bulunmustur (117). Ulkemizde genel toplumdaki diyabetes mellitus sikligi
Ozdemir ve arkadaslarmin yaptig1 ¢alismada %S5,7 (118), Onat ve arkadaslarmin
yaptig1 calismada %11,9 olarak bulunmustur (119). Tezcan ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada genel toplumda hipertansiyon sikligi %18,6 olarak saptanmustir (120).
Calismamiza alinan hastalarda hem hipertansiyon (%24,3), hem de diyabetes
mellitus siklig1 (%22,5) literatiirdeki bilgilerle kiyaslandiginda genel popiilasyona
gore yiiksek bulundu.

Calismamizda farkli yas gruplarinda komorbiditelerin sikliginda istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (p<0,001). 0-18 yas grubunda hastalarin %13,3’iinde
obezite goriilirken diger komorbiditeler izlenmedi. Obezitenin ikinci piki 41-65 yas
arasinda (%20) izlendi. 65 yas tizerindeki hastalarda diyabetes mellitus %72,7,
hipertansiyon %70,5, dislipidemi 9%40,9, koroner arter hastaligi %?22,7 siklikta
goriilmekteydi. Phan ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada 70 yas iizerindeki hastalarin
%61,6’1inda hipertansiyon, %48,6’inda dislipidemi, %22,4’iinde diyabetes mellitus,
%19,8’inde kardiyovaskiiler hastalik Oykiisii saptanmisti. Aynm1 ¢alismada 70 yasin
altindaki hastalarda belirtilen komorbiditelerin orani anlamli derecede diisiik
bulunmustu (108). Calismamizda obezite 0-18 ve 41-65 yas arasindaki hastalarda
diger yas gruplarina gore daha sik goriilmekte iken, diger komorbiditelerin sikliginda

yasla birlikte anlamli artis izlendi (p<0,001).

Caligmaya dahil edilen hastalar arasinda sigara kullanim oram1 %44,7 olarak
saptandi. Chen ve arkadaslarinin yaptigi calismada hastalarin %33,4°li sigara
kullaniyordu (102). Aykol ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada sigara kullanim orani
%28,2 idi (105). Kundakg1 ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada hastalarin %40’ inda
sigara kullanim &ykiisii vardi (106). Ozden ve arkadaslarmin 18 yasindan kiiciik
psoriasis hastalarinda cevresel faktorlerin roliinli arastirdiklar1 bir calismada evde

sigara kullaniminin da pediatrik psoriasis i¢in risk olusturdugu bildirilmistir (121).

Calismamizda sigara kullanimi1 guttat psoriasis hastalarinda diisiik oranda
(%20,6) iken, palmoplantar piistiiler psoriasis hastalarinin ¢ogunda (%93,3) goriildi.
Klinik tip ile sigara kullanimi1 arasindaki bu iligki istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0,001). Becher ve arkadaslarinin yaptigi arastirmada da c¢alismamiza benzer
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sekilde palmoplantar piistiiler psoriasis hastalarinin %79,4’linlin sigara kullandig1

goriilmiistiir (122).

Calismamizda psoriasise eslik eden dermatozlar arasinda en sik seboreik
dermatit (n=12) ve vitiligo (n=10) izlenmekteyken 6 hastada rozase, 4 hastada
alopesi areata, 3 hastada kutanoz kii¢iik damar vaskiiliti, 3 hastada kronik firtiker,
birer hastada pemfigus vulgaris, biilloz pemfigoid, atopik dermatit, diskoid lupus
eritematozus goriildii. Farkli yas gruplar1 arasinda psoriasise eslik eden dermatozlar
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,382). Hindistan’dan
Sandhu ve arkadaglar1 4700 psoriasis hastasi ile yaptig1 calismada 38 hastada (%0,8)
psoriasis-vitiligo beraberligi saptamiglardir (123). Her iki hastaligin lezyonlar1 farkli
yerlerde ortaya cikabilecegi gibi ayni anatomik lokalizasyonlarda da olusabilir.
Vitiligo ve psoriasisin anatomik birliktelikleri otoimmiinite ve Koebner fenomeni ile
aciklanmaya ¢alisilmistir (124). Almanya’dan Zander ve arkadaslarinin yaptigi 2781
psoriasis hastasinin ve 136.137 kisilik kontrol grubunun dahil edildigi ¢alismada
rozase, atopik dermatit ve vitiligo gibi hastaliklarin siklig1 agisindan iki grup arasinda
anlamli fark saptanmamistir (125). Seboreik dermatit ve psoriasis 6zellikle sagl deri
lokalizasyonunda tanida zorluga neden olmasinin yaninda bazen iki hastalik ayn
zamanda da goriilebilir. Braun Falco ve arkadaglari seboreik dermatitin genetik
yatkinlik, tetikleyici ¢evresel faktorler varliginda psoriasise transforme olabilecegini
one siirmislerdir (126). Kridin ve arkadaslarmin 287 biilloz pemfigoid ve 1373
kisilik kontrol grubu ile yaptigi ¢alismada psoriasis prevalansi biilloz pemfigoid
grubunda (%?5,2) kontrol grubuna (%]1,2) gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(127). Vitiligo, alopesi areata, otoimmiin biill6z hastaliklar ile psoriasis birlikteligi bu
hastaliklar arasinda heniiz tam olarak anlagilamamis ortak patogenetik yolak oldugu
thtimalini akla getirmektedir. Bu konuda daha genis ve kontrollii ¢aligmalara ihtiyag

vardir.

Calismaya dahil edilen tiim hastalara topikal tedavi (kortikosteroidler, D
vitamini analoglari, keratolitikler vs.) verilirken hastalarin %59,8’ine sistemik tedavi
(metotreksat, asitretin ve siklosporin) verilmisti. Sistemik ajanlardan en sik
metotreksat (%44,7) kullanilmisti. Asitretin hastalarin  %39,3’tinde, siklosporin
%19,8’inde kullanilmisti. Fototerapi hastalarin %24,9’una yapilmisti. Hastalarin

%19,2’sinde biyolojik ajan kullanilmisti. Biyolojik ajanlardan en sik verilen
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adalimumab (%9,9) iken, hastalarin %8,8’inde etanercept, %8,6’inda infliksimab,
%3,5’inde de ustekinumab kullanilmigti. Menter ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada
en sik recetelenen sistemik ajanin %42,5 ile metotreksat oldugu bildirilmistir (128).
32 Avrupa iilkesi dermatologunu kapsayan bir calismada ise metotreksatin %44,
asitretinin %32, siklosporinin %16 oraninda regetelendigi bildirilmistir (129). Bizim
calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak en sik kullanilan sistemik tedavi ajani

metotreksat idi.

Hasta gruplarindan 0-18 yas arasindakilerin %66,6’sina sadece topikal tedavi
verilmisti. Fototerapi 0-18 yas grubundaki hastalarin %8,3’iline, 65 yas Tlzeri
hastalarin  %31,8’ine yapilmisti. Farkli yas gruplarinda verilen sistemik tedavi
ajanlariin karsilagtirmali degerlendirdigimizde 0-18 yas arasinda en sik kullanilan
sistemik tedavi ajani asitretin (%20) idi. Metotreksat 0-18 yas arasinda %10, 19-40
yas arasinda %37, 41-65 yas arasinda %61,8, 65 yas lizerinde %43,2 oraninda
kullanilmisti. Siklosporin 0-18 yas arasinda hastalarin %10’una verilirken 41-65 yas
arasindaki hastalarin %26,5’inde kullanilmisti. Farkli yas gruplarinda fototerapi
(p=0,008), metotreksat (p<0,001), siklosporin (p=0,004) ve asitretin (p=0,001)
kullanim1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlendi. Biyolojik ajan kullanimi
acisindan farkli yas gruplarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p>0,05). Phan ve arkadaslarmin yaptigi calismada 70 yas iizerindeki psoriasis
hastalarmin %37,9’unda sistemik tedavi ajani, %14,6’1nda biyolojik ajan kullandig1
gosterilmistir. Bu degerler 70 yas alti hasta grubu ile karsilastirildigi zaman
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (108). Almanya’dan Matusiewicz ve
arkadaslarinin yaptig1 0-18 yas arasinda 4499 psoriasis hastasinin dahil edildigi

caligmada hastalarin %72,2’sine sadece topikal tedavi verilmistir (130).

Caligmamiza dahil edilen palmoplantar psoriasis hastalarinin %66,7’sine,
guttat psoriasisli hastalarin  %44,1’ine, plak psoriasisli hastalarin  %22,8’ine
fototerapi verilmisti. Fototerapi ile klinik tipler arasindaki bu iliski istatistiksel agidan
anlamli bulundu (p<0,001). Metotreksat eritrodermik psoriasisli hastalarin %90’1nda,
jeneralize piistiiler psoriasisli hastalarin %66,7’inde kullanilmasina karsin invers
psoriasis ve sagli deri psoriasisi gibi klinik tiplerde hi¢ kullanilmamisti. Siklosporin
jeneralize piistiiler psoriasis hastalarinin %83,3’iinde tedavi se¢enegi olmasina karsin

diger klinik tiplerde daha az siklikta kullanilmisti. Asitretin eritrodermik psoriasisli
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hastalarin = %90’inda, jeneralize pistliler psoriasis hastalarinin = %83,3 linde
kullanilmisti. Sistemik tedavi ajanlari ile klinik tipler arasindaki bu iligki istatistiksel
acidan anlamli bulundu (p<0,001). Biyolojik ajanlar sadece plak tip, eritrodermik tip
ve jeneralize piistiiler psoriasis hastalarinda kullanilmist1. Biyolojik ajanlar ile klinik
tipler arasinda istatistiksel a¢idan anlamli iligki izlenmedi (p>0,05). Almanya’dan
Haustein ve arkadaslarmin yaptigi bir ¢alismada psoriasis tanist ile metotreksat
kullanan 157 hasta retrospektif olarak incelendiginde hastalarin %36’sinin plak,
%23 linilin eritrodermik, %18’inin artropatik, %15’inin jeneralize piistiiler, %8 inin

ise palmoplantar piistiiler psoriasis oldugu goriilmiistiir (131).

Bu calismada, yasa gore psoriasis hastalarmin aile dykiisii, Klinik tipleri, PASI
degerleri, eklem ve tirnak tutulumlari, eslik eden komorbiditeler, eslik eden
dermatozlar, uygulanan tedaviler gibi parametreler karsilastirilmistir. Ozellikle klinik
tiplerin dagiliminda, eklem ve tirnak tutulumunda, komorbiditelerde ve tedavi

seciminde yasin istatistiksel olarak anlamli bir faktor oldugu saptanmistir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza alinan hastalarin  %54,3’lniin  erkek, %45,7’inin kadin oldugu
gorilmiistiir.

Hastalarin ortalama yas1 42,17+18,54, hastaligin ortalama baslangic yasi
25,98+14,56 olarak bulundu. Bu parametreler acgisindan kadin ve erkek hastalar
arasinda anlamli fark yoktu.

Hastalarin %16°s1 0-18 yas arasinda, %26,7’si 19-40 yas arasinda, %45,5’1 41-65 yas
arasinda, %11,8’i 65 yas tizerinde idi.

Ailede psoriasis Oykiisii siklig1 0-18 yas arasinda diger yas gruplarina goére daha
yiiksek olmasina ragmen bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,219).

En sik goriilen klinik tip %67,9 ile plak psoriasis idi. Ikinci sirada %9,1 hasta ile
guttat psoriasis gelmektedir. Guttat psoriasis ve jeneralize piistiiler psoriasis
kadinlarda erkeklere gére anlamli oranda sik goriilmekteydi (p=0,001).

Tiim yas gruplarinda en sik goriilen klinik tip plak psoriasis olmakla birlikte 0-18 yas
arasinda guttat psoriasis (%31,7) siklig1 diger yas gruplarina gore anlamli oranda
yiiksek bulunmustur (p<0,001).

Plak tip psoriasis hastalarmnda bakilan PASI degeri ortalama 10,45+7,02 olarak
bulundu. En yiiksek PASI degerleri 41-65 yas arasinda (11,94+6,88) goriiliirken, en
diisiik degerler 0-18 yas grubunda (6,28+4,63) izlendi.

Tirnak tutulumu hastalarin %53°7’sinde goriildii. Tirnak tutulumu ile cinsiyet ve aile
Oykiisii arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (p>0,05).

Tirnak tutulumu 41-65 yas arasindaki hastalarin %64,7’sinde goriiliirken, 0-18 yas
grubunda bu oran %18,3 idi. Tirnak tutulumu ile yas arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki izlendi (p<0,001).

Jeneralize pistiiler psoriasis (n=12) ve eritrodermik psoriasisli (n=10) tiim
hastalarda, palmoplantar psoriasisli hastalarin %88,9’unda (n=16), plak psoriasisli
hastalarin  %57,5’inde (n=146) tirnak tutulumu izlenirken, invers psoriasisli
hastalarin hicbirinde tirnak tutulumu goriilmedi. Hastaligin klinik tipi ile tirnak
tutulumu siklig1 arasindaki bu iligki anlamli bulundu (p<0,001).

Eklem tutulumu hastalarin %6,4’tinde goriildii. Eklem tutulumu ile cinsiyet ve aile
Oykiisii arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (p>0,05).

Eklem tutulumu en sik 65 yas tizeri hastalarda (%9,1) goriiliirken, 0-18 yas grubunda
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hastalarin %1,7’sinde izlendi. Eklem tutulumu ile yas arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki izlendi (p<0,001).

Eklem tutulumu jeneralize piistiiler psoriasis hastalarinin  %50’sinde (n=6),
eritrodermik psoriasisli hastalarin %40°inda (n=4) izlenirken, palmoplantar psoriasis,
palmoplantar piistiiler psoriasis, sacli deri psoriasisi ve invers psoriasis hastalarinin
higbirinde goriilmedi. Eklem tutulumu ile hastaligin klinik tipleri arasindaki bu iligki
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).

Eklem tutulumu olan hastalarda tirnak tutulumu eklem tutulumu olmayanlara goére
anlamli derecede yiiksek siklikta (%83,3) izlendi (p<0,001).

Komorbiditeler arasinda en sik hipertansiyon (%24,3) ve diyabetes mellitus (%22,5)
goriildii. Obezite 0-18 ve 41-65 yas arasindaki hastalarda diger yas gruplaria gore
daha sik goriilmekte iken, diger komorbiditelerin sikliginda yasla birlikte anlamli
artis izlendi (p<0,001).

Calismaya dahil edilen hastalar arasinda sigara kullanim orani %44,7 olarak
saptandi. Sigara kullanim1 guttat psoriasis hastalarinda diisiik oranda (%20,6) iken,
palmoplantar piistiiler psoriasis hastalarinin ¢gogunda (%93,3) goriildii. Klinik tip ile
sigara kullanimi arasindaki bu iliski istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).
Eslik eden dermatozlar arasinda en sik seboreik dermatit (n=12) ve vitiligo (n=10)
gortldii. Farkli yas gruplan arasinda eslik eden dermatozlar agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,382).

Calismaya dahil edilen tiim hastalara topikal tedavi verilirken fototerapi hastalarin
%24,9’una yapilmisti. Fototerapi 0-18 yas grubundaki hastalarin %8,3’line, 65 yas
lizeri hastalarin %31,8’ine yapilmisti (p<0,001). Fototerapi palmoplantar psoriasis
hastalarinin %66,7’sinde, guttat psoriasisli hastalarin %44,1’inde, plak psoriasisli
hastalarin %22,8’inde kullanilmisti. Fototerapi ile klinik tipler arasindaki bu iligki
istatistiksel acidan anlamli bulundu (p<0,001).

Hastalarin  %59,8’ine sistemik tedavi (metotreksat, asitretin ve siklosporin)
verilmigti. Sistemik ajanlardan en sik metotreksat (%44,7) kullanilmisti. Farkli yas
gruplarinda verilen sistemik tedavi ajanlarinin karsilastirmali degerlendirdigimizde
0-18 yas arasinda en sik kullanilan sistemik tedavi ajan1 asitretin (%20) idi. Diger yas
gruplarinda en sik kullanilan sistemik tedavi ajaninin metotreksat oldugu goriildii.

Metotreksat 0-18 yas arasinda %10, 19-40 yas arasinda %37, 41-65 yas arasinda
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%61,8, 65 yas tlizerinde %43,2 oraninda kullanilmisti. Siklosporin 0-18 yas arasinda
hastalarin  %10’una verilirken 41-65 yas arasindaki hastalarin  9%26,5’inde
kullanilmisti. Farkli yas gruplarinda metotreksat (p<0,001), siklosporin (p=0,004) ve
asitretin (p=0,001) kullanim1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlendi.
Metotreksat eritrodermik psoriasisli hastalarin  %90’1nda, jeneralize piistiiler
psoriasisli hastalarin %66,7’inde kullanilmasina karsin invers psoriasis ve sagl deri
psoriasisi gibi klinik tiplerde hi¢ kullanilmamisti. Siklosporin jeneralize piistiiler
psoriasis hastalarinin %83,3’linde tedavi segenegi olmasina karsin diger klinik
tiplerde daha az siklikta kullanilmisti. Asitretin eritrodermik psoriasisli hastalarin
%90’1nda, jeneralize pistliler psoriasis hastalarinin  %83,3’linde kullanilmisti.
Sistemik tedavi ajanlart ile klinik tipler arasindaki bu iligki istatistiksel agidan
anlamli bulundu (p<0,001).

Hastalarin %19,2’sinde biyolojik ajan kullanilmisti. Biyolojik ajanlardan en sik
verilen adalimumab (%9,9) iken, hastalarin %§8,8’inde etanercept, %8,6’inda
infliksimab, %3,5’inde de ustekinumab kullanilmisti. Biyolojik ajan kullanim
acisindan farkli yas gruplarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p>0,05).

Biyolojik ajanlar sadece plak tip, eritrodermik tip ve jeneralize piistiiler psoriasis
hastalarinda kullanilmisti. Biyolojik ajanlar ile klinik tipler arasinda istatistiksel

acidan anlaml iligki izlenmedi (p>0,05).
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