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OZET

PEMFIGUSLU HASTALARDA

YASAM KALITESININ DEGERLENDIRILMESI

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) “World Health Organisation, WHO”” saglig1, “sadece
bir hastaligin veya sakatligin olmamasi degil, ayn1 zamanda fiziksel, ruhsal ve sosyal
yonden tam bir huzur ve iyilik hali i¢inde olma” seklinde tanimlamistir. Bu tanimda yer
alan ‘tam bir huzur ve iyilik hali icinde olma’ ifadesi, kisinin fiziksel ve ruhsal sagligi,
bagimsizlik diizeyi, kiiltiirel degerleri, inanglari, beklentileri, toplumsal statiisii ve sosyal
iligkileri ile yogrulmus, karmasik ve ¢cok boyutlu bir kavram olan yasam kalitesine vurgu
yapmaktadir.

Insanin en biiyiik organi olan deri aym zamanda, bireyin ruhsal hayatma ve
cevresiyle iliskilerine yon veren benlik yapisinin en 6nemli bilesenlerinden biri olan
“beden imaj1” kavraminin 6znel ve ¢evresel bir temsili konumundadir. Dolayisiyla, derinin
saglikli, normal ve iyi goriiniimde olmasi, bireyin fiziksel, psikolojik ve sosyal iyilik halini
veya bir baska deyisle yasamdan sagladigi doyumu belirleyen ¢ok 6nemli bir faktordiir.
Bundan dolay1 6zellikle kronik deri hastaliklarinin, hastalarin yasam kalitesini ve duygu
durumunu olumsuz yonde etkilemeleri sasirtict bir durum degildir.

Pemfigus, nadir gorulen, deri ve/veya mukozalarn etkileyerek siddetli seyredebilen,
otoimmun badlli  bir hastaliktir. Sistemik Kortikosteroidlerin tedavide kullanilmaya
baslanmasi ile daha 6nceleri 6liimciil bir hastalik olarak kabul edilen pemfigus, artik biiyiik
oranda tedavi edilebilen bir hastalik haline gelmistir. Bununla birlikte, klinik olarak dis
gorilinlisii bozan rahatsiz edici deri lezyonlarina ve fonksiyonel sorunlara yol a¢gmasi
yaninda, yagam boyu siliren kronik bir hastalik olmasi ve zaman zaman hayati tehdit
edebilecek kadar siddetli olabilen ciddi yan etkilere sahip, uzun-donem immunsupresif
tedavilere ihtiyag duymasi nedeniyle de, giinlimiizde hala hastalarin yasam kalitesini ve
duygu durumunu 6nemli derecede olumsuz yonde etkileyen bir hastalik olmaya devam
etmektedir.

Yabanci literatiirde, pemfigusun yasam kalitesi iizerine olan etkisinin arastirildigi
cok az sayida klinik ¢alisma mevcut olmakla birlikte, ne yazik ki bunlardan higbiri

tilkemizde yapilmamustir. Oysa ki, yasam kalitesinin dinamik bir kavram olup kiiltiirler ve
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toplumlar arasinda degiskenlik gosterdigi iyi bilinen bir gercektir. Bu noktadan hareketle
caligmamiz Tirk pemfigus hastalarinda, pemfigusun hem genel ve dermatolojik yasam
kalitesi, hem de duygu durumu iizerine olan etkisini, saglikli goniillillerden olusan bir
kontrol grubu ile karsilastirarak degerlendirmeyi amaglamistir.

Bu prospektif, tek-merkezli, vaka kontrollii klinik ¢alismamiz, Istanbul Universitesi
Istanbul Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali Biillii Hastaliklar
Poliklinigi’nde, Temmuz 2009-Temmuz 2010 tarihleri arasinda, ¢alismaya dahil olma
kriterlerini karsilayan, poliklinigimizden takipli (61 hasta) veya yeni tan1 konulmus (14
hasta) olan 75 pemfigus hastasi ve 76 saglikli goniilli olmak tizere toplam 151 kisi
tizerinde yapilmistir. Calismamizda Tiirk¢e validasyonu yapilmis, kendini-degerlendirme
dlgekleri olan “Kisa-Form-36 (KF-36)”, “Dermatoloji Yasam Kalite indeksi (DYKI)” ve
“Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi (HADO)” kullamlmistir. KF-36 ve DYKI tiim
katilimcilara, Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi (DYKI) ise sadece hasta grubuna
uygulanmistir. Elde edilen bulgular, istatistiksel analizler icin “NCSS (Number Cruncher
Statistical System) 2007&PASS 2008 Statistical Software (Utah, USA)” programina

girilerek degerlendirilmis ve literatiir verileri 15181nda tartigilmstir.

Hasta ve kontrol gruplari arasinda bir karsilastirilma yapildiginda, KF-36 (8 alt
boyutu ve 2 6zet 6lgegi) puanlarinin, pemfiguslu hastalarda saglikli goniilliilere gore daha
diisiik seyrettigi goriilmiistiir. Hastalarin fiziksel islevsellik, fiziksel rol gii¢liigii, agr,
sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik, fiziksel komponent skoru/FKS ve
mental komponent skoru/MKS puanlarinda saptanan bu diisiikliikler istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0.01). Bu bulgu, pemfiguslu hastalarda genel yasam kalitesinin

fiziksel ve mental tiim alt boyutlarinin olumsuz yonde etkilendigini gostermektedir.

Pemfiguslu hastalarin ortalama DYKI total skoru, hastalig1 aktif dsSnemde olanlarda
9.22+6.45 olarak belirlenmistir. Pemfiguslu hastalarda dermatolojik yasam kalitesini en
olumsuz yonde etkileyen faktoriin, hastaligin yol agtig1 kasinti, agri, ac1 ve yanma gibi deri
semptomlart (1.44+1.55) oldugu bulunmus; en fazla etkilenen yasam alanmin ise

is/calisma hayati (0.69+1.03) oldugu saptanmustir.

Hastaya ait faktorlere bakildiginda, pemfigusun kadinlarda, yasi >50 olanlarda,
diisiik egitim diizeyine sahip olanlarda, evlilerde, sigara icmeyenlerde ve ¢alismayanlarda
(p<0.05) yasam kalitesini daha olumsuz yonde etkiledigi bulunmustur. Hastaliga ait

faktorler agisindan, PV alt tipi, mukokutandz tutulumun mevcudiyeti, <2 yil hastalik
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stiresi, klinik, immunolojik ve terapotik agidan aktif hastalik ve eslik eden komorbidite

varlig1 (p<0.05), yasam kalitesini diisiiren faktorler olarak tanimlanmistir.

Calismamizda anksiyete goriilme orani, hasta grubunda %25.3 (n=19/75), kontrol
grubunda %5.3 (n=4/76); depresyon goriilme orani ise hasta grubunda %50.7 (38/75),
kontrol grubunda %22.4 (17/76) olarak saptanmistir. Hasta grubunun hem anksiyete hem
de depresyon puanlarinda saptanan bu yiikseklikler istatistiksel olarak ileri derecede
(p=0.001) anlaml1 bulunmustur (p<0.05).

Pemfigusun kadinlarda, yas1 >50 olanlarda, evlilerde, ¢alismayanlarda, PV alt
tipine sahip olanlarda, klinik olarak deri tutulumu goriilenlerde, hastalik siiresi <2 yil
olanlarda, pemfigusu klinik, immunolojik ve terapotik acidan aktif olanlarda ve eslik eden
komorbiditesi bulunanlarda, daha yiiksek oranda anksiyete ve depresyona yol agtigi
gbzlenmistir (p<0.05).

Sonug¢ olarak, pemfigusun hastalarin hem genel hem de dermatolojik yasam
kalitesini olumsuz yonde etkiledigi ve hastalarin yaklasik yarisinda psikiyatrik komorbidite
bulundugu goriilmiistiir. Yapilan istatistiksel analizler sonucunda, psikiyatrik komorbidite
(anksiyete ve/veya depresyon) varliginin, pemfiguslu hastalarin yasam kalitesini olumsuz
yonde etkileyen bir faktor oldugu goriilmiis ve pemfigusun yasam kalitesi ve duygu
durumu iizerine olan etkisinin arastirilmasinda KF-36, DYKI ve HADO 6l¢eklerinin

birlikte kullanilmasi etkin, giivenilir ve tutarli bulunmustur.
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ABSTRACT

QUALITY OF LIFE ASSESSMENT IN PATIENTS

WITH PEMPHIGUS

According to the description of the World Health Organization (WHOQO), health is “a
state of complete physical, psychological and social well-being, and not simply the absence
of disease or infirmity.” The statement of “complete psychological and social well-being”
refers to the concept of “Quality of life (QoL)” which is a complex and multidimensional
structure that encompasses physical health, psychologic status, level of independence,
personal and social relations, expectations, social status, cultural values, and religious

beliefs.

The skin is the largest organ of the human body representing also the biggest part of
one’s body image which constitutes an essential factor in the personality structure affecting
both one’s internal mental, and external social life. Thus a healthy, normal, and good-
looking skin is an important predictor factor for physical, psychological, and social well-
being, or in other words for general life satisfaction. So it is not surprising that chronic
dermatological diseases have an important negative impact on QoL and emotional status of
the patients.

Pemphigus is a rare but serious and highly disabling chronic immunobullous
disease of the skin and mucous membranes. Although the introduction of systemic
corticosteroids for the treatment has dramatically changed this previously lethal disease
into a treatable one, pemphigus still continues to destroy patients’s QoL and psychological
well-being due to the unattractive and bothersome lesions, functional impairments, disease
chronicity and the need for long term usage of immunosuppressive treatments that
themselves have severe, even life-threatening side effects. To date there are only very few
reports in the literature of studies focusing on the QoL issues of pemphigus, and
unfortunately none of them was performed in our country. But QoL is known to be a
dynamic structure showing differences among various cultures, and communities. So the

purpose of our study was to investigate the impact of pemphigus not only on the general,
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and dermatological QoL, but also on the emotional status of the Turkish pemphigus

patients in comparison with healthy volunteers.

This prospective, single-center, case-controlled, clinical study was performed in the
bullous diseases outpatient clinic in the department of Dermatology and Venereology of
the Istanbul University, Istanbul Medical Faculty, between July 2009-July 2010. The study
group included a total of 151 adult participants; 75 pemphigus patients (61 cases under
follow-up, 14 new cases) and 76 healthy volunteers who meet the eligible criteria of the
study. Three Turkish validated self-rated instruments including the “Medical Outcome
Study 36-item Short-Form Questionnaire (SF-36)”, the “Dermatological Quality of Life
Index (DLQI)”, and “HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale)” were used in the
study. SF-36, and HADS were completed by the whole participiants whereas DLQI was
only applied to the patient group. The data in hand was analyzed with the statistics
program “NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007&PASS 2008 Statistical
Software (Utah, USA)” and discussed in the light of the literature.

The comparison of the mean SF-36 scores among the patient and control groups
showed that patients’ all mean SF-36 (8 dimensions and 2 summary measures) scores were
lower than those of healthy control subjects. The differences on the physical functioning,
role-physical, bodily pain, vitality, social functioning, role-emotional, mental health,
physical and mental component scores were found to be statistically significant (p<0.01).
This finding frankly demonstrated that pemphigus has an negative impact on both general
and dermatological QoL of the patients.

The mean total DLQI score of the patients with an active disease was 9.22+6.45.
Regarding to patients’ dermatological QoL, skin symptomatology including itching, pain
and burning (1.44+1.55) was found to be the most predictor factor whereas working life
(0.69+1.03) was detected as the most disturbed area due to pemphigus.

The most striking patient-related factors affecting QoL were described as being
female, >50 aged, low-educated, married, non-smoker, and unemployed (p<0.05). In
addition to that PV subgroup, a disease duration of <2 years, clinically, immunologically
and therapeutically active disease and the presence of comorbidities (p<0.05) were

detected as the disease-related factors causing a reduction of the patients’ QoL.

XV



With regard to psychiatric comorbidities, the prevelance of anxiety was found to be
25.3% (n=19/75) in patients, and 5.3% (n=4/76) in control subjects whereas depression
was detected in 50.7% (38/75) of the patients, and in 22.4% (17/76) of control subjects.
These higher values of the patient group showed statistically high (p=0.001) significance
(p<0.05).

Pemphigus was found to cause more anxiety and depression in patients being
female, >50 aged, low-educated, married, unemployed and having PV subgroup, a disease
duration of <2 years, clinically, immunologically and therapeutically active disease and

coexisting morbidities (p<0.05).

In conclusion, our study described a strong impact of pemphigus on the Turkish
patients’ both general and dermatological QoL. In addition to that, at least one psychiatric
comorbidity was detected in 50.7% of the patients. As a result of statistical analysis, the
presence of psychiatric comorbidity (anxiety and/or depression) was shown to be a factor
further decreasing the QoL in pemphigus. Finally, our study showed that combined usage
of SF-36, DLQI, and HADS was effective, reliable and statistically consistent in the
assessment of the QoL, and emotional status of the patients.
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1. GIRIS VE AMAC

Insanm en biiyiik organi olan deri, sahip oldugu fizyolojik gérevlerinin 6tesinde,
psikososyal agidan da ¢ok dnemli bir role sahiptir. Kisinin dis gértiniistiniin blyUk bir pargasi
oldugu i¢in, fiziksel gortinimin ve beden deneyiminin 6znel ve cevresel bir temsili olan
“beden imaji” kavraminin en 6nemli bilesenidir. Bir baska deyisle deri, kisinin kendisi ve
cevresi tarafindan algilanig bigimini etkileyen ana figiirdiir; bu ylizden 6zsaygi ve 6zgiliven
gibi benlik kavramlarinin gelisiminde ve ¢evreyle iliskilerin yiiriitiilmesinde belirleyici bir rol
oynar (1). Dolayisiyla, derinin saglikli ve normal goériiniimde olmasi, giiniimiizde artik sadece
fiziksel iyilik hali i¢in degil; bireyin ruhsal agidan da kendisini iyi hissederek, saglikli sosyal
iligkiler gelistirebilmesi i¢in de en 6nemli gerekliliklerden biri olarak kabul edilmektedir (2,
3). Bu nedenle, deri hastaliklarinin genellikle hayati tehlike tasimamalarina ragmen, kisinin
giinlik aktivitelerini, kisisel iligkilerini, aile/ig/sosyal hayatin1 ve duygu durumunu,
kardiyovaskiiler hastaliklar gibi ciddi sistemik hastaliklara benzer oranda etkilemeleri sasirtict
degildir (4).

Deri hastaliklarinin bir kisminin kronik ve kiir saglanamayan hastaliklar olmasi,
“yasam kalitesi” kavraminin, dermatolojik acidan Onemini daha da arttirmaktadir.
Dermatolojide hastaya yaklasim, hastaligin sadece klinik boyutuyla smirli kalmamali;
hastaligin hasta tarafindan ne sekilde algilandigi, hastanin yasam kalitesinin ve duygu
durumunun ne sekilde etkilendigi de mutlaka g6z Oniine alinmalidir. Gergek anlamda bir
hasta memnuniyeti ve tedavi basaris1 saglamak, ancak bdyle ¢ok boyutlu bir tan1 ve tedavi
yaklagimiyla mumkundur. Bu bilingle, son yillarda dermatolojide yasam kalitesini
degerlendirmeye yonelik yontemlere duyulan ilgi artmis ve hem genel dermatolojiye, hem de
dermatolojik hastaliklara 6zgii olan bir ¢ok 6l¢ek gelistirilmistir (5-13).

Pemfigus, nadir gorilen, deri ve/veya mukozalari etkileyerek siddetli seyredebilen,
dokuya 6zgu otoimmun balli bir hastalik grubudur. Etyopatogenezinde, Kkeratinosit
yiizeylerine karsi olusmus olan otoantikorlarin, desmogleine bagli hiicre adhezyonunu
bozmas1 yatmaktadir. Pemfigus grubu hastaliklarda klinik tablo olduk¢a genis bir yelpazede
gorilebilse de esas olarak deri ve/veya mukozalarda yerlesen, basiya dayaniksiz, ince tavanl
gevsek biiller ve bu biillerin kolayca yirtilmasiyla ortaya ¢ikan erozyonlar ile karakterizedir.
Tani, bu klinik bulgulara ek olarak, histopatolojik incelemede intraepidermal ayrismanin
saptanmast ve immunfloresan yontemlerle intraepidermal interseliler immunreaktan

birikiminin gosterilmesi ile konulur. Pemfigus grubu hastaliklar, intraepidermal ayrismanin
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seviyesine gore yuzeyel (iist intracpidermal ayrisma) ve derin (suprabazal ayrisma) olmak
Uzere iki ana gruba ayrilmaktadir. Pemfigus foliaseus (PF) ile pemfigus eritematozus (PE)
yuzeyel; pemfigus vulgaris (PV) ile pemfigus vejetans (PVeg) ise derin grubun en sik goriilen
tipleridir (14-19).

Sistemik kortikosteroidlerin ve diger immunsupresif ilaglarin tedavide kullanilmaya
baslanmasi ile daha dnceleri oliimciil bir hastalik olarak kabul edilen pemfigus, artik biiytik
oranda tedavi edilebilen bir hastalik haline gelmistir. Bununla birlikte, pemfigus halen kronik
bir hastalik olma 06zelligini korumaktadir; remisyonlar ve alevlenmelerle giden, 6nceden
tahmin edilemeyen dalgali bir seyir gosterir. Bu nedenle pemfigusta uzun dénem remisyon
saglamak, genellikle uzun siireli bir immunsupresif tedaviyle miimkiin olmaktadir. Ancak
pemfigus tedavisi iki ucu keskin bir bicaga benzer; bir taraftan hayat kurtarirken, diger
yandan da ¢ok ciddi yan etkilere sahiptir (20).

Pemfigus, dis goriintiste olumsuzluklara ve fonksiyonel sorunlara yol agmasi yaninda,
ciddi yan etkilere sahip, uzun-dénem tedavilere ihtiya¢ duyan ve yasam boyu siiren kronik bir
hastalik olmas1 nedeniyle, etkilenen hastalar i¢in 6nemli bir morbidite hatta nadir de olsa bir
mortalite nedeni olabilmektedir. Yabanc literatiirde, pemfigusun yasam kalitesi iizerine olan
etkisinin arastirildigi az sayida klinik ¢alisma mevcut olmakla birlikte, hepsinde hastalarin
yasam kalitesini olumsuz yonde etkiledigi bulunmus; depresyon ve anksiyete gibi duygu
durumu bozukluklarina yol actigi gosterilmistir (21-24). Literatiir taramamiz sirasinda
ulkemizde bu yonde yapilmis olan bir klinik ¢aligmaya ise rastlanmamigtir. Oysa ki yasam
kalitesi, saglik disinda pek ¢ok boyutu olan, Kulturel, sosyal ve cevresel kavramlarla ic ice
geemis, subjektif bir degerlendirmedir (7). Bu agidan bakildiginda, toplumlar arasinda
degiskenlik gosterebilen, dinamik bir kavram olarak kabul edilen yasam kalitesinin, her
toplumun kendi bireyleri tarafindan degerlendirilmesi biiyiik nem tasimaktadir. Ulkemizde bu
konuda yapilacak olan klinik ¢aligmalar, Tiirk hastalarda pemfigusun yasam kalitesi lizerine
olan etkisini goz oniine sererek, yol actig1 duygu durumu bozukluklarinin agikliga kavusmasini
saglayacak ve etkilenen hastalarin erken déonemde taninarak, en uygun ve tatmin edici tedavi
stratejilerinin gelistirilmesine katkida bulunacaktir. Bu noktadan hareketle ¢alismamiz, istanbul
Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari Anabilim Dali Biillii
Hastaliklar Poliklinigi’ne kayitli olan pemfigus hastalarinda, pemfigusun hem yasam kalitesi
Uzerine olan etkisini, hem de anksiyete ve depresyon gibi duygu durumu bozukluklarina yol
aclp acmadigini, saglikli goniillillerden olusan bir kontrol grubu ile karsilastirarak, literatiir

verileri 151g¢inda degerlendirmeyi amaglamistir.



2.  PEMFIGUS IiLE iLGILi GENEL BILGILER

21. TANIM

Pemfigus terimi, yunanca biil veya baloncuk anlamina gelen “ pemphix” kelimesinden
kaynaklanmaktadir. Pemfigus grubu hastaliklar, histopatolojik olarak akantoliz ile karakterize
olan, deri ve/veya mukozalarda intraepitelyal biil ve erozyonlarin varligi ile seyreden, 6nemli
derecede morbiditeye hatta mortaliteye neden olabilen, antikor aracili bir grup kronik

otoimmun biillii hastaligi temsil etmektedir (14-19).

2.2. TARIHCE

Pemfigusun ilk kez bir hastalik olarak tanimlanmasi, 1791 yilinda Wichman tarafindan
gerceklestirilmigtir. O tarihten glinlimiize kadar gegen zaman iginde, Klasik tipi olan PV
disinda, diger alt tiplerinin de varligi ortaya ¢ikmistir. Pemfigus foliaseus (PF) 1844’de
Cazenave, pemfigus vejetans (PVeg) 1876’da Neumann ve 1898’de Hallopeau, pemfigus
eritematozus (PE) 1926’da Senear ve Usher, endemik PF olan fogo selvagem (FS) 1940°da
Vieira, pemfigus herpetiformis (PH) 1975°de Jablonska ve ark., IgA pemfigusu (IgAP)
1982’de Wallach ve ark. ve en son olarak da paraneoplastik pemfigus (PNP) 1990°da Anhalt
ve ark. tarafindan tanimlanmustir (18).

Karakteristik histolojik bulgusu olan akantolizin Civatte tarafindan 1943 yilinda
tanimlanmasi, pemfigusun subepidermal biillii hastaliklardan ayirt edilmesini saglayan 6nemli
bir bulustur. Nitekim bu gelismeden 10 yil sonra, biilloz pemfigoidin (BP), histopatolojik
oOzellikleri, klinik bulgulari ve dogal seyri ile PV’den tamamen farkli bir hastalik oldugu,
Lever tarafindan ifade edilmistir (19, 25). Beutner ve Jordon tarafindan 1964’te, PV’li
hastalarin serumlarinda keratinosit ylizey antijenlerine karsi olusmus olan dolasan
otoantikorlarin gosterilmesi, pemfigus etyopatogenezinin aydinlatilmasinda bir ¢igir agmistir
(26). Buna ek olarak, pemfiguslu hastalarin derisinde, epidermal keratinositlerin ytzeyindeki
invivo IgG birikiminin gosterilmesi ile PV’in, deri ve mukozaya 0zgii otoimmun bir hastalik
oldugu ortaya ¢cikmistir. Pemfigusun etyopatogenezi hakkindaki buluglar 1980 ile 1990 yillar
arasinda da devam etmis; pemfigus otoantikorlarinin doku kultlrinde ve siganlarda biil
olusturdugu gosterilerek, patojenik rolleri kanitlanmig (27, 28) ve pemfigustaki hedef

antijenler immunkimyasal yontemlerle (immunpresipitasyon ve immunblot gibi)
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belirlenmistir (29). 1990 baslarinda, PV IgG’sinin ¢cDNA’smin izole edilmesi ile PV
antijeninin, ¢ok katli yassi epitelde hiicreler arasi baglanmayi saglayan desmozomlarda
bulunan, kalsiyum (Ca™) bagimli ,,cadherin supergene’ ailesinden desmoglein 3 (Dsg 3)
oldugu saptanarak pemfigusun *anti-cadherin® otoimmun bir hastalik oldugu ortaya
konulmustur (30). 1997 yilinda Ishii ve ark. tarafindan “enzyme-linked immunosor bent assay”
(ELISA) testi kullanilarak Dsgl’e ve Dsg3’e karsi olusmus olan otoantikorlarin gosterilmesi
ile pemfigus tanisinin konulmasinda, PV ile PF’un ayirt edilmesinde ve hastalik aktivitesinin

izlenmesinde biiyiik 6nem tasiyan bir yontem kazanilmistir (31).

2.3. PEMFIGUS GRUBU HASTALIKLARIN SINIFLANDIRILMAS]

Pemfigus grubu hastaliklar, intraepidermal ayrismanin diizeyine gore “derin” ve
“ylzeyel” formlar olmak Uzere, baslica iki ana grupta siniflandirilmaktadirlar. Ayrisma,
granller tabakada ve subkorneal diizeyde oldugunda “ylizeyel” olarak tanimlanmaktadir; PF,
ilacla indiiklenen PF, FS ve PE yiizeyel pemfigus formlaridir. Ayrisma, suprabazal diizeyde
oldugunda ise “derin” olarak kabul edilmektedir; PV, ilagla indiiklenen PV ve PVeg derin
pemfigus formlaridir. Ote yandan, PV de kendi iginde, serumda dolasan otoantikorlarim tipine
gore degisen ve birbirinden farkli klinik 6zelliklere sahip olan iki alt gruba ayrilir. Agirlikl
olarak mukozal lezyonlarla seyreden “mukozal baskin tip” PV’de anti-Dsg3 I1gG
otoantikorlari; mukozal lezyonlara, yaygin deri lezyonlarmin eslik ettigi “mukokutantz tip”

PV’de ise hem anti-Dsg3 hem de anti-Dsg1 IgG otoantikorlari bir arada bulunur (15-19).
1970’11 yillardan itibaren, pemfigus grubu hastaliklara, yukarida anlatilan klasik
formlarin diginda kalan, {i¢ yeni pemfigus varyanti1 daha eklenmistir. “Nadir formlar” olarak

adlandirilan bu son grupta, PH, IgAP ve PNP yer almaktadir (32).

Pemfigus grubu hastaliklarin siniflandirilmasi Tablo 1°de gosterilmistir.



Tablo 1. Pemfigus Grubu Hastaliklarin Simiflandiriimasi

Derin Formlar
e Pemfigus Vulgaris (PV)
% Mukozal Baskin Tip
% Mukokutanoz Tip
e Ilag ile Indiiklenen Pemfigus Vulgaris
e Pemfigus Vegetans (PVeg)
% Neumann Tipi

% Hallopeau Tipi
- — — |

Y Uzeyel Formlar
e Pemfigus Foliaseus (PF)
e Fogo Selvagem (FS, Endemik Pemfigus Foliaseus)
e Ilag ile indiiklenen Pemfigus Foliaseus

e Pemfigus Eritematozus (PE, Senear-Usher Hastalig1)

Nadir Formlar
e Pemfigus Herpetiformis (PH)
e IgA Pemfigusu (IgAP)
¢+ Subkorneal Pustller Dermatoz Tipi

7/

< Intraepidermal Nétrofilik Tip

e Paraneoplastik Pemfigus (PNP)

2.4. EPIDEMIYOLOJIi

Pemfigus, diinyanin her yerinde, tim irklarda ve etnik gruplarda gorllebilen bir
hastalik olup yapilan ¢alismalarda insidans1 0.076-3.2/100 000 olarak bildirilmistir. Bununla
birlikte, pemfigusun goriilme sikligi, cografi ve etnik agidan onemli farkliliklar gosterir.
Avrupa Ulkelerinden Finlandiya’da 0.076/100 000, Almanya’da 0.098/100 000; Akdeniz
tilkelerinden Italya’da 0.25/100 000, Fransa’da 0.17/100 000, Tunus’ta 0.67/100 000,
Yunanistan’da 0.93/100 000, Bulgaristan’da 0.47/100 000 ve Suudi Arabistan’da
0.16/100.000 oraninda goriilmektedir (33-40). Pemfigusun en fazla rastlandigi etnik grup
Askenazi yahudileridir (41); 20 yasin Uzerindeki yahudi toplumunda 3.2/100 000 gibi oldukca
yiiksek bir insidansta bildirilmistir (42).



Ulkemizde pemfigus insidans1, Akdeniz Bolgesi’nde 0.24/100 000 olarak bulunmakla
birlikte, bu oran 20 yasin Uzerindeki bireylerde daha yukselerek, 0.40/100 000’a kadar
cikmaktadir (42). Tirkiye’de yapilan calismalarda PV, Akdeniz Bolgesi’nde 9%83.1;
Diyarbakir ilinde ise %88.5 oraninda saptanarak, iilkemizde en sik goriilen pemfigus alt tipi
olarak belirlenmistir (42, 43). Literatiire bakildiginda, Finlandiya, Mali, Tunus, Giney Afrika
ve Brezilya disindaki iilkelerde de, iilkemizdekine benzer sekilde, en sik goriilen pemfigus alt
tipi PV’tir (35, 36, 40, 42-44). Istisna olusturan bu iilkelerden, Tunus, Mali ve Giiney
Afrika’da PF (37, 45-47); Finlandiya’da PE; Brezilya’da ise FS, en sik rastlanan pemfigus alt
tipleridir (33, 48).

Pemfigus genellikle cinsiyet ayrimi gozetmeyen bir hastalik olsa da; bazi
cografyalarda belirgin bir kadin hakimiyetine rastlanmasi dikkat c¢ekicidir. Mali’de ve
Tunus’ta rastlanan pemfiguslu olgularda kadinlarin orani, erkeklerin yaklasik 4 kati olarak
bildirilmistir (37, 46). Ulkemizde yapilan ¢alismalarda ise hafif bir kadin hakimiyetinden s6z
edilebilinir; kadin hastalarin erkek hastalara oran1 (K/E), Akdeniz Bolgesi’nde 1.35/1;
Diyarbakir yoresinde ise 2/1 olarak tespit edilmistir (42, 43).

Pemfigus, genellikle 40-60 yas arasinda ortaya ¢ikan bir “orta yas” hastaligidir.
Ulkemizde yapilan bir epidemiyolojik calismada, hastalarin yas aralign 40-50 yas; yas
ortalamasi ise 43 olarak bulunmustur (42). Ancak, bu durumun istisnalar1 da vardir; nadiren
de olsa ¢ocukluk ¢aginda, addlesan veya geriatrik donemde baslangic gdsteren pemfigus
olgular bildirilmistir (15, 32). Glney Amerika, Tunus ve Brezilya’da endemik olan FS ise

ozellikle gocuklar1 ve geng eriskinleri etkilemektedir (50, 51).

25. ETYOLOJi

Pemfigusun etyolojisi heniiz tam olarak aydinlatilamamis olsa da; hastaligin ortaya
cikisinda ¢esitli faktorlerin birlikte rol oynadigi diisliniilmektedir. PV’li hasta serumlarinda
keratinosit ylizeylerine kars1 olusmus olan dolasan otoantikorlarin, 1964 yilinda Beutner ve
Jordon (26) tarafindan gosterilmesi ile baslayan siire¢, pemfiguslu deride in vivo IgG
birikiminin saptanmasi, pemfigus otoantikorlarinin patojenik oldugunun kanitlanmasi (27,
28), pemfigustaki hedef antijenlerin immunhistokimyasal yontemlerle gdsterilmesi (29) ve
pemfigus antijeninin ¢cDNA’sinin izole edilmesi (30) gibi 6nemli gelismelerle giiniimiize
kadar gelmistir. Tiim bu buluslar 1s181nda, giinimiizde artik pemfigusun, “ anti-cadherin” bir

otoimmun hastalik oldugu gayet iyi bilinen bir gergektir (16).



Otoimmun hastaliklar, organizmanin kendi antijenlerine olan toleransinin (self-
tolerans) kaybi sonucunda ortaya c¢ikan bir hastalik grubudur. Bu self-tolerans kaybi,
otoantijenleri yabanct antijenler gibi taniyarak, doku hasarina yol agan reaktif T-lenfositlerin
olugsmasiyla sonuglanir. Gilinlimiizde bu otoimmun siirece, poligenik ve multifaktoryel,
kompleks bir etyopatogenezin yol actig1 diisiintilmektedir (52).

Pemfigusun genetik boyutunu arastiran pek c¢ok epidemiyolojik ¢alismada, cesitli
insan 10kosit antijeni (HLA) allelleriyle birliktelik saptanmustir (53-62). Bu bulgular,
pemfigus etyopatogenezinde genetik bir zemine isaret etse de, hangi endojen ve/veya ekzojen
faktorlerin tetigi ¢ekerek, pemfigus gelisimini baslattigi, glinlimiizde halen bilinmezligini
korumaktadir (63, 64).

Goriildigu gibi, pemfigus etyopatogenezi olduk¢a kompleks bir konudur. Bu konudaki
calismalar devam ettikge, karanlikta kalan noktalar da giin 1s181na ¢ikacak ve hastaligin
etyopatogenezinin belki bir giin tam olarak anlagilabilmesi miimkiin olacaktir. Ancak bugiin
gelinen noktada mevcut verilere dayanarak pemfigusun, genetik yatkinlik zemininde, hen(iz
tam olarak tanimlanamamis bir ya da birden fazla endojen ve/veya ekzojen faktorle

tetiklenerek ortaya ¢ikan, multifaktoryel, otoimmun bir hastalik oldugu sdylenebilir.

25.1. Genetik Yatkinhk

Bagisiklik sisteminin kendinden olani ve olmayani taniyarak, ayirt edebilmesi igin
gerekli olan doku uygunluk antijenlerini kodlayan gen bdlgesi, “Majér Histokompatibilite
Kompleksi, Major Histocompatibility Complex, MHC” olarak adlandirilir. Bu bdlgenin
insandaki karsilig1 ilk kez akyuvarlarda gosterilmis oldugu icin, “Insan Lékosit Antijenleri,
Human Leucocyte Antigens, HLA” olarak adlandirilir ve 6. Kromozomun kisa kolu {izerinde
sentromere yakin bir bolgede yerlesim gosteren ardisik bir DNA alanidir (6p 21.3). HLA
antijenleri, insanda MHC gen bolgesinden eksprese edilen glikoprotein yapisina sahip
molekdller olup yapisal ve fonksiyonel 6zelliklerine gore, MHC simif I (HLA-A, HLA-B,
HLA-C, HLA-E, HLA-F, HLA-G), MHC sinif Il (HLA-DP, HLA-DQ, HLA-DR, HLA-DO,
HLA-DN antijenleri) ve MHC sinif III (properdin faktoér B, C2, C4A, C4B, TNF-a, steroid-21
hidroksilaz A ve B) antijenleri olmak tzere, 3 gruba ayrilir. Smnif I antijenler, viicuttaki tim
cekirdekli hiicrelerde bulunurken; siif II antijenler, monositler, aktiflesmis T- ve B-
lenfositleri ile Langerhans ve dendritik hucreler gibi antijen sunan htcrelerin yizeyinde
bulunarak, immun yanitin makrofaj-lenfosit etkilesimi basamaginda 6nemli rol oynarlar (65,
66).



Otoimmun hastaliklardaki genetik yatkinligin gostergesi olan HLA genleri ile
pemfigus arasindaki iliskiyi belirlemek igin diinyanin pek ¢ok yerinde, farkli etnik gruplarda
birgok epidemiyolojik ¢alisma yapilmis ve bu ¢alismalarda HLA-A10, HLA-B35, HLA-DR4,
HLA-DR14, HLA-DQ1 ve HLA-DQ3 allellerine pemfigus hastalarinda daha sik rastlandigi
gosterilmistir. Bu bulgular 1s18inda, HLA genlerinin pemfigus patogenezinde yer aldigi
diistinllmektedir (53-58, 66).

Cesitli etnik gruplara mensup olan PV’li hastalarda yapilan ¢alismalarda, yahudilerde
HLA-DRB1*0402 ve HLA-DQP1*0302 haplotipleri; Avrupa’li beyazlarda ve Japonlarda ise
HLA-DR14, HLA-DR6 ve HLA-DQB1*0503 haplotipleri yiksek orand a saptanmustir (55-
57). Pakistan’l1 hastalarda da, otoantikor yanitinin HLA-DRB1*1404, HLA-DQA1*0101 ve
HLA-DQB1*0503 ile iligkili oldugu gosterilmistir (67). Yapilan calismalarda, HLA-DQ
(A1*0101 ve B1*0503), HLA-DR4/DQ8 ve HLA-DR6/DQ5 haplotiplerinin, PV gelisimi
acisindan genetik yatkinlik olusturdugu gosterilmistir (58-61, 67, 68). Ailesel pemfigus
olgular1 da bildirilmistir (69-76).

Ulkemizde yapilan ve pemfigus ile HLA genleri arasindaki iliskiyi arastiran
caligmalardan birinde, pemfiguslu hastalarda, HLA-A26, HLA-A28, HLA-B44 ve HLA-
DR14 antijenlerinde artma; HLA-A30, HLA-A32, HLA-B35 ve HLA-DR16 antijenlerinde
ise azalma oldugu saptanmustir (54). Azizlerli ve ark. tarafindan yapilan bir diger ¢alismada
ise smif I MHC antijenleri agisindan pemfiguslu hastalarla, saglikli toplum arasinda bir fark
bulunmadigi; ancak pemfiguslu hastalarda HLA-DR3 haplotipine anlamli dizeyde sik
rastlandig1 gosterilmistir (60).

Ilag ile indiiklenen pemfigusla, bazi HLA-DR molekdllerinin (HLA-DRB1*0402 ve
HLA-DRB1*1401) iliskili oldugu diistiniilmektedir (77).

FS’li hastalarda yapilan calismalarda da, bazi HLA-DR molekdllerinin (HLA-
DRB1*¥0101, HLA-DRB1*0102, HLA-DRB1*0404 ve HLA-DRPB1*1406) hastaligin
patogenezinde rol oynadigi; HLA-DQw?2 allelinin ise hastaligi 6nleyici 6zellige sahip oldugu
bulunmustur (61, 62, 78).

Ozetlenecek olursa, pemfigusun &zellikle Askenazi yahudileri gibi bazi etnik
gruplarda sik goriilmesi, ailesel olgulara rastlanmasi, pemfiguslu hastalarin birinci derece
saglikli akrabalarinda pemfigus otoantikorlarinin gosterilmesi ve bazi HLA genleriyle
birliktelik saptanmasi, pemfigus etyopatogenezinde genetik bir zeminin bulunduguna isaret

etmektedir.



2.5.2. Endojen ve Ekzojen Faktorler

Pemfigus etyolojisinde suclanan bu tetikleyici faktorler arasinda, basta ¢esitli ilaglar

olmak Uzere, maligniteler, hormonlar, infeksiyonlar, pestisidler, fiziksel ajanlar, yiyecekler,

kontakt dermatit ve duygusal stres yer almaktadir (79, 80).

1.

Ilaclar: Pemfigusun ortaya ¢ikmasm tetikleyen ilaglar arasinda, tiyol ve non-tiyol
ilaglar en sik suglananlardir. Tiyol ilaglar arasinda penisilamin, kaptopril, tiyopronin,
busilamin, piritinol, altin, 5-tiyopiridoksin, tiamazol, merkaptopropionilglisin gibi
stlfidril veya disiilfid bagi igerenler ile penisilin ve turevleri, sefalosporinler ve
piroksikam gibi maskelenmis tiyoller bulunmaktadir. Non-tiyol ilaglar arasinda ise
pirazolon tirevleri, kaptopril disindaki ACE (Angiotensin-converting Enzyme)
inhibitorleri, interlokin-2 ve a-interferon gibi immunmodulatorler ile rifampisin,
levadopa, aspirin, eroin, propranolol, nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar (NSAII),
nifedipin, glibenklamid ve kandesartan gibi ilaglar yer almaktadir (14, 80-83).
Maligniteler: Non-Hodgkin lenfoma (NHL), kronik lenfositik l6semi (KLL),
Castleman hastaligi, Waldenstrom makroglobulinemisi gibi lenfoproliferatif hastaliklar
ile sarkom, karsinom (akciger ve hepatoseluler karsinom), timoma gibi solid organ
neoplazileri, PNP ile en sik birlikte goriilen malignitelerdir (80, 84-87).

Hormonlar: Gebelik ile baglayan ya da alevlenen pemfigus olgularinin tanimlanmasi
yaninda, pemfiguslu kadinlarda oral kontraseptif kullaniminin daha sik oldugunun da
bildirilmesi, pemfigusta hormonal etyolojiye isaret etmektedir (63, 80, 88-91).
Infeksiyonlar: Pemfigus tedavisinde immunsupresif ilaglarmn sik kullanilmasi
nedeniyle, pemfigus seyrinde infeksiyonlar sik goriilmektedir. Basta HSV tipl ve tip2
olmak Uzere EBV, HHV 6-8, influenza ve Saureus gibi viral ve bakteriyel
infeksiyonlara sik rastlanmaktadir. Infeksiyonlar, pemfigusun ortaya ¢ikisini
tetiklemekten ziyade, pemfigus seyrinde goriilen aktivasyonlarin en Onemli
nedenlerinden biri olma 6zelligini tagimaktadirlar (80, 92-94).

Pestisidler: Pemfigus hastalarinda normal topluma gore daha sik organoklorid,
organofosfat ve yeni jenerasyon pestisid maruziyetine rastlandigi, bir ¢ok calismada
gosterilmistir (63, 80, 87, 95).

Fiziksel Ajanlar: Ultraviyole ve iyonize radyasyon, termal yanik, cerrahi girisimler ve
kozmetik uygulamalar gibi fiziksel uyarilar, genetik yatkinligi olan kisilerde pemfigusu
tetikleyebilmektedirler (80, 96).



7. Yiyecekler: Pemfigus etyolojisinde suglanan gidalar arasinda, tiyol alyum grubu iceren
sebzeler (sogan, sarmisak, pirasa ve mantar), izotiyosiyanat igeren gidalar (hardal,
kirmiz1 turp, karnabahar ve brokoli), katki maddesi igeren fenolik bilesikler ile fenol ve
tannik asit igeren gidalar (karabiber, kirmizibiber, cay, kirmizi sarap, kiraz ve
bogiirtlen) yer almaktadir (80, 97).

8. Kontakt Dermatit: Cesitli metallere/kimyasal maddelere maruziyet ve mesleksel
temas ile tetiklenen pemfigus olgular bildirilmistir (80).

9. Duygusal Stres: Duygusal stresin, pemfigusun ortaya ¢ikisinda ya da alevlenmesinde
rolii olabilecegi diistiniilmektedir (80, 83, 98-100).

26. PATOGENEZ

2.6.1. Patojen Otoantikorlar

Pemfigus patogenezinin en 6nemli yapitasi, Keratinosit yiizeylerine karst olusmus olan
IgG tipi otoantikorlardir. Serumda dolasan bu otoantikorlar, keratinositler arasindaki
adhezyonu bozarak akantoliz yoluyla biil olustururlar. Antikor yanitinin subtipinin,
otoantikorlarin klinik hastalia yol agip agmayacagimi belirledigi diisiiniilmektedir.
Pemfigusta poliklonal olan antikor dretimi, hastaligin inaktif donemlerinde 1gG1, aktif
donemlerinde ise 1gG4 baskin olacak sekilde, en sik IgG tipindedir. Dsg3’e karsi gelismis
olan IgGl otoantikorlarlari, pemfigusu olan ve olmayanlarda esit miktarda saptanirken; 1gG4
otoantikorlar1 hemen her zaman yalnizca aktif PV’li hastalarin serumlarinda bulunmaktadir.
Patojenik 1gG4 otoantikorlarinin iiretimini, tetikleyici faktor veya faktorler varliginda, genetik
bir yatkinligin belirledigi distiniilmektedir. 1gG1 ve 1gG4 otoantikorlarinin patojenik
aktiviteleri arasindaki bu biiylik fark, hedef antijenin farkli epitoplarima karsi gelismis
olmalar1 ile agiklanmaya c¢alhisilmistir (14, 15). Pemfiguslu hastalarda I1gG tipindeki
otoantikorlara ek olarak, kompleman-3 (Cs3) basta olmak iizere, IgM, IgA ve fibrinojen de
saptanabilmektedir (14-19, 26, 27, 101).

Pemfigusun aktif donemlerinde hastalarin en az %80’inde serumda dolasan
otoantikorlara rastlanmasi, pemfiguslu annelerin bebeginde plasentadan gecen maternal
IgG’lerin, antikorlarin katabolize olmasiyla gerileyen gegici bir hastalik tablosu olusturmasi,
pemfiguslu hastalarin serumlarindan elde edilen IgG fraksiyonlarmin insan deri doku
kalturlerine eklenince, kompleman ve inflamatuvar hiicre yoklugunda dahi biil olusturmasi,

hasta 1gG’lerinin neonatal farelere transferinin biil olusumuna yol agmasi ve remisyon
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donemindeki PV’li hastalarin IgG otoantikorlarmin neonatal farelere verilmesi ile akantolizin
gorilmemesi, pemfigus otoantikorlarinin patojenik oldugunu kanitlayan 6nemli bulgulardir
(14-19, 28, 29, 101-103).

Klasik tip pemfigus ile PNP arasindaki en 6nemli farklardan biri, PNP’un direkt ve
indirekt immunfloresan boyanma 6zelligidir. PNP’da, perilezyonel deride 1gG ve C3 ile hem
interseliiler alanda, hem de bazal membranda birikim goriiliir. Ayrica, klasik tip pemfigusta
patojen otoantikorlar sadece ¢ok katli yassi epitele baglanirken, PNP’da, mesane epiteli gibi

tek veya cok katli degisken epitele de baglanma 6zelligi gosterirler (101).

2.6.2. Antijenler

Cok katli yass1 epitelde keratinositler arasindaki baglantiy1r saglayan desmozomlar,
pemfigusun da dahil oldugu tiim intraepidermal otoimmun biillii hastaliklarda olusan
otoantikorlarin ana hedefidir. Pemfigus antijenlerinin immunkimyasal yapisi keratinosit
kiiltiirlerinden elde edilen ornekler iizerinde yapilan immunpresipitasyon ve immunblot
incelemeler ile belirlenmis ve PV antijeninin 130-kDa’luk bir transmembran glikoprotein olan
Dsg3; PF antijeninin ise 160-kDa’luk bir transmembran glikoprotein olan Dsg1 oldugu ortaya
konulmustur (29, 101, 104, 105). Korman ve ark. 85-kDa agirliginda olan plakoglobinin de
hedef antijenik komplekste yer aldigin1 ancak, patojen otantikorlarin bu intraseluler antijenik
yapiya direkt olarak baglanmadigin1 gostermislerdir (106). PNP’da saptanan antijenik yapilar
arasinda, desmoplakin 1 (250-kDa), desmoplakin 2 (210-kDa), BP antijeni 1 (230-kDa),
envoplakin (210-kDa), periplakin (190-kDa) ve 170-kDa’luk, heniiz tanimlanmamis olan bir
transmembrandz hiicre yuzey proteini yer almaktadir. Ayrica plektin (500-kDa), Dsg3 ve
Dsgl de, PNP’un hedef antijenleri arasinda bulunmaktadir (16-19, 32, 107, 108). IgAP’nun
antijenleri ise Dsgl, Dsg3 ve 115-kDa’luk desmokolin 1 (dscl 1) olarak belirlenmistir (16-19,
32).

cDNA Kklonlamas: ile pemfigus antijenlerinin, desmozomlarda bulunan “cadherin
supergene” ailesinden olduklari bulunmus ve boylece pemfigusun “anti- cadherin’
otoimmun bir hastalik oldugu ortaya konulmustur (30, 101, 109).

“Cadherin supergene” ailesi, 18. kromozom tarafindan kodlanan ve doku
biitiinliigiiniin saglanmasinda rol oynayan, Ca™" bagimlis1 hiicre adhezyon molekiillerinden
meydana gelir. Klasik (E, P ve N-cadherinler) ve desmozomal cadherinler (Dsg’ler ve
dscl’ler) olmak Uzere iki alt tipi mevcuttur. Desmozomal cadherinler, birbirini izleyen

aminoasit tekrarlarindan olusur ve ekstraseliiler zincirleri ile Ca*" baglarlar. Plak proteinleri
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(plakoglobinler) ile birlikte olusturduklar: sitoplazmik zincirler sayesinde, gucli bir hiicre
adhezyonu meydana gelir ve hiicresel morfolojik degisiklikler olusur. Bir uglar1 ile fermuar
disleri gibi birbirlerine yapisirken; diger uglari ile de hiicrelere baglanirlar (14-19, 101-106,
109-111).

Epitel hicrelerini birbirine baglayan baglant1 birimleri, “yapiskan bileske” ve
“desmozomlar” olmak iizere iki tiptir. Hizli, ancak zayif bir hiicre baglantisi saglayan
“yapiskan  bileske”, klasik  cadherinler, sitoplazmik = komponentler ve  aktin
mikrofilamentlerinden olusur. Ote yandan desmozomlarda, keratine benzer filamentler,
desmozomal cadherinler (Dsg, dscl), Armadillo ailesi Uyeleri (plakoglobin, plakofilin) ve
plakinler (plektin, desmoplakin, envoplakin, periplakin) bulunur. Desmozom, komsu iki
keratinosit plazma membraninin birbirine tutundugu disk benzeri bir yap1 (desmoglea) ve
keratin ara filamentlerinin baglandig: sitoplazmik bir tutunma plagindan (desmozomal plak)
meydana gelir (14-19, 101-106, 109-111).

Desmoglea, desmosomal cadherinler olarak bilinen Dsg’ler ve dscl’ler tarafindan
bicimlendirilir. Dsg’ler, ekstraseliiler zincirlerinde 5 cadherin tekrar1 yaparlar; tek 29+1
aminoasit, intrasitoplazmik zincirde kalir. Dsg’lerin dort (Dsgl-4) alt tipi tamimlanmustir;
Dsgl ve Dsg3 cok katli yassi epitelde biil olusan yerlerde; Dsg2 tek katli epitelde ve
miyokardda eksprese edilirken; 2003’te tanimlanan Dsg4, kil folikiiliiniin gelisimiyle iliskili
bulunmustur (14-19, 101-106, 109-115). Dscl’lerin ise dscll, dscl2 ve dscl3 olmak (zere,
simdiye kadar tanimlanan 3 alt tipi mevcuttur (14-19, 101-106, 109-111).

Desmozomal plagi, Armadillo ailesine iiye proteinler (plakoglobin ve plakofilin) ile
plakinler olusturmaktadir. Plakoglobin ve plakofilin, p-katenin ile birlikte nlkleer ve
junctional proteinler ailesine Uye olup hiicresel adhezyonu ve proliferasyonu dizenleyip,
birlestirici molekiil olarak ig goriirler. Plakin ailesine mensup olan desmoplakinler, hiicrenin
desmozomlardaki yapisma yerine baglanmasindan sorumludur. Plakin ailesi ile birlikte bu
araci filamentler, 230-kDa’luk BP antijenini, 500-kDa’luk plektini, 210-kDa’luk envoplakini
ve 190-kDa’luk periplakini icerirler (14-19, 101-106, 109-111).

Pemfigus patogenezinde en 6nemli roli oynayan antijenlerin, deri ve mukozalardaki
hicre adhezyonundan primer sorumlu proteinler olan desmozomal cadherinler grubundan
Dsgl ve Dsg3 oldugu, siiphe gétiirmez bir gergektir. Bu grubun diger iiyeleri olan dscl’ler ile
yakin zamanda tanimlanan Dsg4 antijeninin ve Kkeratinosit ylzeyinde bulunan kolinerjik
reseptorlerin 9 -nikotinik asetilkolin  reseptorleri ve pemphaxin) ise pemfigus
patogenezindeki rolleri, heniiz tam olarak netlik kazanmamistir (111-113, 116).
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2.6.3. BUl Lokalizasyonunda Desmoglein Kompansasyon Teoris

Pemfigusun fizyopatolojisi, otoantikorlarin Dsg’lerin yapisma fonksiyonunu
bozmastyla, keratinositler arasindaki adhezyonun kaybolmasi sonucu biil olusumu seklinde
aciklanabilse de; klinigi oldukg¢a genis bir spektruma sahiptir. Oral lezyonlar PF’ta sik
rastlanan bir bulgu degilken; PV’li hastalarin ¢ogunda goriilmektedir. Ayrica, PV’in kendisi
de icinde, farkli klinik goriinlimlere sahip iki alt tipi barindirir. Mukozal dominant tip PV,
baskin olarak mukozal tutulumla giden tipidir; daha siddetli olan mukokutandz tip PV’de ise
mukozal tutuluma ek olarak yaygin kutanoz lezyonlar goOrilir. PF’ta sadece anti-Dsgl;
mukozal dominant tip PV’de sadece anti-Dsg3; mukokutandz tip PV’de ise hem anti-Dsgl
hem de anti-Dsg3 otoantikorlar1 bulunmaktadir (16).

Pemfigus kliniginin degisik sekillerde goriilebilmesi, pemfigusta hedef antijenler olan
Dsg’lerin, mukozalarda ve epidermal tabakalarda farkli yogunlukta sentezlenmesi ile
aciklanabilir. Deride, Dsgl butun epidermiste eksprese edilse de, yiizeyel tabakalarda daha
yogundur; oysa ki Dsg3, epidermisin alt kismi olan bazal ve parabazal tabakalarinda eksprese
edilir (16, 117). Mukozalarda ise her iki antijen de tim tabakalarda eksprese edilir; ancak
Dsgl, Dsg3’e gore daha alt tabakalarda bulunur. Shirakata ve ark. tarafindan otoantikorlarin
tipleri ile ayrismanin olustugu anatomik lokalizasyonun karmasik iliskisi “desmoglein
kompansasyon teorisi” ile agiklanmistir. Bu teoriye gore, Dsgl ve Dsg3’un birlikte eksprese
edildigi keratinositlerde, bir Dsg tipi digerindeki antikor nedenli fonksiyon kaybini kompanse
eder (16, 118).

Desmoglein kompansasyon teorisine gore, PV’de epidermisin derin tabakalarinda
Dsg3’e karst olusan antikor yamitini kompanse edecek diizeyde Dsgl bulunmadigi igin,
ayrisma sadece en derindeki epidermal tabakalarda gelisir. PF’ta ise epidermisin yuzeyel
tabakalarinda Dsgl’e karsi olusacak antikor yanitin1 kompanse edecek diizeyde Dsg3
bulunmadig igin, ayrisma yiizeyel epidermal tabakalarda meydana gelmektedir. Ote yandan,
mukozalarda daha fazla Dsg3 eksprese edildigi i¢in, Dsg3’e karsi olusan antikor yanitini
kompanse edecek diizeyde Dsgl bulunmaz. Bu nedenle oral mukoza tutulumu, PV’de siklikla
saptanirken; PF’ta gozlenmez (16, 118).

Dsgl ve Dsg3 ekspresyonu, anatomik bolgelere gore farklilik gostermektedir; sach
deri, ylz ve Ust govdede fazla, alt ekstremitelerde ise diisiiktiir. Buna bagli olarak, PV ve PF

lezyonlari sagli deri, yliz ve list govdede daha fazla yerlesme egilimi gosterirler (16, 119).
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2.6.4. Tlac ile indiiklenen Pemfigusta Patojenik Mekanizma

[laglarin pemfigus patogenezinde rol oynadig: bilinmektedir; bu sebeple en fazla tiyol
ve non-tiyol ilaclar suglanmaktadir. Tiyol ilaglar yapilarinda ya siilfidril (-SH, tiyol) grubu ya
da siilfidril gruplarin1 kolayca serbest birakan disiilfid baglari igerirler; penisilamin, kaptopril,
tiyopronin, busilamin, piritinol, altin, 5-tiyopiridoksin, tiamazol ve merkaptopropionilglisin
bunlar arasinda sayilabilir (14, 80, 81, 120, 121). Non-tiyol ilaglarin yapisinda ise stlfidril
grubu mevcut degildir; bu grupta pirazolon tiirevleri, kaptopril disindaki ACE inhibitérleri,
interlokin-2 ve a-interferon gibi immunmodulatorler ile rifampisin, levadopa, aspirin, eroin,
propranolol, NSAII, nifedipin, glibenklamid ve kandesartan gibi ilaglar yer alir (14, 80-83).
Ote yandan, non-tiyol ilaglarin bazilarmin yapisinda, metabolik olarak degisiklige ugrayarak
aktif tiyol (stlfidril) gruplarina doniigsebilen siilfiir molekiilii bulunmaktadir. Maskelenmis
tiyoller olarak isimlendirilen bu ilaglara, penisilinler, sefalosporinler ve piroksikam ornek
olarak verilebilir (14, 80, 81).

Tiyol ve maskelenmis tiyol ilaglardaki siilfidril gruplarinin keratinosit membranindaki
Dsg’lerin sulfidril gruplar ile etkilesime girmesi, biyokimyasal ve immunolojik olarak
akantoliz gelisimiyle sonuglanir. Maskelenmis tiyol ilaglardan penisilinler ve sefalosporinler,
yapilarinda bulunan silfir molekdli ve amid grubu yoluyla akantoliz olustururlar. Enalapril
ve pirazolon tirevleri gibi non-tiyol ilaglar ise yapilarinda bulunan aktif amid grubu sayesinde
akantolize neden olurlar (81, 122). ilag ile indiiklenen pemfigusta hedef antijenler, hastalarin
Ucte birinde Dsg3, ucte ikisinde ise Dsgl’dir.

2.6.5. Patojen Otoantikor Yapiminda Immunolojik ve Kolinerjik Mekanizmalar

Pemfigusta patojenik otoantikor yapimini baglatan mekanizma heniiz netlik
kazanmamustir. Dsg’lere karsi gelisen tiim otoantikorlarin, hastalik gelisimine yol agmadigi
bilinmektedir. Dsg’lerin aminoterminal ekstraseliiler bolgesine baglanan otoantikorlar patojen
ozellik gosterirken; proksimal bolgeye baglananlarin patojenitesi ya yoktur ya da ¢ok azdir
(123).

Pemfigusta, otoantikor yapiminin T-lenfositlerine bagli oldugu diisiiniilmektedir.
PV’de antijen sunan hiicreler, sadece spesifik HLA sinif II allelleri (MHC DRB1*0402 ve
DQP1*0503) ile Dsg3’u T lenfositlerine sunabilmektedirler. S6z konusu olan haplotiplerin
pemfiguslularda daha sik goriildiigii bilinmektedir. Sinif II MHC DR31*0402 ve DQB1*0503
haplotiplerine sahip saglikli bireylerin, PV hastalarindan daha fazla miktarda Dsg3’e spesifik

14



T-regilator hicrelerine sahip olduklarinin gosterilmesi, bu hiicrelerin self toleransin devami
icin gerekli olabilecegini desteklemektedir. Tim bu bilgiler 1s1ginda, otoimmun bulli
hastaliklarin regiilator T-hiicre disfonksiyonu ile iligkili oldugu ileri siirilmistiir (111, 124).
PNP’da ise tiimoral antijenlere karsi gelisen otoantikorlarin epitelyal antijenlerle capraz
reaksiyon vermesi ve sitotoksik T-hicrelerinin keratinosit apopitozunu indiklemesi sonucu
hastaligin olustugu diisiiniilmektedir. TUmoral hicrelerin anormal sitokin sentezi de, bu
strece katkida bulunmaktadir (125).

Dsg3’e karst gelisen antikorlar yoklugunda da, keratinositlerin asetilkolin (ach)
reseptorlerine (9 a nikotinik ach reseptorii) karsi gelisen antikorlar yoluyla, pemfigusa benzer
biiller olusabilmektedir (126). Kolinerjik agonistlerin, keratinositleri, Dsg3’e karsi gelisen
antikorlara bagli akantolizden korudugu veya olusan akantolizi diizelttigi de gosterilmistir
(127). Tim bu bulgular, pemfigusta patojen otoantikor yapiminda kolinerjik mekanizmaya
dikkat cekmektedir.

2.7. KLINIK

Pemfigusun klinik tablosu, derin ve yuzeyel formlar1 arasindaki farkliliklar nedeniyle
oldukca zengindir; bu durum antijenlerin eksprese edildikleri anatomik bélgeler ve otoantikor
profili ile iligkilidir. Lezyonlar, antijen dagiliminin en yogun oldugu sagl deri, yiiz ve tist
govdede daha sik yerlesim gosterirken; alt ekstremitelerde daha nadir gortlurler (14-19).

Intraepidermal biillii hastaliklar1, subepidermal biillii hastaliklardan klinik olarak ayiran
en 6nemli bulgulardan biri, Nikolsky belirtisidir. Akantolizin klinik karsiligi olan Nikolsky
belirtisi, basta pemfigus olmak {izere toksik epidermal nekroliz ve stafilokokal haglanmis deri
sendromu gibi intracpidermal biillii hastaliklarda pozitif iken; billoz pemfigoid gibi
subepidermal bulli hastaliklarda negatif olarak saptanir. BUlin ¢atisindan veya kenarindaki
bil artigindan yukariya dogru c¢ekildiginde, deri boyunca siyrilabilmesi ya da kenarindaki
normal goriinimlii deriye burgu bigiminde bastirildiginda, erozyon olusmasi “marjinal
Nikolsky belirtisi”’; bil veya erozyondan uzaktaki normal gorinimli deriye burgu bigiminde
bir basi uygulandiginda erozyon olusmasi ise “direkt Nikolsky belirtisi” olarak bilinmektedir.
Marjinal Nikolsky belirtisi ylUksek bir sensitiviteye, direkt Nikolsky belirtisi ise diisiik
sensitiviteye, ancak oldukca ylksek bir spesifiteye sahiptir. Uzun ve ark. marjinal Nikolsky
bulgusunun sensitivitesini %69, spesifitesini %94; direkt Nikolsky bulgusunun ise
sensitivitesini %38, spesifitesini %100 olarak saptamiglardir (128). Hastalarin yaklagsik

yarisinda saptanabilen direkt Nikolsky belirtisi, pemfigus tanisim1 klinik olarak, neredeyse
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kesin bir sekilde koydurmaktadir. Nikolsky belirtisinin prognostik degeri de mevcuttur; tedavi
siirecinde negatiflesmesi remisyonun isareti sayilirken, tedavi sonrasi pozitiflesmesi
aktivasyonun habercisi olabilmektedir (14, 128).

Pemfigusta saglam biil lezyonuna rastlanmasi ¢ogu zaman miimkiin olmamaktadir.
Bunun nedeni, ince tavanli gevsek biil ve vezikillerin, travmaya olduk¢a dayaniksiz
olmalarindan 6tiirii kolaylikla yirtilarak, erozyonlara ve yer yer erozyonlarin iizerini Orten

krutlanmalara doniisiim géstermeleridir.

2.7.1. PemfigusVulgaris (PV)

PV lezyonlari, %60-82 oraninda oral mukozadan baslangi¢ gosterirler; bir bagka deyisle
oral mukoza, PV’de ilk ve en sik tutulan bolgedir. Mukoza lezyonlari, genellikle birden fazla,
yiizeyel, diizensiz sinirl, agrili ve kendiliginden iyilesmeyen iilserler seklinde goriiliirken,
saglam biil goriilmesi olduk¢a nadirdir; ancak bazen erozyon veya iilserasyonlarin kenarinda
biil artigina rastlanabilir (14-19, 42). PV’de mukoza tutulumu oral mukoza ile sinirli degildir;
farinks, larinks ve Ozofagus mukozalarinin tutulumu odinofaji, disfaji, beslenmenin
bozulmasina bagli kilo kayb1 ve ses kisikligi; nazal mukozanin tutulumu ise nazal konjesyon,
mukoz burun akintis1 ve epistaksis gelisimine yol agabilmektedir (14-19, 129, 130). PV’li
hastalarda nazal ve laringeal lezyonlara %49 oraninda rastlanabilmesi, oral mukoza dis1
mukoza tutulumunun PV’de sanildigindan daha sik goriildiigiinii diisiindiirmektedir (129).
Konjonktiva, lretra, rektum ve genital mukozalar da, PV seyrinde tutulabilir (14-19, 130,
131).

PV, %7 ile %24 arasinda degisen oranlarda erozif deskuamatif gingivostomatit tablosu
seklinde sadece oral mukozaya sinirli kalarak devam edebilse de (36, 42, 132); hastaligin
olagan klinik seyrinde genellikle, oral lezyonlarin baslangicindan 4-8 ay arasinda degisebilen
bir slire sonra, deri lezyonlari ortaya ¢ikar (42). PV’in deri lezyonlari genellikle normal, bazen
de eritemli deri zemininde yerlesim gosteren ve birkag giin icinde kolaylikla patlayip, acilarak
yiizeyel erozyonlar olusturan, i¢i berrak sivi ile dolu gevsek biiller seklindedir. PV, %6.4 ile
%47.7 arasinda degisen oranlarda, mukoza tutulumu yapmaksizin, sadece deri lezyonlari ile
seyredebilmektedir (38, 44, 131, 133).

Pemfigus lezyonlari, viicudun her yerini tutabilse de antijen dagilimi ile uyumlu olarak
siklikla saglt deri, sirt, gfvdenin st kismi ve yiizde yerlesirler. Govdenin i¢ ve merkezi
kisimlari, yan kisimlarindan daha sik tutulma egilimi gosterir (14-19). PV lezyonlar1 bazen

burun ve yanak derisi gibi belirli bélgelere de sinirli kalabilmektedirler (134). Tirnak tutulumu
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PV’de nadir rastlanan bir bulgu degildir; %40’a varan oranlarda gortlmekte olup siklikla
kronik paronisi ve onikomadezis seklindedir (135, 136). Paronisi, pemfigusun ilk bulgusu
olarak ortaya cikabilecegi gibi, aktivasyonun habercisi olarak da gortlebilir (137).

PV tedavisiz birakildiginda mortal seyredebilen bir hastaliktir; bul ve erozyonlarin
¢evreye yayilmasi ile yamiga benzer bir sekilde, sekonder infeksiyonlar ve/veya metabolik
bozukluklar ortaya c¢ikabilmektedir. Sistemik KS’lerin ve diger immunsupresif ilaclarin
pemfigus tedavisinde heniz kullanilmadigi donemlerde, PV’li hastalarin buyik bir
cogunlugu, yaklagik bir yil igerisinde kaybedilmekte iken; giinlimiizde gelismis tani
yontemleri ve uygun tedavi yaklasimlar1 sayesinde ¢ok siddetli vakalarda bile remisyon
saglanabilmektedir. Ancak, mukoza ve deri tutulumunun siirli oldugu ve lezyonlarin topikal
steroid tedavisiyle gerileme gosterdigi bazi olgularda pemfigus tanisinin konulmasi, hastaligin
baslangicindan itibaren 7 yila kadar gecikebilmektedir (36). Ozellikle, lezyonlarin oral
mukoza ile sinirli kaldig1 hastalarda taninin gecikmesi daha sik rastlanan bir durumdur. Bu
nedenle, bir aydan uzun siiredir iyilesmeyen, 6zellikle birden ¢ok kronik oral iilser varliginda,
ayirici tanida mutlaka PV diistiniilmelidir (14, 15, 42). Tedavi edilen PV lezyonlari, genellikle
sikatris birakmadan, gegici bir postinflamatuar hiperpigmentasyonla gerileme gosterirler (15).

2.7.2. Pemfigus Vegetans (PVeg)

PV’in daha selim seyirli bir klinik varyanti olan PVeg, klinik olarak verriikdz ve
papillomat6z vejetasyonlara doniisme egiliminde olan biil ve piistiillerle karakterizedir . Tipik
olarak aksilla, inguinal bdlge ve meme alt1 gibi kivrim yerlerini tutsa da sacl deri, yliz ve
mukozalarda da lezyonlar goriilebilmekte ve dilde serebriform morfolojik degisiklikler
izlenebilmektedir. PVeg lezyonlari, gevsek biil ya da pistiil olarak baslayarak, zamanla
vegetatif Kkitlelere doniisiirler. PVeg’in, “Neumann tipi” ve “Hallopeau tipi” olmak Uzere,
siddetleri ve prognozlar1 birbirinden ¢ok farkli olan iki klinik formu mevcuttur. Yaygin
vegetatif lezyonlarla seyreden, siddetli klinik formu “Neumann tipi” olarak adlandirilirken;
“Hallopeau tipi”, spontan remisyon gosterebilen ve genellikle oral mukozay1 tutmadan, deride
lokalize kalan vegetatif lezyonlarla seyreden, hafif klinik formudur. PVeg’ta, vegetatif
lezyonlarin sekonder infekte olmasi durumunda, tedaviye direng gorilebilmektedir (14-19,
138-140).
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2.7.3. Pemfigus Foliaseus (PF)

Pemfigusun ytzeyel formu olan PF’ta, akantolizin subkorneal alanda veya stratum
grantlozum tabakasinda olusmasi nedeniyle, klinik olarak saglam biil gérmek miimkiin
olmamaktadir. Lezyonlar genellikle skuamli, krutlu erozyonlar seklinde olup siklikla yiiz,
saclt deri, gdvdenin iist kismi gibi seboreik bdlgeleri tutma egilimi gosterirler. Deri
lezyonlarina kasinti, yanma ve agri eslik edebilir; ¢ok siddetli olgularda ise lezyonlarin
birleserek, tiim deriyi kaplamasi sonucunda eksfolyatif eritrodermi tablosu gelisebilir. Ote
yandan, oral mukozada Dsgl daha az eksprese edildigi i¢in, PV’in aksine PF’ta, mukoza
tutulumu oldukc¢a nadirdir. Ayrica, lezyonlarin yiizeyel olmasi nedeniyle, sekonder infeksiyon
ve metabolik bozukluk gelisme riski, PF’ta PV’den ¢ok daha diigiiktiir. Bu nedenle, PF’un
PV’e gore daha selim bir prognoz izledigi sdylenebilir. PF’un, PE ve FS olmak iizere iki
klinik varyanti bulunmaktadir (14-19, 42).

2.7.4. Pemfigus Eritematozus (PE)/Senear-Usher Sendromu

[k olarak, Senear ve Usher tarafindan 1925 yilinda, lupus eritematozusun (LE) bazi
klinik ve immiinolojik 6zelliklerini de i¢eren, pemfigusun farkli bir tipi olarak tanimlanmistir.
PF’un daha selim seyirli olan, lokalize bir varyantidir. Giines goren yerlerde ozellikle yiiz ve
govdenin Uist kisminda, keskin sinirli eritemli skuamli plaklarla karakterizedir. Tipki1 LE’ta
oldugu gibi, lezyonlar yiizde kelebek seklinde bir dagilim gosterebilirler. PE’lu hastalarin
%30’unda diisiik titrasyonda ANA pozitifligi gozlenirken, %80’inde lupus bant testinin
pozitif bulunmas1 ve direkt immunfloresan (DIF) incelemede interseliiler alanda IgG ve C3
depolanmasma ilave olarak, Ozellikle gilines goren bolgelerden alinan biyopsilerde
dermoepidermal bileskede graniiler immunreaktan birikiminin de saptanmasi, PE’un
pemfigus ile LE arasinda bir gecis sendromu olabilecegini diisiindiirmektedir. Ote yandan, PE
ve LE birlikteligi nadiren bildirilmistir (14-19).
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2.7.5. Fogo Selvagem (FS)/Endemik Pemfigus/Brezilya Pemfigus Foliaseusu

FS, Giiney Amerika basta olmak iizere diinyanin belli tropikal kirsal bolgelerinde
endemik olarak goriilebilen ve siklikla geng erigkinler ile ¢ocuklar etkileyen bir pemfigus
formu olup klinik, histopatolojik ve immunolojik 6zellikleri PF ile tamamen ortiismektedir

(14-19).

2.7.6. 1gA Pemfigusu (IgAP)

IgAP, ilk olarak 1982 yilinda Wallach ve ark. tarafindan tanimlanmustir. Klinik olarak
normal ya da eritemli deride vezikllopUstuler lezyonlarla karakterize olup adini interseliiler
aralikta depolanan immunglobulin tipinden almaktadir (32). Tiirk literatiiriindeki ilk vaka
Azizlerli ve ark. tarafindan bildirilmistir (141). Genellikle orta yas ve lizerinde ortaya ¢ikan
lezyonlar, kivrim bdlgeleri, gévde ve ekstremitelerin proksimal kisimlarinda yerlesim
gosteren, ortasi krutlu, aniiler ve sirsine dizilme egiliminde olan vezikiilopiistiiller seklinde
goriiliir. Deri lezyonlarina eslik eden pruritus, hastalarin yasam kalitesini diislirecek kadar
siddetli olabilir; mukoza tutulumu ise nadiren goralur (9, 63). “Subkorneal pustiler dermatoz
tipi” ve “intraepidermal noétrofilik tip” olmak iizere, iki alt formu tanimlanmistir.
Intraepidermal nétrofilik tip IgAP’nda piistiillerin “aycicegi” konfigiirasyonu gostermesi
tipiktir (32). IgAP’na, romatoid artrit, hipertiroidizm ve gastrointestinal hastaliklar ile, benign
ve malign IgA monoklonal gammopatiler eslik edebilmektedir (142).

2.7.7. PemfigusHerpetiformis (PH)

PH, eritematoz Urtikeryal plaklar, inflamatuvar papuller ve herpetiform paternli
vezikuller ile dermatitis herpetiformis (DH) benzeri bir klinigine sahip olan; ancak
histopatolojik ve immunolojik agidan pemfigusun 6zelliklerini gdsteren, nadir goriilen bir
pemfigus formudur. Siddetli pruritus sik rastlanan tipik bir semptomdur. Mukoza tutulumu ise
nadirdir. PH’in lezyonlar atipik bir klinik gostererek, DH, PF, BP ve lineer IgA dermatozu
(LAD) basta olmak (izere, pek ¢ok biillii hastaligi taklit edebilmektedir (32).
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2.7.8. Paraneoplastik Pemfigus (PNP)

Pemfigus ve malignite arasindaki birliktelik, klasik pemfigustan ayr bir antite olarak,
ilk defa 1990 yilinda Anhalt ve ark. tarafindan tariflenmistir. Bes hastada klinik,
histopatolojik ve immunolojik 6zellikler ile eslik eden neoplaziler ortaya konulmus ve tablo,
PNP olarak adlandirilmistir (107). Deri disinda da organ tutulumu yapabilmesi nedeniyle bu
tablo, “paraneoplastik multiorgan sendromu” olarak da anilmaktadir (143).

PNP’un klinik tablosu oldukg¢a genis bir spektruma sahiptir. Oral mukoza tutulumu
genellikle hastaligin ilk bulgusu olup PV’den daha siddetli seyreder. Ozellikle dil kenarindan
baslayarak, dudaklarin vermilyon simnirina uzanan, ¢ok agrili ve tedaviye direncli oral
lezyonlarin varligi yaninda, dudaklarin hemorajik krutlu erozyon ve dlserasyonlarla
kaplanmasi, PNP i¢in tipik bir klinik goriinlimdiir. PNP’un bir diger 6nemli 6zelligi, larinks,
farinks, osofagus, konjonktiva (psddomembrandz konjonktivit), nazal ve genital bolge
mukozalarini, diger pemfigus formlarindan daha fazla etkilemesidir. Hastalarin yaklasik %30-
40’inda, bronsiyal epitelin akantolizi sonucu gelisen pulmoner hasarin iizerine sekonder
infeksiyonlarin eklenmesi ile mortalite riski yiksek, ciddi bir tablo ortaya c¢ikmaktadir.
PNP’un deri lezyonlar1 olduk¢a polimorfik bir goriiniim sergiler; BP’te veya eritema
multiformede (EM) gorulen gergin billere ve hedef tahtas1 goriiniimiindeki lezyonlara benzer
bir dokuntinln yanisira, liken planus (LP) veya liken planus pemfigoides benzeri bir likenoid
erupsiyon veya graft versus host hastaligi benzeri bir dokintl de ortaya ¢ikabilir. Gogsiin V
bolgesinde birlesme gosteren eritem genellikle mevcuttur. Kronik likenoid erupsiyonu olan
hastalarda agrili ve tilseratif paronigyal lezyonlara sik rastlanir. Palmoplantar bolgede yerlesen
biller ve likenoid lezyonlar PNP’un, bu bdélgeyi nadiren tutan PV’den ayirt edilmesinde
yardimci bir bulgudur (32, 144, 145).

PNP’a eslik eden neoplaziler basta NHL olmak tizere, KLL, Castleman hastaligi ve
Waldenstrom makroglobulinemisi gibi lenfoproliferatif hastaliklar olsa da nadiren sarkom,
karsinom (akciger ve hepatoseliiler karsinom) ve timoma gibi lenfoid olmayan, solid organ
neoplazileri de gorilebilmektedir. Bu benign veya malign neoplaziler, hastalarin Ugte ikisinde
deri tutulumundan 6nce, lgte birinde ise deri tutulumundan sonra saptanmaktadir. Bu nedenle,
PNP acisindan siiphe duyulan her hastada, toraks, abdomen ve pelvisin bilgisayarli tomografi
incelemesi ile malignite taramasi yapilmalidir. Ote yandan PNP, eslik eden neoplazinin
tedavisine ragmen hastalarin biiyiik c¢ogunlugunda progresif bir klinik seyir izleyerek,
tedaviye direng gostermekte ve ozellikle sepsis ile solunum yetmezligine bagl olarak, yiiksek

oranda bir mortalite ile seyretmektedir (14-19, 32, 146-148).
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PNP’da neoplazinin tedavisinden sonra bile, mukokutanéz lezyonlar devam
edebilmektedir. Bu gercekten yola g¢ikarak PNP’u, “neoplazi nedenli pemfigus” olarak
adlandirmay1 uygun goren Camisa ve Helm tarafindan 1993 yilinda, PNP’un tani kriterleri
tanimlanmigtir. Buna gore tani igin 3 major veya 2 major ve 2 minor kriterin varhigi
gerekmektedir (149) (Tablo 2).

Tablo 2. Camisa ve Helm Tarafindan Onerilen PNP’un Tam Kriterleri (149)

Major Kriterler
e Polimorfik Kutan6z Dokintl
e Eslik Eden Internal Neoplazi

e Serumda Spesifik Immunopresipitasyon Paterni

Minor Kriterler
e Histolojik Olarak Akantolizin Gosterilmesi
e DIF Incelemede IgG ve C3 ile Interselliiler ve Bazal Membranda Depolanma
e Substrat Olarak Sigan Mesanesinin Kullanildig1 indirekt immunfloresan (IiF)

Incelemede Interseliiler Depolanma (Desmoplakin Antikorlar1)

2.7.9. Tlag ile indiiklenen Pemfigus

Ilag ile indiiklenen pemfigusun klinik ve laboratuvar ozellikleri, idiyopatik
pemfigustan herhangi bir farklilik gostermemektedir (81, 150, 151). 1950’lerin baslarinda
penisilin tedavisini takiben; 1960’11 yillarda ise Wilson hastalarinda penisilamin kullanimi
sonrasinda aktivasyona giren pemfigus olgulart bildirilmistir (81). Hem tiyol, hem de non-
tiyol ilaglarin pemfigusu indiikledigi bilinmektedir; bunlar arasinda en sik goriilenler,
penisilamin, kaptopril, busilamin, tiyopronin gibi tiyol ilaglardir (14, 80-83, 96, 150, 151).
Tiyol ilaglar ile aylar icinde, non-tiyol ilaglarla ise haftalar i¢inde baslayan klinik tablo,
yaygin trtikeryal ya da morbiliform tipte ila¢ erupsiyonu benzeri bir dokunti ile ortaya cikar.
Tiyol ilaglara bagl gelisen pemfigusun tgte ikisinde klinik tablo PF’a; non-tiyol ilaglara bagl
gelisen klinik tablo ise oral mukoza tutulumu yapmasindan otiirii, PV’e benzerlik gosterir.
Stipheli ilacin kesilmesi ile tiyol ilaglara bagli pemfigusta %40 ile %50 oraninda, non-tiyol

ilaglara bagh pemfigusta ise %15 oraninda spontan iyilesme gozlenebilmektedir (81, 96).
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28. TANI

Pemfigus tanisi, hastanin klinik bulgular1 ile histopatolojik ve immunolojik
incelemelerinin sonuglarina dayanilarak konulur. Pemfigus i¢in beklenen bolgelerde yerlesim
gosteren pozitif Nikolsky belirtisine sahip, gevsek biilloz lezyonlarin ve erode alanlarin
saptanmast, her ne kadar pemfigus tanisini diislindiirse de klinik bulgular, tek basina pemfigus
tanisin1 koydurmada yeterli degildir. Bu nedenle, pemfigus tanisindan siiphe duyulan her
hastada, kesin tani igin, histopatolojik ve immunolojik incelemelerden en az bir tanesi
yapilmalidir (14-19).

Biil tabanindan veya erode alandan alinan ser6z kazinti materyali ile hazirlanan
Tzanck yaymasinda akantolitik keratinositlerin saptanmasi, pemfigus tanisin1 destekleyen bir
bulgudur. Tzanck yaymasi pemfigusu, subepidermal biillii hastaliklardan ve ¢ok g¢ekirdekli
dev keratinositlerin goriildiigii herpes infeksiyonlarindan ayirmada, oldukga basit ve hizli bir
yontemdir (152). Lezyonel biyopsinin, 1sitk mikroskopu altinda yapilan histopatolojik
incelemesinde, intraepidermal ayrisma ve akantolitik hiicrelerin gorulmesi de, pemfigus
tanisin1 destekleyen bir bagka onemli bulgudur. Ancak bu yontemlerin higbiri, tek basina
kesin olarak pemfigus tanisin1 koydurmaz (14-19).

Pemfigus tanisinin konulmasinda altin standart yontem, Keratinosit ylzey antijenlerine
kars1 olusmus olan otoantikorlarin dokuda gosterilmesi esasina dayanan direkt immunfloresan
(DIF) incelemedir; hastaligin aktif dénemlerinde %90-100 pozitif olarak saptamir. DIF
incelemenin en onemli 6zelligi, duyarliliginin (sensitivitesinin) yaklasik %100 olmasidir.
Spesifitesi (0zgiilliigii) ise % 85-90 civarinda olup bu diisiikliiglin en 6nemli nedeni, yogun
inflamasyonun veya bazal membran hasarimin oldugu alanlardan alinan biyopsilerde,
immunreaktanlarin tiiketilmesine bagli olarak ortaya ¢ikan yalanci negatifliktir. Ozellikle
perilezyonel alan yerine, lezyonlu bolgeden veya lezyonun uzak bir bolgesinden alinan
biyopsilerde, yalanci negatiflik daha da fazla goriilmektedir (153). Bu nedenle, DIF
incelemenin saglikli bir sonug¢ verebilmesi i¢in, biyopsi materyalinin mutlaka uygun alandan
alinmas1 gerekmektedir. Sadece mukozal lezyonlarla seyreden pemfigusta DIF incelemenin,

histopatolojik incelemeden daha hassas oldugu gosterilmistir (154).
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2.8.1. Histopatolgji

Histopatolojik olarak pemfigusun tim tiplerinde ortak olarak rastlanan temel bulgu,
epidermal keratinositlerin arasindaki interseliler baglantilarin kaybi sonucu, keratinositlerin
birbirinden ayrilmasi ile olusan akantoliz ile buna bagli gelisen intraepidermal ayrisma ve biil
tesekkiiliidiir. Interseliiler baglantilarn1 yitiren keratinositler, poligonal gorintimlerini
kaybederek yuvarlak bir sekil alirlar; nukleusun sitoplazmaya orani, hiperkromatik nukleus
lehine bozulur (biiyiik ve koyu boyanan nukleus) ve nukleus acik boyanan bir halo ile cevrilir.
Bu morfolojik 6zelliklere sahip keratinositler “akantolitik hiicre” olarak tanimlanmakta ve bul
kavitesinde serbest olarak gorilebilmektedirler. Intraepidermal ayrisma genellikle non-
inflamatuvardir; ancak ¢ok nadiren de olsa az sayida inflamatuvar hicrenin olusturdugu hafif
siddetli bir infiltrasyon da gorulebilir (14-19, 25, 155).

Histopatolojik incelemenin saglikli bir sonu¢ verebilmesi igin, biyopsinin uygun
lezyondan dogru bir sekilde alinmasi gerekmektedir. Bunun igin tercihen yeni olusmus, kii¢iik
bir biil secilmeli ve lezyon miimkiin oldugu kadar travmadan korunarak, saglam bir sekilde
cikarilmalidir (25).

Pemfigusun alt gruplarina gore, intraepidermal ayrismanin diizeyi de farkliliklar
gosterir. PV, PVeg ve PNP’da intraepidermal ayrisma, bazal keratinositlerin hemen Gzerinde,
yani suprabazal olup komsu keratinositlerden ayrilan bazal keratinositlerin bazal membran
tabakasina tutunmalarinin devam etmesi ile olusan dizilim “mezar tasi sirasi seklinde
tanimlanmistir. Eozinofillerin eslik ettigi (eozinofilik Spongiyoz) veya etmedigi interseliiler
bir 6dem, erken dénemde izlenebilen bir diger histopatolojik bulgudur (14-19, 25).

PVeg’in histopatolojik Ozellikleri erken donemde PV ile benzerlik gosterir. Hem
Hallopeau, hem de Neumann tipinde, eozinofilik spongiyoz ve eozinofilik pustullere
(eozinofilik mikroabseler) bagl olarak, epidermis ve dermiste ¢ok sayida eozinofil bulunur.
Klinik tablo yerlestiginde, suprabazal ayrismaya, verrik6z epidermal hiperplazi
(psddoepitelyomatdz hiperplazi) de eklenir (14-19, 25).

Intraepidermal ayrisma, pemfigusun yiizeyel formlar1 olan PF ve PE’ta, stratum
grantlozum igerisinde, yani subkorneal diizeydedir; stratum graniilozum altinda kalan
epidermis saglamdir. PE’lu az sayida hastada saptanan “interface dermatiti” (bazal membran
zonunda kalinlagma, vakuoler dejenerasyon ve perivaskuler lenfositik infiltrasyon), PE’un
LE’tan histopatolojik olarak ayrimini gii¢lestiren bir bulgudur. Eozinofilik spongiyoz ve
diskeratotik graniiler keratinositler, PE’ta rastlanabilecek diger histopatolojik bulgular

arasinda yer alir (14-19, 25).
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PH’in histopatolojik 6zellikleri, genellikle PF’a benzerlik gosterir. Bazi lezyonlarda
eozinofilik spongiyoza eslik eden akantoliz, bazi lezyonlarda ise notrofilik spongiyoz ya da
eozinofil ve notrofil iceren subkorneal pustiller goralar (14-19, 25).

Intraepidermal vezikiil veya piistiil goriiniimii, IgAP igin en tipik histopatolojik
bulgudur. Pistiillerin igerigindeki baskin hicre nétrofillerdir. Akantoliz  gorilebilir.
Subkorneal pustiler dermatoz tipi IgAP’unda minimal akantolizle birlikte subkorneal
pustiller gorulirken; intraepidermal nétrofilik tip IgAP’unda ise pustiller suprabazal ya da
epidermisin tamaminda yerlesim gosterirler (14-19, 25).

PNP’un histopatolojik bulgulari, sahip oldugu polimorfik klinik tabloya paralel olarak,
genis bir yelpazeye yayilim gosterir; EM, LP, PV ve BP benzeri klinik &zelliklerin bir
kombinasyonu seklinde tanimlanabilir. Suprabazal akantoliz, likenoid infiltrasyonun eslik
edebildigi vakuoler “interface dermatititi” ile bazal hiicrelerde apopitoz, PNP’un en énemli
histopatolojik bulgular: arasinda olup bu tabloya subepidermal bul tesekkiilii de eslik edebilir
(14-19, 25).

Ilag ile indiiklenen pemfigusun erken dénem bulgular1 non-spesifiktir; spongiyoz,
parakeratoz ve gesitli hiicrelerin olusturdugu bir dermal infiltrasyon seklinde Gzetlenebilir.
Ote yandan, lezyonlar eskidikce histopatolojik olarak PF ve PV’e benzer bir tablo ortaya
¢ikar. Eozinofilik infiltrat baskin olabilmektedir (14-19, 25).

Hailey Hailey hastaligi, Darier hastaligi, Grover hastaligi (gegici akantolitik dermatoz)
ve impetigoda da pemfigusa benzer sekilde intraepidermal ayrisma ve akantolitik hiicrelerin
gorulebilmesi nedeniyle, histopatolojik inceleme tek basina pemfigus tanisini kesin olarak
koydurmaz. Bu nedenle, histopatolojik bulgulari pemfigusu diisiindiiren olgularda tani,

mutlaka immunfloresan incelemelerle dogrulanmalhidir (14).

2.8.2. immunfloresan

Immunfloresan inceleme “ flourescein” ile isaretli antikorlarin dokudaki hedef antijene
baglanarak, floresan mikroskop altinda gortnebilir hale gelmesi temeline dayanan testlerin
ortak adidir. Pemfigusun tiim alt gruplarinda, keratinosit ylizey antijenlerine karsi gelisen
otoantikorlar bulunmaktadir; iste pemfigusa 6zgii bu otoantikorlarin gdsterilmesi, pemfigus
tanisinin konulmasinda, giiniimiizde altin standart olarak kabul edilmektedir. Bu amagla en
stk kullanilan yontem, immunfloresan inceleme olup serumda dolasan otoantikorlari
gostermeye yonelik indirekt immunfloresan (iiF) ve dokuya fikse otoantikorlar1 gdstermeye
yonelik direkt immunfloresan (DIF) olmak iizere, iki ¢esidi mevcuttur. Immunfloresan
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inceleme, pratik ve ekonomik olmasinin yani sira; giiniimiizde pemfigus tanisin1 koymaya
yonelik en hassas yontem olma 6zelligine de sahiptir (14-19, 153).

DIF inceleme, IIF incelemeye gore daha giivenilir ve hassas bir yontem olmasi
nedeniyle, otoimmun biillii hastalik diisiiniilen tiim hastalarda mutlaka yapilmalidir. DIF
incelemenin hastaligin remisyon dénemlerinde negatif saptanmasi, iyi bir prognostik gosterge
olarak kabul edilmektedir (14-19, 32). DIF inceleme igin biyopsi alirken dikkat edilmesi
gereken nokta, biyopsinin saglam bilin veya eritemli lezyonun hemen komsulugundaki,
perilezyonel saglam goriiniimlii alandan yapilmasidir. Ozellikle sadece oral lezyonu olan
hastalarda DIF inceleme, histopatolojik ve IIF incelemelerden ¢ok daha yiiksek bir
hassasiyete sahip olup IIF incelemeden daha &énce pozitiflesir (32, 154). Pemfigus grubu
hastaliklarin  patognomonik DIF bulgusu, tim epidermis boyunca interseliiler aralikta
kesintisiz olarak, “dantel” veya “tavuk kumesi teli* benzeri goériinime sahip immunreaktan
depolanmasimin izlenmesidir (14-19). Bu spesifik boyanma paterni tim pemfiguslu hastalarda
aynmidir. Pemfigus hastalarinin neredeyse tamaminda depolanan immunreaktan 1gG olup
birlikte siklikla C3, daha nadiren ise IgM ve/veya IgA depolanmasina da rastlanir.
Depolanmanin yogunlugu, PV’de biraz daha suprabazal, PF’ta ise daha c¢ok subkorneal
alanlarda olma egilimi gosterse de DIF bulgulari ile pemfigus alt gruplari arasinda bir ayirim
yapmak giivenilir degildir. PE’ta interseliiler IgG depolanmasina, dermoepidermal bileskede
IgM ve/veya 1gG’nin graniiler depolanmasi da eslik etmektedir. IgAP’nda ise interselller
aralikta depolanan otoantikor IgA tipindedir. PNP’un en énemli DIF bulgusu, immunreaktan
depolanmasinin klasik pemfigusa 6zgii sekilde sadece interseliiler aralikla sinirli kalmayarak,
bazal membran zonunda lineer sekilde gortlmesidir (14-19, 32).

IiF inceleme ise hasta serumlari kullanilarak yapilmakta; 1/10’dan baslayarak
hazirlanan seri dillisyonlar, dondurulmus dokulardan yapilan substratlarla inkiibe
edilmektedir. Maymun 6zofagusu, kobay (si¢an) 6zofagusu, sigan mesanesi ve insan derisi,
bu substratlar arasinda sayilabilir. IiF inceleme, pemfiguslu hastalarm yaklasik %80’inde
pozitif saptanmakla birlikte; bu oran IgAP’unda %50 civarindadir. IIF incelemenin pozitiflik
orani ve hassasiyeti, kullanilan substrata gore degisiklik gostermektedir; substrat olarak sican
mesanesi Kullanilarak yapilan IiF inceleme, PNP’lu hastalarm tamamina yakininda pozitif
bulunmaktadir. Ayrica, ABO kan grubu olanlarda, yaniklarda, fungal infeksiyonlarda, ilag
reaksiyonlarinda ve miyastenia gravis, sistemik LE, BP ve sikatrisyel pemfigoid (SP) gibi
sistemik ve dermatolojik pek ¢ok hastalikta, IIF incelemede yalanci pozitiflik de
gorilebilmektedir. Bu nedenle sigan mesanesi ile yapilan IIF, PNP’un tani kriterleri arasinda

mindr kriter olarak yer almaktadir. IIF inceleme, siipheli tamlari dogrulamak igin veya
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pemfigus grubu hastaliklar1 diger biilli hastaliklardan ayirmak amaciyla kullanilmaktadir.
Ayrica serumda dolasan otoantikor titrasyonunu semikantitatif olarak belirleyebilmesi ve bu
titrasyonun hastalik aktivitesi ile korelasyon gosterebilmesi nedenleriyle, hastaligin
monitorizasyonunda ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde de kullanilmaktadir. Ancak

hastaligin siddetini yansitmasi bakimindan giivenilir degildir (14-19, 32).

2.8.3. Immunseroloji

“Western immunblot” ve immunpresipitasyon testleri otoimmun biillii hastaliklarda,
hedef antijenlerin molekiill agirliginin  saptanmasimna yonelik testlerdir. Pemfigus
otoantikorlarinin epitoplar1 sekilsel olarak hassas olduklar1 i¢in, immunblot islemleri sirasinda
tahrip olabilmektedirler. Bu sebeple, immunblot incelemenin tanisal degeri pemfigus igin
diisiiktiir. Immunpresipitasyon inceleme ise 6zellikle PNP’daki otoantikorlarm saptanmasinda
tercih edilen bir yontemdir (156).

Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) testi, pemfigus hastalarinin
serumlarinda bulunan, Dsgl ile Dsg3’e karsi olusmus olan spesifik otoantikorlar1 kantitatif
olarak saptayabilmekte; IiF incelemede ise spesifik olarak bu aymrmi yapmak mimkin
olamamaktadir. Amagai ve ark. 'nin yapmis olduklar1 bir ¢alismada, ELISA yonteminin, klasik
serolojik test olan IIF incelemeden daha hassas ve 6zgl bir test oldugu gosterilmistir (30, 31,
157).

29. AYIRICI TANI

Pemfigus grubu hastaliklarin 6ncelikle, klinik olarak ayirici taniya giren diger biilli
hastaliklardan ayirt edilmesi; daha sonra ise kendi iginde alt grup tayini yapilmasi
gerekmektedir. Bu amagla en fazla kullanilan yontemler, histopatolojik ve immunfloresan
incelemelerdir (14-19, 32).

En sik rastlanan pemfigus alt tipi olan PV ile pek c¢ok hastalik ayirici taniya
girmektedir; mukoza lezyonlarinin akut herpetik stomatit, rekiirren aftéz stomatit, Behget
hastaligi, nekrotizan gingivostomatit, EM, eroziv veya bulléz LP, SP, sistemik vaskilit ve
sistemik LE ile; deri lezyonlarinin ise diger pemfigus alt tipleri, BP, LAD, EM, Hailey-Hailey

hastalig1 ve gegici akantolitik dermatoz ile ayirici tanist yapilmalidir.
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PVeg’in lezyonlari ise iyododerma, bromoderma, blastomikoz ve 6zellikle anogenital
bolge tutulumu ile smirh kaldiginda, kondiloma lata, kondiloma akuminata ve graniloma
inguinale ile ayirici tantya girmektedir.

PNP ile ayirici tanida ilk diisiiniilmesi gereken hastalik, siddetli mukozal lezyonlar1 ve
polimorfik deri dokintlsi nedeniyle EM’dir.

PF ve PE’un deri lezyonlari, seboreik dermatit ve LE’dan ayirt edilmelidir.

IgAP, subkorneal pustiiler dermatoz, DH ve LAD ile ayirici taniya girmektedir.

PH ile aymric1 tanida digiiniilmesi gereken hastaliklar arasinda baslica DH olmak

tizere, LAD ve BP yer almaktadir.

2.10. TEDAVi

Pemfigus, remisyonlarla ve aktivasyonlarla giden, dnceden tahmin edilemeyen kronik
bir seyir izleyen, nadir rastlanan bir hastalik olmasi yaninda; siddetinin ve tedaviye yanitinin
kisiden kisiye farklilik gosterebilmesi nedeniyle de, tedavi edilmesi oldukca gii¢ bir
hastaliktir. Pemfigusta otoantikor iiretiminin ve inflamatuvar yanitin azaltilmasinin, hastalig
remisyona sokmasi nedeniyle, pemfigus tedavisi esas olarak, otoimmunitenin baskilanmasini
hedeflemektedir. Bu amacla genellikle uzun-dénem immunsupresif tedavilere ihtiyac
duyulmaktadir. Ancak, pemfigus tedavisi iki ucu keskin bir bigaktir; bir yandan, dogal seyrine
birakildiginda mortal seyredebilen bir hastaligi tedavi ederken; diger yandan 6zellikle uzun-
donem uygulandiginda ciddi bir morbidite, hatta mortalite nedeni olabilen siddetli yan etkilere
sahiptir. Bu nedenle pemfigus tedavisinin amaci, hastalig1 etkin bir sekilde kontrol altina alan
minimum ila¢ dozu ile remisyonu saglamak, idame ettirmek ve bunu yaparken yan etkileri en
alt duzeyde tutarak, tedavinin sonunda giivenli bir sekilde kur elde etmektir.

Otoimmun biillii hastaliklarin ¢ogunda oldugu gibi pemfigus tedavisinde de, KS’ler ilk
basamak tedavidir. KS’lerin etki mekanizmasi olduk¢a genistir; artmis kapiller permeabiliteyi
dizelterek, polimorfonilikleer Iokositleri baskilar ve inflamasyonu azaltirlar; lizozomal
membranlart stabilize ederek, lenfositleri ve otoantikor yapimini suprese ederler. KS
tedavisinin basarili olabilmesi icin, hastaligi kontrol altina almay1 basarabilecek etkin bir
dozda baslanmasi ve uygun dozlarda, yeterli siire uygulanmasi gerekmektedir. Pemfigus
tedavisinde genellikle sistemik KS’ler kullanilmakta olup hastaliga (pemfigusun siddeti, alt
tipi ve progresyon hizi) ve hastaya (yas ve eslik eden komorbiditeler) ait 6zellikler géz oniine
alarak, genellikle 1-2mg/kg/giin dozunda baslanmaktadir. Bu dozda yeni lezyon ¢ikiginin

baskilanamamasi durumunda, ya baslangi¢c dozu yetersizdir (bu durumda doz 2mg/kg/giin’e
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veya en az 1/3 oraninda arttirtlmalidir) ya da hastada KS tedavisine diren¢ yaratacak
infeksiyon veya diyabet gelisimi mevcuttur. Hastaligin etkin bir bigimde kontrolii
saglandiktan sonra, KS dozu tedricen azaltilir. Aktivasyon goriilmesi durumunda, tedaviye
bagli faktorler (KS’in hizla azaltilmasi, aniden kesilmesi veya zamaninda alinmamasi vb.),
infeksiyon veya diyabet gelisimi, KS metabolizmasini etkileyen ek ila¢ kullanimi ile minor ve
major stres yaratan cerrahi girisimler arastirilmalidir (101).

Pemfiguslu hastalarda mortalite, KS’lerin pemfigus tedavisinde kullanilmaya
baslanmasindan Onceki donemlerde hastaligin etkilerine ve komplikasyonlarina bagh
gelisirken; gilinlimiizde arttk KS tedavisinin sahip oldugu ciddi yan etkiler nedeniyle
gorilmektedir. Bu yan etkiler Tablo 3’te 6zetlenmistir (158). Ozellikle ¢ocuklarda, yaslilarda
ve risk faktorli bulunanlarda, KS’ler ¢cok dikkatli ve 6zenli bir sekilde, siki bir monitorizasyon

altinda kullanilmalidir.

Tablo 3. Steroid Tedavisinin Yan Etkileri (158)

Hipotalamik-pitliter-adrenal (HPA) aks supresyonuna bagli
adrenal yetmezlik veya steroid yoksunluk sendromu, Cushing
sendromu, hiperglisemi, hiperlipidemi, hipokalemi,
hipokalsemi, alkaloz

Endokrin ve Metabolik YE

Oftalmolojik YE

Kardiyovaskiler YE

Posterior subkapstler katarakt, glokom, kanama, ekzoftalmus

Hipertansiyon, dislipidemi, periferik 6dem, ateroskleroz

Gastrointestinal YE

Hematolojik YE

K as-Iskelet Sistemi ile Tlgili YE

Psikiyatrik YE

Norolojik YE

Immun Sistem ile Tlgili YE

Kutanoz YE

Jinekolojik ve Obstetrik YE

Kusma, bulanti, 6zafajit, gastrit, peptik tilser hastaligi,
pankreatit, intestinal perforasyon

Lokositoz, lenfopeni, monositopeni, eozinopeni, koagulasyon
anomalileri

Osteoporoz, kas atrofisi, osteonekroz, miyopati, aseptik
femoral nekroz, ¢cocuklarda biiyiime geriligi

Ruh durumu ve kisilik degisiklikleri, psikoz, mani, depresyon,
demans

Psodotliimor serebri, ndbet, EEG degisiklikleri, tremor,
periferik noropati

Immunsupresyona baglh olarak infeksiyonlara artmis egilim

Hirsutizm, hiperpigmentasyon, akantozis nigrikans, atrofi,
stria, akne/akneiform erupsiyonlar, deri infeksiyonlari, petesi,
purpura, ekimoz, yara iyilesmesinde gecikme

Amenore, fetal etkiler
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KS tedavisinin sahip oldugu ciddi yan etkiler, pemfigusta aktivasyona yol agmadan
KS dozunu hizli diisiirebilmek ve tedavi siiresini kisaltabilmek icin ek tedavi segeneklerinin
giindeme gelmesine yol agmistir. Bu adjuvan tedaviler arasinda, patojen otoantikor yapimint
baskilayan KS-dis1 immunsupresifler ile anti-inflamatuvar ilaglar ve alternatif tedavi
yontemleri yer almaktadir (14-20, 101).

Giinlimiizde, pemfigusta standart bir tedavi protokolii heniiz olusturulmamis olsa da en
yaygin olarak kullanilan tedavi rejimi, KS ve adjuvan tedavilerin kombinasyonu seklindedir.
KS’lerin yan etkiye yol agmayacak doz ve siirede etkin bir hastalik kontrolii sagladigi
durumlarda, tedaviye tek basina KS ile devam edilebilir; ancak ne yazik ki bu sik rastlanan bir
durum degildir. Hastalarin KS ihtiyacini1 ve kullanim siiresini azaltarak, tedavi toksisitesini en
aza indirmek amaciyla, adjuvan tedavilerin kullanilmasi Onerilmektedir. Ancak adjuvan
ilaglarin etkisi, KS’lere gore oldukca gec (4-8 haftada) ortaya ¢iktigi icin, bu ilaclar pemfigus
tedavisinde genellikle tek baslarina kullanilmazlar (14-20, 101).

Pemfigusun adjuvan tedavisinde ©ne c¢ikan ilag grubu, patojen otoantikorlarin
iiretimini baskilayarak etki eden immunsupresif ilaglardir. Bu grupta, azatiopirin, mikofenolat
mofetil, metotreksat, siklosporin ve siklofosfamid yer alir. Yan etki profillerinin diger
immunsupresif ilaglardan daha diisiik olmasi ve yiiksek etki giicline sahip olmalar1 nedeniyle,
azatiopirin (AZT) ve mikofenolat mofetil (MMF) pemfigus tedavisinde en sik tercih edilen
immunsupresiflerdir (101).

Bir piirin antagonisti olan AZT, pemfigusun adjuvan tedavisinde ilk kullanilan
immunsupresif ilag olma 0Ozelligini tasimakta olup glniimiizde halen yaygin olarak
kullanilmaktadir. Pemfigusun adjuvan tedavisinde, 100-150mg/giin dozunda kullanildiginda,
genellikle 2-4 hafta i¢inde KS dozunu diisiiriicek etkinlige ulasmaktadir. Ancak basta
hepatotoksisite olmak tizere, anemi, trombositopeni, I6kopeni ve pansitopeni gibi hematolojik
yan etkiler ile doza bagimli olarak gelisen immunsupresyon nedeniyle infeksiyonlara artmis
egilim ile iligkilidir. Ayrica, tiopiirin metil transferaz enzimi ile metabolize olmasindan 6tiirii,
bu enzimin eksik oldugu kisilerde kullanilmasi sakincali iken; yiiksek oldugu kisilerde
kullanilmas1 halinde ise etkili degildir (14-19, 101, 159, 160).

Purin sentezini inhibe ederek etki gosteren bir diger immunsupresif ilag olan MMF,
diisiik yan etki profili nedeniyle olduk¢a guvenilir bir ila¢ olmasindan otiirii, pemfigusun
adjuvan tedavisinde son yillarda 6ne ¢ikmaktadir. Ciddi hepatotoksik ve nefrotoksik yan
etkilerden yoksun olmasi, AZT’in kullanilamadig1 hastalarda, MMF’i cazip bir alternatif
kilmaktadir. Pemfigusun ¢esitli alt tiplerinde basarili sonuglar bildirilmistir; 6zellikle PNP’da

etkin bulunmas1 umut vaat edicidir. Ote yandan, etkinliginin 2-3 ay gibi uzun bir dénemde
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gec ortaya ¢ikmasi ve oldukga yiiksek bir tedavi maliyetine sahip olmasi, MMF’in yaygin
kullanimini kisitlayan en 6nemli dezavantajlaridir (101, 161-167).

Siklofosfamid, 50mg/giin p.o. uygulandiginda, uzun siireli klinik remisyon saglayan,
pemfigus tedavisindeki en etkili alkilleyici immunsupresif ilaglardan biri olmasina ragmen;
sahip oldugu kemik iligi supresyonu, hemorajik sistit, infertilite ve malignite gelisimi gibi
ciddi yan etkiler nedeniyle, giiniimiizde yerini gelismis iilkelerde AZT’e birakmistir. Pulse
tedavisi seklinde uygulandiginda, bu yan etkilerine daha nadir rastlanmaktadir. Ote yandan,
ekonomik diizeyi diisiik ve kalabalik bir niifusa sahip, Hindistan gibi gelismekte olan
tilkelerde, hasta takibinin kolay olmasi nedeniyle, pemfigus tedavisinde halen sik tercih edilen
bir immunsupresif ilag olma 6zelligini korumaktadir (14-19, 168, 169).

Antimikrobik ve antiinflamatuvar bir ilac olan dapson, &zellikle ¢ocuklarda ve
yashlarda, diger adjuvan tedavilere gore nispeten daha giivenilir olmasindan otiirli tercih
edilmektedir; ancak bu ilagla gelisebilecek hemolitik anemi, methemoglobinemi,
agraniilositoz ve hepatotoksisite agisindan dikkatli olunmalidir (101).

Siklosporin ve klorombusil ile bir donem yaygin olarak kullanilmig olan altin
tuzlarimin, pemfigustaki etkinlikleri tartigmali olup giliniimiizde bu ilaclarin pemfigus
tedavisinde kullanimina sik rastlanmamaktadir (14-19, 170).

Yiksek doz KS ve klasik adjuvan tedavilere direng gosteren siddetli olgularda, hizli
hastalik kontroli saglamak ve niiksleri Onlemek amaciyla, plazmaferez, intravenoz
immunglobulin (IVIG), immunabsorbsiyon ve ekstrakorporal fotoferez gibi etkili ve givenli
tedavi secenekleri de mevcuttur. Plazmaferez, IVIG ve immunabsorbsiyon ile dolasan
otoantikorlar serumdan uzaklastirilmakta; ekstrakorporal fotoferezle ise periferik l6kositler
inaktive edilmektedir (14-19).

Pemfigusun etyopatogenezi iizerindeki sir perdesi aralandik¢a, bu alanda yeni
tedaviler gelistirilmektedir. Pemfigus tedavisinde kullanilan biyolojik ilaclar arasinda yer alan
rituksimab, B-lenfositlerin yilizeyindeki CD20 antijenini baglayarak, dolasimdaki B-lenfosit
miktarin1 azaltan ve B-lenfositlerin antikor treten plazma hicrelerine doniisiimiinii engelleyen
bir humanize monoklonal antikordur. Pemfigusta, Dsg3’e spesifik T-hiicrelerini de azalttigi
gosterilmigtir. Rituksimab ile remisyon saglanan pemfiguslu olgular bildirilmistir; 375
mg/mz/hafta seklinde uygulandiginda, 1. inflizyondan sonra klinik yanit alinmig ve 1-2 ayda
klinik iyilesme goriilmiistiir. En sik bildirilen yan etki, immunsupresyona bagli gelisen
infeksiyonlardir (171-173). Pemfigus tedavisinde heniiz sinirli sayida olguda denenen diger
biyolojik tedaviler arasinda, TNF-a inhibitorii olan infliksimab1 ve etanersepti de sayabiliriz

(174-177).
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Pemfigus tedavisinde, son zamanlarda kullanilmaya baglanan pridostigmin ve
pilokarpin gibi kolinerjik reseptor agonistleri, Dsg3 peptidleri ve p38 mitojen-aktive protein
kinaz inhibitori gibi deneysel tedavi secenekleri, umut vaat etmekle birlikte; etkinlikleri ve

giivenilirlikleri hakkinda ne yazik ki heniiz yeterli veri bulunmamaktadir (101, 174).

Pemfigus tedavisi, ana basliklar halinde Tablo 4’te 6zetlenmistir.

Tablo 4. Pemfigus Tedavisi

e Topikal ve Intralezyonel KS
Kortikosteroidler (KS) e Oral KS
e Pulse intravenoz KS

Adjuvan Tedaviler

e Azatiopirin

e Mikofenolat Mofetil
1. Immunsupresif ilaclar e Siklofosfamid

e Siklosporin

e Klorambusil

e Metotreksat

e Dapson

2. Anti-inflamatuvar Ilaglar e Altin

¢ Nikotinamid
e Tetrasiklin

e Plazmaferez

3. Immunmodulatorler e Immunabsorbsiyon
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2.10. PROGNOZ

KS’lerin pemfigus tedavisinde heniiz kullanilmadigi donemlerde, yol actigi sivi-
elektrolit kayb1 ve infeksiyonlar nedeniyle pemfigus, hastalarin biiyiikk ¢ogunlugunda, tani
konulmasindan sonraki iki yil icinde mortalite ile sonlanmaktaydi. Ancak, KS’lerin tedavide
etkin bir sekilde kullanilmaya baslanmasindan sonra pemfigusun mortalite oranlar1 %5-10’a
kadar diigmiistiir. Bununla birlikte, KS tedavisinin 6zellikle uzun dénemde sahip oldugu ciddi
yan etkilere bagli morbidite ve hatta mortalite, pemfigusu tedavi etmeye calisan hekimlerin
Oniine ¢ikan en biiyiik engellerden biri haline gelmistir (14-19).

PV’de prognoz, hastanin yasina, lezyonlarin yayginligina, tan1 konulana kadar gegen
sureye ve uygun tedavi uygulanip uygulanmamasina bagl olarak degiskenlik gostermektedir.
Gilintimiizde, hasta yasmin ileri olmasi, yaygin lezyonlarin mevcudiyeti ve yiiksek doz KS
tedavisine ihtiya¢ duyulmasi, pemfigusun koti prognostik kriterleri olarak kabul edilmektedir.
PVeg’in daha siddetli seyreden Neumann tipinin prognozu PV’e benzerlik gosterir; Ote
yandan genellikle lokalize seyreden Hallopeau tipinde ise prognoz PV’den daha iyidir. PF,
genellikle diisiik veya orta doz sistemik KS tedavisine iyi yanit veren, hatta bazi olgularda
topikal KS’lerle dahi hastalik kontrolii saglanabilen, oldukga iyi prognoza sahip bir pemfigus
alt tipidir. Ote yandan PE, ¢cogu vakada LE benzeri, lokalize deri lezyonlar ile giden, kronik
bir seyir izler. IgAP da, PV’den daha iyi bir prognoza sahiptir (14-19).

Tim pemfigus alt gruplart arasinda en kotii prognoza sahip olami hi¢ kuskusuz
PNP’dur. PNP’un prognozu, altta yatan neoplazinin benign veya malign olmasi ile tedaviye
verdigi yanita gore degismektedir. PNP, neoplazinin benign oldugu bazi hastalarda,
neoplazinin tedavisinden sonra dramatik bir sekilde iyilesme gosterebilmektedir (14-19).
Ancak neoplazinin malign oldugu hastalarda, % 90’a varan mortalite oranlari nedeniyle
prognozu olduke¢a kotiidiir; hastalarin biliylik boliimii, PNP tanisinin konulmasini izleyen
sadece birka¢ ay icinde, sekonder infeksiyonlara veya solunum yetmezligine bagl olarak
kaybedilmektedir (145, 170).

Yakin zamanda, klini§imizde yapilan pemfiguslu hastalarda prognozun belirlenmesi
ve sagkalim oranlart konulu bir ¢alismada, 6liim oram1 %9.4 olarak bulunmus; hastalarin
%41.2°sinin tanidan sonraki ilk 1 yil iginde oldiikleri saptanmistir. Pemfigusa eslik eden
diyabet ve malignite mevcudiyeti, diger faktorlerden bagimsiz olarak daha kisa bir sagkalim
stresi ile iligkili bulunmus ve malignitenin sagkalimi en ¢ok etkileyen faktor oldugu
belirlenmistir (178).
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3. YASAM KALITESI iLE iLGILi GENEL BILGILER

31. TANIM

“Yasam kalitesi” kavrami, saglik alaninda 6zellikle son yillarda popiilarite kazanmis
olsa da temeli aslinda ¢ok eski donemlere uzanmaktadir. Modern tibbin kurucusu olarak kabul
edilen Hippocrates (M.O. 460-370) doneminde “mutluluk” ve “iyilik hali” kavramlari
izerinde durulmus ve hekimlere, hastalarini tedavi ederken, “iyilik halini” en yiiksege
cikarmalar1 6giitlenmistir. Bat1 felsefesinin kurucularindan biri olarak sayilan, yunanli filozof
ve bilim adami Aristoteles (M.O. 384-322) de, yazilarinda “mutlulugun” dogasina ve ‘iyi bir
yasam’ i¢in insanlara gerekli olan konulara deginmis; yasamanin temel amacini, “en yiksek
diizeye ve yasamin izin verdigi en iyi duruma sahip olmak” seklinde tanimlamistir. Romali
sair ve yazar Marcus Valerius Martialis (M.S. 40-102) yazilarinda “yasam sadece yasiyor
olmak degil, saglikli yasiyor olmak demektir (vita non est vivere sed valere vita est)” diyerek,
yasam Kkalitesine atifta bulunmustur. Bununla birlikte, “yasam kalitesi” teriminin ortaya
¢tkmas1 1900°li yillar1 bulmustur; ilk olarak Ingiliz yazar J.B. Priestley’in (1894-1984) 1943
yilinda yayinlanan “Cumartesi Isiklar1 (Daylight on Saturday)” adli romaninda kullanilarak
sosyal hayata girmistir. Bundan sadece 4 y1l sonra, 1947 yilinda, Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
“World Health Organisation, WHO" sagligi, “sadece bir hastaligin veya sakatligin olmamasi
degil, ayn1 zamanda fiziksel, ruhsal ve sosyal yonden tam bir huzur ve iyilik hali iginde olma”
seklinde tanimlamustir. Bu tanimda yer alan ‘tam bir huzur ve iyilik hali i¢inde olma’ ifadesi,
yasam kalitesine vurgu yapmaktadir. Boylece saglik alaninda da 6nem kazanmaya baglayan
“yasam kalitesi” kavrami, ilk olarak Long’un 1960 yilinda yaymladigi “ On the Quantity and
Quality of Life” adli makalesiyle tip literatiiriine girmis ve o tarihten bu yana, pek ¢ok makale
ve klinik arastirmanin ana temasi olarak karsimiza ¢ikmistir (179-184).

“Yasam kalitesi”, saglikla ilgili olan ve olmayan pek cok alanmi kapsayan, toplumlar
arasinda, hatta ayni toplumun bireyleri arasinda bile zamanla degiskenlik gosterebilen, ¢ok
boyutlu, subjektif bir kavramdir; bu nedenle net bir sekilde tanimlanmasi zordur (6, 7, 184).

Calman ve arkadaslar1 yasam kalitesini, kisinin beklentileri ve gercek hayatta elde
ettikleri arasindaki fark olarak tanimlamislardir. Bu teori, “ Calman’s gap” ya da “ dynamic
gap” adiyla bilinmektedir. Bu tanima goére yasam kalitesi, birey tarafindan arzulanan ve

algilanan durum arasindaki dengenin, subjektif bir sekilde degerlendirilmesidir (184, 185).
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Bir baska deyisle, bireyin yasamdan beklentileri ile elde ettikleri ya da gerceklestirdikleri
arasindaki farklilik dizeyidir (186).

DSO Yasam Kalitesi Grubu'nun (WHOQOL Group) yaptigi tanima gore yasam
kalitesi, “kisinin i¢inde yasadig kiiltlir ve sahip oldugu deger yargilari ¢er¢evesinde, amaglari,
beklentileri, ilgileri ve standartlar1 agisindan, yasamdaki pozisyonu hakkindaki kisisel algis1”
olarak aciklanabilir. Bir bagka deyisle, kisinin fiziksel ve ruhsal sagligi, bagimsizlik diizeyi,
kiiltiirel degerleri, inanglar1, beklentileri, toplumsal statiisii ve sosyal iliskileri ile yogrulmus,
subjektif bir degerlendirmedir. Goriildigii gibi “saglik” kavrami, genel yasam kalitesinin pek

cok 6nemli alt boyutundan sadece birisidir (6, 184, 187, 188).

3.2.  YASAM KALITESIi KAVRAMININ BiLESENLERI

Yasam kalitesi kavraminin, dort temel bileseni bulunmaktadir. Ruhsal saglik
(mutluluk), sosyal islevsellik, fiziksel islevsellik ve hastalik/tedavi ile iliskili belirti ya da
bulgular olarak sayilabilen bu kavramlar hakkinda, asagida ayrintili olarak bilgi verilmistir

(184, 186, 189):

1) Ruhsal Saghk/Iyilik Hali (Mutluluk): Olumlu duygular, olumsuz duygular ve bilissel

yapilar olmak iizere ii¢ ana 6geden olusmaktadir.

Olumlu duygular, bireyin kendi iginde hissettigi mutluluk ve huzurdur. Kendi
durumundan hosnut olmasi, doyum saglamasi, kendi durumunu begenmesi ve benimsemesi
bunlar arasinda sayilabilir. Olumsuz duygular ise hastalik yasantisi ile birlikte kisinin kendine
ve hastaligina bakisinda ortaya ¢ikan duygularin bir bileseni olup bunlar arasinda sugluluk,
umitsizlik, karamsarlik, 6fke, liziintli ve kaygi sayilabilir. Biligsel yapilar, dikkat, bellek, soyut
ve organize diisiinme Yetileri gibi hastanin zihinsel islevleri yaninda, hastaligina bakis agisi,
dig gorinimi ya da beden imgesiyle ilgili yargisi ve hastaligin yol agtigi 6zgiiven
degisiklikleri gibi, durumuyla ilgili degerlendirmelerini de kapsamaktadir. Bu ii¢ 6genin
karigim1 sonucunda, kisinin ruhsal “iyilik hali” ortaya g¢ikmaktadir. “Mutluluk” olarak da
adlandirilabilen bu durum, bireyin olumsuz duygulara gore, olumlu duygular yasama diizeyi

ve arzularinin gerceklestigini algilama derecesi olarak da tanimlanabilir.
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2) Sosyal Islevsellik/Iyilik Hali: Sosyal islevsellik baslhig altinda, bireyin ailesiyle, arkadas
ve sosyal c¢evresiyle olan iligkileri ile onlardan aldigi destek ifade edilmektedir. Sevme,
sevilme, fiziksel, ruhsal ve cinsel agidan bagkalariyla yakinlik kurabilme beceri ve olanaklari
ile bireyin sorunlarini ailesi, arkadaslar1 ve sosyal cevresiyle ne Olgiide paylasabildigi,
baskalaria ne 6l¢iide glivenebildigi, cevresinden ne Ol¢iide destek alabildigi ve aldig1 sosyal
destek konusunda neler hissettigi degerlendirilmektedir.

3) Fiziksel Islevsellik/lyilik Hali: Fiziksel islevsellik bashig1 altinda, bireyin fiziksel
hareketliligi, giindelik islerini kimseye muhta¢ olmadan yiiriitebilme yetisi ve ¢aligabilme
guci incelenmektedir.

4) Hastahk/Tedavi ile iliskili Belirti ve Bulgular: Hastaligin kendisinin ya da tedavisinin
tedavisinin yarattig1r belirti ve bulgular degerlendirilir. Bunlar arasinda, agri, yorgunluk,
bitkinlik, uyku ve istah diizensizlikleri gibi genel saglik sorunlar1 yaninda hastaliklara 6zgii
belirti ve bulgular da yer almaktadir.

Yasam kalitesi kavraminin yukarida bahsedilen bu dort temel bileseninden, fiziksel,
ruhsal ve sosyal iyilik hali, “glindelik faaliyetleri yiirlitebilme yetenegi” basligi altinda
toplanabilir. Buna ek olarak son madde, bir hastalik durumunda, hastaligin ve ona bagh
tedavinin hastada yarattig1 islevsel etkilerin hasta tarafindan 6znel bi¢cimde algilanigini temsil
eder. Tim bu yonleriyle yasam kalitesi, bireyin yasamdan ve kisisel iyilik hali denen genel

durumdan sagladig1 doyumun bir biitiin olarak ifadesi seklinde 6zetlenebilir.

3.3.  SAGLIKLA iLGIiLi YASAM KALITESI

Tipta son yillarda yasanan gelismeler sonucunda, ozellikle kronik hastaliklarin
tedavisinde biiylik ilerlemeler kaydedilmis ve buna bagli olarak hastalarin yasam siiresi
uzamistir. Bu durum, tibbi tedavilerin degerlendirilmesinde klasik klinik, fiziksel ve
fizyolojik parametrelerin Sl¢iimii ile saptanabilen, yakinmalarin azaltilmasi veya yasam
siresinin uzatilmasi gibi gostergelerin glnimizde artik yetersiz kalmasma yol agmustir.
Ozellikle 1980’lerden itibaren, tibbi tedavilerin yasamlari sadece kurtarmay: degil, ayni
zamanda gelistirmeyi de hedeflemeleri gerektigi diisiiniilmeye baslanmig ve bu siireg,
hastaligin ve uygulanan tedavilerin hasta tarafindan 6znel olarak degerlendirilmesi temeline
dayanan “saglikla ilgili yasam kalitesi (SIYK)” (health-related quality of life, HRQOL)
kavramini dogurmustur (184, 189).

SIYK, genel yasam kalitesinin bir alt bileseni olarak tanimlanabilir. Ancak, bu tanim

yaniltict olmamalidir; zira yasam kalitesinin tiim boyutlari, SIYK’ni de yakindan
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etkilemektedir. Dolayisiyla, bu iki kavrami birbirlerinden bagimsiz olarak diisiinmek,
miimkiin degildir (184).

DSO tarafindan “hastalik”,‘viicudun yap1 ve islevinin bir patoloji veya bozukluk
sonucu degisime ugramast hali’ olarak tanimlanmistir. Hastalik kavraminda da, fizyolojik ya
da ruhsal bir patolojinin olumsuz etkilerine olan farkindalik, yani 6znel degerlendirme esastir.
Buradan hareketle, SIYK’nin de hasta odakli bir kavram olmasi sasirtict degildir. SIYK,
“hastaligin ve uygulanan tedavilerin hasta izerindeki ruhsal, fiziksel ve sosyal etkilerinin yine
hasta agisindan degerlendirilmesi” olarak da tarif edilebilen; fiziksel, psikolojik ve sosyal
alanlarda bireyin deneyimlerinden, inanglarindan ve beklentilerinden etkilenen saglik
algilarini igeren subjektif bir kavramdir (6, 184, 190-192).

Saglik ve hastalik kavramlari, “organ veya sistem”, “kisi” ve “toplum veya sosyal
yasam” olmak iizere ii¢ alanda degerlendirilir. DSO’niin 1980 yilinda yaymladig
“Uluslararas1 Yetersizlik, Oziirliiliik ve Engellilik Srmiflamas1” 1s1ginda, yetersizlik/bozulma
(impairment) organ alanimi, oziirliillik/yetiyitimi (disability) kisi alanini, engellilik/sakatlik
(handicap) ise toplum alanimi yansitmaktadir. Bu, nedensel bir goriistiir; hastalik veya
bozukluk yetersizlige; yetersizlik oOziirliliige; oziirliilik ise engellilie neden olmaktadir.
DSO’niin yaptigi tanima gére bozukluk (impairment) anatomik, fizyolojik ve psikolojik yap1
ve fonksiyonlarin kaybi1 ve anormalligi; ozirlilik (disability) bozukluk sonucunda ortaya
c¢ikan, kisilerin normal bir insan i¢in gerekli olan aktiviteleri yapma yetenegindeki kisitlanma
hali; engellilik (handicap) ise bozukluk veya oziirliilik sonucu gelisen, Kisinin iginde
bulundugu yas, cinsiyet, sosyal ve kiiltiirel faktorlere ait rollerini yerine getirmesindeki
engeldir. Ancak yasam Kkalitesi fiziksel ve ruhsal saglik disinda, 6znel ve ¢evresel pek ¢ok
etmenden etkilenen ¢ok boyutlu bir kavram oldugu igin; bu gériis 2001 yilinda DSO
tarafindan “Uluslararas1 Islevsellik, Oziirliilik ve Saghk Smiflamasi” (International
Classification of Functioning, Disability, and Health, ICF) baslig1 altinda genisletilmistir. Bu

goriisiin, birbirleriyle etkilesim halinde olan iki temel kavrami mevcuttur (6, 193) (Sekil 1):

1) Islevsellik ve 6ziirlGlik
a) Viicut fonksiyonlari ve yapilari
b) Aktivite ve katilim
2) Dis Faktorler
a) Cevresel faktorler
b) Kisisel faktorler
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Sekil 1. Saghkla Tlgili Yasam Kalitesinde ICF Modeli (6, 193)

SAGLIKLA iLGILi YASAM KALITESI (SiYK)

ISLEVSELLIK
VE OZURLULUK

DIS
FAKTORLER

A) Vicut
Fonksiyonlar: ve
Yapilan

A) Cevresl
Faktorler

B) Kisisel

B) Aktiviteve Faktorler

Katilim

“ International Classification of Functioning, Disability, and Health” basliginda gegen
“Islevsellik (functioning)” kavrami, tiim viicut fonksiyonlar1 ve yapilari ile aktiviteler ve
katilimi igerirken; “Oziirliliik (disability)” kavrami ise yetersizligi, aktivite sinirlamasini ve
katilimin kisitlanmasini igermektedir. Hastaliga ve hastaya ait faktorler yaninda, c¢evresel
faktorlere de deginmesi nedeniyle, SIYK’ni ayrintili ve kapsamli bir sekilde degerlendirme

imkani saglamasi, bu siniflamanin en 6nemli avantajidir (6, 193).

3.4. DERI HASTALIKLARINDA (DERMATOLOJIK) YASAM KALITESI

Deri hastaliklar1 diger organ hastaliklarindan farkli olarak, genellikle hayati tehlike
tasimamalarina ve fonksiyonel bir bozukluga yol agmamalarina ragmen, kisinin giinlik ve
mesleki hayatini, kisisel ve sosyal iliskilerini ve psikolojik durumunu olumsuz yo6nde
etkileyebilmektedirler. Bunun en 6nemli nedenlerinden biri, deri hastaliklarinin, fiziksel
gorunumin ve beden deneyiminin dahili ve 6znel bir temsili olan “beden imaji”nin en énemli
bileseni olan deriyi etkileyerek, kisinin dis gorlinlisiinii bozmalaridir. Ayrica, birlikte
yasamasi zor hastaliklardir; bir kismi emosyonel stres ile alevlenebilmekte ve ¢ogu kronik
seyretmekte, sik niiksetmekte ve tedaviye direncli 6zellik gostermektedir (5-9, 192, 193).

Tim bunlara ek olarak, Ozellikle kronik deri hastaliklarinda uygulanan uzun-dénem
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tedavilerin, hasta agisindan tasidigi zorluklar ve riskler, zaman zaman ciddi boyutlara
ulasabilmektedir. Akut bir hastaligin tedavi siirecinde hastaligin hangi asamalardan gectigi ve
ne gibi deneyimler yasandigi 6nemli olmayabilir; ancak kronik hastaliklarda asil 6nemli olan
hastanin yasantisi ve deneyimleridir. Bu subjektif bir degerlendirme olup kisisel farkliliklar
gosterir; o nedenle her zaman deri hastaliginin siddeti ile paralellik géstermeyebilir (196).
Tim bu gercekler 1s18inda, deri hastaliklarinin  ve tedavi sonuglarinin
degerlendirilmesinde, geleneksel objektif parametreler yaninda, hastanin bakis agisini ve
hislerini temel alan subjektif yontemlerin de kullanilarak, yasam kalitesi ve duygu durumu
Uzerindeki etkilerinin de g6z 6niine alinmasi, kagiilmaz olmustur. Bu bilingle, son 10 yil
icerisinde dermatolojide yasam kalitesi ile ilgili metodolojiye ilgi artmis; dermatolojiye ve

dermatolojideki bazi hastaliklara 6zgii pek ¢ok test gelistirilmistir (5-13, 189, 195, 196).

3.5.  YASAM KALITESIiNi DEGERLENDIRMEYE YONELIK OLCEKLER

Yasam kalitesini degerlendiren tiim 6lceklerin, giivenilir, gecerli ve tedavi sonrasinda
saghik durumundaki degisiklikleri tespit edecek kadar duyarli yontemler olmalari
gerekmektedir (5-13, 189, 195, 196).

Yasam kalitesi olgekleri, genellikle belirli bir toplumda, o toplumun kullandig1 dilde
ve sahip oldugu kiiltiirel degerler 1s18inda olusturulur; dolayisiyla, farkli dil ve kiiltiire sahip
diger toplumlarda her zaman gecerli olmayabilir. Bu nedenle, bir yasam kalitesi dlgeginin
baska bir kiiltiire ve dile sahip bir toplumda kullanilabilmesi i¢in, birka¢ asamaya sahip bir
terctime siirecinden sonra, giivenilirlik ve gegerlilik ¢calismasinin yapilmasi gerekmektedir (5,
8).

Yasam Kkalitesinin oOlgiilmesi amaciyla gelistirilmis oOlgekler, pratik olarak anket

seklinde hazirlanan objektif sorulardan olusur ve 3 ana grupta toplanabilir (5,7):
1. Genel Saghga Ozgii Olcekler (Jenerik Olgiitler)

2. Dermatolojiye Ozgu Olgekler
3. Dermatolojik Hastaliklara Ozgii Ol¢ekler
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1) Genel Saghga Ozgii Olcekler (Jenerik Olgiitler)

Dermatoloji disindaki hastaliklara da uygulanabilen ve genel saglik politikalarinin

belirlenmesine yardimci olabilecek testlerdir (5-9, 188):

Kisa Form-36, KF-36 (Short Form-36, SF-36)

Genel Saglik Anketi, GSA (General Health Questionnaire, GHQ)

Nottingham Saglik Profili (Nottingham Health Profile, NHP)

Euro QOL (EQ-5D)

Hastalik Etki Profili (Sckness Impact Profile, SP)

Saglk Yararlanma Indeksi (Health Utility Index, HUI)

Tyilik Hali Skalas1 (Quality of Well-being Scale, QWB)

Diinya Saglik Orgiitii Yasam Kalitesi Degerlendirme Anketi (World Health
Organization Quality of Life Assessment, WHOQOL)

Hastanim Olusturdugu Indeks (Patient Generated Index, PGI)

2) Dermatolojiye Ozgu Olgekler

TUm deri hastaliklarina uygulanabilen ve deri hastaliklarinin yasam kalitesi iizerine olan

etkilerini degerlendirmede standardizasyon saglayan testlerdir (5-9, 188, 197):

Turkce Dermatolojik Yasam Kalite Olgegi (DYKO)

Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi, DYKI (Dermatology Life Quality Index, DLQI)
Dermatolojik Hastaliklara Ozgii Aile Etki Olgegi, DH-AEQ

Deri Hastaliklariin Etki Skalasi (Impact of Skin Diseases Scale, IMPACT)
Dermatolojiye Spesifik Yagsam Kalitesi, DSYK (Dermatology Specific Quality of Life,
DSQL)

Dermatoloji Yasam Kalite Skalasi, DYKS (Dermatology Quality of Life Scale,
DQOLYS)

Ingiltere Hastalik Etki Profili (UK Sickness Impact Profile, UKSIP)

Deri indeksi-29,-16,-17 (Skindex-29,-16,-17)

Sacl Deri Indeksi (Scalpdex)

Dermatoloji Yasam Kalitesi (VQ-Dermato)

Deri Hastaliklarina Bagli Sikintiy1 Degerlendirme Skalasi (Bother Assessment in Skin
Condition Scale, BASC)

Bos Zaman Degerlendirme (Leisure)
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3) Dermatolojik Hastaliklara Ozgii Olcekler

Dermatolojideki bazi hastaliklara spesifik olarak gelistirilen bu testler, hastaliklara ait

yasam kalitesinin degiskenlerini belirler. Dermatolojik hastaliklar arasinda en fazla psoriasis,

atopik dermatit ve akne vulgaris ile ilgili yasam kalitesini degerlendirmeye yonelik Olgekler
gelistirilmistir (5-9; 188, 198):

Psoriasis Yeti Yitimi Indeksi (Psoriasis Disability Index, PDI)

Psoriasis Yasam Stres Envanteri (Psoriasis Life Stress Inventory, PLS)

Psoriasis Yasam Kalite indeksi (Psoriasis Index of Quality of Life, PEORIQoL)
Ekzema Yeti Yitimi Indeksi (Eczema Disability Index, EDI)

Atopik Dermatit Yeti Yitimi Indeksi (Atopic Dermatitis Disability Index, ADDI)
Atopik Dermatit Yasam Kalite Indeksi (Quality of Life Index for Atopic Dermatitis,
QoLIAD)

Akne Yeti Yitimi Indeksi (Acne Disability Index, ADI)

Cardiff Akne Yeti Yitimi Indeksi (Cardiff Acne Disability Index, CADI)

Aknenin Psikolojik ve Sosyal Etkilerinin Degerlendirilmesi (Assesment of the
Psychological and Social Effects of Acne, APEEA)

Kronik Urtiker Yasam Kalitesi Anketi (Chronic Urticaria Quality of Life
Questionnaire, CU-QoL)

Behget Hastalig1 Yasam Kalite Olcegi (Behcet Disease Quality of Life Index; BDQLI)
Onikomikoz Yasam Kalite Olcegi (A Quality of Life Instrument for Onychomycosis,
NailQoL):

Kadinlarda Androgenetik Alopeside Yasam Kalite Anketi (Women's Androgenetic
Alopecia Quality of Life Questionnaire, WAA-QOL)

Melazma Yasam Kalite Skalas1 (Melasma Quality of Life Scale, MELASQOL

Sag Indeksi (Hairdex)

Tekrarlayan Genital Herpes Yasam Kalitesi Anketi (Recurrent Genital Herpes Quality
of Life Questionnaire, RGHQoL)

Bazal hicreli karsinom, vitiligo, hidradenitis supurativa, fokal hiperhidroz, Darier

hastaligi, epidermolizis biilloza, Hailey Hailey hastaligi ve pemfigus i¢in hastaliga 6zgii

testler heniiz gelistirilememis olmakla birlikte; bu hastaliklarin yasam kalitesi {izerine olan

etkileri, genel sagliga ve/veya dermatolojiye 6zgii 6l¢ekler araciligiyla arastirtlmigtir (5, 7-9).
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3.6. YASAM KALITESINi DEGERLENDIRMEYE YONELIK OLCEKLERIN
DERMATOLOJIDE KULLANIM ALANLARI

Dermatolojide yasam kalitesinin 6l¢iilmesi, deri hastaliklarinin psikososyal etkilerinin,
hastalarin bakis agisiyla degerlendirilmesini saglamaktadir. Bir baska deyisle dermatologlara,
hastalarinin yerine gegerek “empati” yapma imkanini sunmakta ve bu sekilde hasta-hekim
arasindaki iletisimin en iist seviyeye ¢ikarilmasina yardimci olmaktadir.

Yasam kalitesini degerlendiren Olgekler, dermatolojide pek c¢ok alanda, cesitli
amagclarla kullanilmaktadir (5, 184):

1) Saghk Ekonomisi (Mediko-ekonomik/finansal degerlendirme amaciyla)

2) Klinik Arastirma Calhsmalar1 (Dermatolojik yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesi
ve etkinliklerinin degerlendirilmesi amaciyla)

3) Klinik Degerlendirme Calismalar1 (Deri hastaliginin objektif olarak olgilen klinik
siddeti yaninda; hasta tarafindan ne sekilde ve ne siddette algilandiginin da
belirlenerek, en uygun ve kapsamli tedavi stratejisinin gelistirilmesi ile tedavi
takibinde, tedaviye alinan yanitin degerlendirilmesi amaciyla)

4) Hastamin Gereksinimlerine Yamit Verebilme (Ozellikle kiir saglanamayan kronik
deri hastaliklarinda, hastalarin karsilanamayan gereksinimlerinin anlagilmasi ve
hastalar icin 6ncelikli konularin belirlenmesi amaciyla)

5) Kaliteyi Iyilestirme (Klinik servislerin yonetimi/kontrolii/denetlenmesi ile tip egitimi
alanlarinda kalitenin arttirilmasi amaciyla)

6) Saghk Politikas1 (Sunulacak saglik hizmetindeki Onceliklerin belirlenmesi, saglik

politikasi sonuglarinin degerlendirilmesi ve yeni politikalar iiretilmesi amaciyla)

3.7. DERMATOLOJIK YASAM KALITESIiNIN DEGERLENDiIRILMESINDE
UYGUN OLCEKLERIN SECIMI

Dermatolojik yasam kalitesinin degerlendirilmesinde uygun olceklerin secimi, en
onemli konulardan biri olup bu konuda oncelikle dikkat edilmesi gereken husus, yontemin
kullanim alanmidir. Klinik degerlendirmelerde, hasta sorunlarinin daha iyi anlasilmasi,
tedaviden sonraki gelismelerin takip edilmesi ve Klinik gelismelerin saptanmasi amaciyla
kullanilmaktadir. Klinik aragtirmalarda kullanimi ise yeni tedavi yontemlerini gelistirmek ve

degerlendirmek amachdir. Bu amaca yonelik olarak kullanilacak testlerin, tedavi dncesi ve
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sonras1 olmak (zere 2 kez yapilmasi 6nerilmektedir. Tekrar uygulamanin anlamli olabilmesi
icin iki uygulama arasinda genellikle 1-4 hafta gibi bir siire birakilmalidir (5, 7).

Yasam kalitesinin degerlendirilmesinde eger, deri hastaliklari ile saglikli toplum veya
diger organ/sistem hastaliklar1 arasinda bir karsilastirma yapilmasi hedefleniyorsa, “genel
sagliga Ozgl Olgekler”; cesitli dermatolojik hastaliklarin kiyaslanmasi amaglaniyorsa,
"dermatolojiye 6zgii testler"; belli bir deri hastaligina sahip bireylerin arasinda karsilastirma
yapilmasi planlantyorsa, "hastaliklara 6zgu o6l¢ekler" se¢ilmelidir. Dermatolojik hastaliklarin
yasam kalitesi lizerine etkilerinin degerlendirilmesinde, hastaligin dermatolojik boyutlar
yaninda genel saglik iizerine olan etkisinin de belirlenerek, daha kapsamli bir analiz
yapilabilmesi i¢in, “genel sagliga Ozgii Olgekler” ile "dermatolojiye 6zgu oOlgekler” ve
"dermatolojik hastaliklara 6zgii Ol¢ekler" (eger o hastalik i¢in gelistirilmis olan1 varsa),
birlikte kullanilmalidirlar (5, 7, 188). Bu agidan en sik Onerilen SF-36 ile Skindex-29 veya
DYKI 6l¢eklerinin kombine kullanilmasidir.

Yasam kalitesinin ve saglik sonuclarinin degerlendirilmesinde standardizasyon
saglayan bu testlerin, heniliz rutin klinik pratige girmeseler bile, en azindan klinik
calismalarda, elde edilen sonuclarin objektif bir sekilde karsilastirilmasi agisindan,

kullanilmalar1 6nerilmektedir (5, 7).
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4. DEPRESYON VE ANKSIYETE iLE ILGILI GENEL BiLGILER

41. TANIM

Hastalik tibbi agidan fizyolojik ve organik suregleri igeren; hasta agisindan ise
biyolojik, ruhsal, ailesel, cevresel, psikososyal ve psikoseksiiel boyutlar1 olan bir yasam,
kimlik ve varolus krizidir (199-201). Her seyden once etkilenen birey igin bir rol degisimi
anlamma gelmektedir; saglikli birey statiisiinden hasta statiisiine ge¢is, kolay kabul edilebilir
bir durum olmayip sarsici bir siirectir. Bu durum kisinin gelecek ile ilgili planlarina ve giinliik
yasantisina ne kadar engel olursa, o derece agir sorunlara yol agar. Bu sorunlarin tarzi ve
siddeti kisiden kisiye degiskenlik gosterir; hastaliga uyum cabalarindan, en sik goriilen sekli
depresyon ve anksiyete olan, duygu durumu bozukluklarina kadar uzanir (201).

Stres, organizmanin bedensel ve ruhsal sinirlarinin tehdit edilmesi ve zorlanmasi ile
ortaya c¢ikan bir durumdur. Siddeti ve klinik 6nemi ne olursa olsun, deri hastaliklar1 da dahil
olmak iizere, tiim kronik bedensel hastaliklar, 6tke, pismanlik, umutsuzluk, caresizlik,
degersizlik, kararsizlik, sucluluk duygusu, inkar, ige kapanma ve yas tutma gibi olumsuz
duygusal tepkiler ile baskalarina bagimli olma ya da bagimsizligini tamamen kaybetme
korkusu, gelecek endisesi, oliim korkusu, beden organ ve bdliimlerinin zedelenecegi veya
sakat kalacagi korkusu gibi endiselere yol acabilmektedirler. Dolayisiyla, her turli kronik
bedensel hastalik, basl basina 6nemli bir stres faktoriidiir. Bireyin Kendisi igin stres olusturan
durum ya da etkenlere kars1 direnme ve dayanma amaciyla gosterdigi bilissel, duygusal ve
davranigsal tepkilerin timi ‘basa ¢ikma’ olarak tanimlanir. Bu siirecte, her bireyin sergiledigi
tutum farklidir; yas, cinsiyet, sosyokiltiirel durum ve hastaligin siddeti gibi ¢ok ¢esitli
faktorlere bagli olarak degiskenlik gosterir. Hastaligiyla basa c¢ikmada yetersiz kalan
bireylerde gerileme (regresyon), yansitma (projeksiyon) ve yadsima (inkar) ortaya ¢ikmakta;
hatta bu siireg, basta anksiyete ve depresyon olmak iizere ¢esitli psikiyatrik bozukluklarla
sonuglanabilmektedir. Aslinda bu bir kisir dongiidiir; hastalikla bas etmede yetersiz kalan
bireyde ortaya ¢ikan anksiyete ve depresyon, bireyin hastalikla bas etme tarzin1 ve giiciinii de
olumsuz yonde etkiler (199-201).

Giliniimiizde depresyonu tanimlamak i¢in siklikla, “ruhsal hastaliklarin tanisal ve
istatiksel el kitab1” olan DSM (Diagnostic and Satistical Manual of Mental Disorders),
uluslararasi siniflandirma sistemi kullanilmaktadir. DSM-IV-TR' ye gore depresyon, “duygu
durumu bozukluklar1” basligi altinda incelenir. Major depresyon (major depresif bozukluk),
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manik, hipomanik ya da mikst epizodlar olmaksizin bir ya da daha fazla major depresif
epizodun mevcudiyeti olarak tanimlanir. Bir major depresif epizod tanisinin konulabilmesi
icin, en az 2 hafta sire ile hemen her giin ve gunun blyilk bir kisminda, depresif ruh hali,
normal etkinliklere karsi belirgin derecede ilgi kaybi veya anhedoni (zevk alamama)
semptomlarindan en az birinin varhigina ek olarak; istah ve uyku diizeninde degisme,
bitkinlik, enerji kaybi, degersizlik ya da su¢luluk duygularinin varligi, kararsizlik veya
konsantrasyon gugliigii, tekrarlayan oliim disiinceleri, intihar planlar1 ya da girisimi
semptomlarindan en az dordiniin varligi gerekir (202). Bununla birlikte, bedensel
hastaliklarda goriilen depresyon, “major depresyon” disinda, iki farkli klinikle daha ortaya
cikabilmektedir. Bunlardan biri, “genel tibbi duruma ve madde kullanimina bagh
duygudurum bozuklugu (depresif duygu durumuyla giden ya da major depresif benzeri
epizodla giden)” olup bedensel hastalig1 olanlarda depresif yakinmalarin, bedensel hastalik ya
da madde kullanimmin dogrudan fizyolojik bir sonucu olarak ortaya c¢iktigi durumlari
tanimlar. Digeri ise “depresif duygudurumla giden uyum bozuklugu” olup hastaliga,
hastaneye yatisa ve uygulanan tedavilere tepki olarak ortaya ¢ikan bir durumdur. Bedensel
hastalig1 olanlarda bu taniya, en az “major depresyon” kadar sik rastlanmaktadir (203).

Depresyon, gunlik etkinlikleri ilgi ve istekle yapma ile yasamdan zevk alma yerine;
liziintii, keder, mutsuzluk, isteksizlik, karamsarlik, umutsuzluk ve sugluluk gibi duygularin
ortaya ¢ikmasidir. Hastaligin yol agtigi fiziksel belirtiler ve tedavi strecinde gorllen yan
etkiler, hastaliga kars1 hissedilen c¢aresizlik duygusu ile birlestiginde, hastalara bedenlerini
kontrol edemedikleri duygusunu yasatmakta; bu durum kisinin Ozsaygisini azaltarak,
depresyonun ortaya ¢ikmasini kolaylastirmaktadir. Depresyona bagli olarak, biligsel ve
fiziksel performansta goriilen yavaslamalar, bireyin bedensel, ruhsal ve sosyal alanlarini
olumsuz yonde etkileyerek; is performansinda diisme, giinliik yasam aktivitelerinde azalma ve
sosyal izolasyon ile sonuglanabilmekte ve boylece yasam kalitesini olumsuz yonde
etkileyebilmektedir. Ayrica bedensel hastaliklarda goriilen depresyonun, morbidite ve
mortaliteyi dnemli dl¢iide etkiledigi gosterilmistir (203, 204).

Kronik bedensel hastalifi olanlarda goriilen depresyon, ne yazik ki ¢ofu zaman
hekimler tarafindan atlanmakta veya goz ardi edilmektedir. Bunun nedenleri arasinda, hasta
ve hekimlerin hastaligin fiziksel belirtilerine yogunlasip, psikolojik boyutunu goézardi
etmeleri, bedensel hastaligi olanlarda goriilen psikiyatrik belirti ve bulgularin genellikle
normal bir tepki olarak algilanarak dikkate alinmamasi veya hastaligin belirtilerinden ve ilag
yan etkilerinden ayirt edilememesi sayilabilir (201). Gergekten de, bedensel hastaliklarin

seyrinde, istah ve uyku degisikligi gibi vejetatif semptomlar ile enerji kayb1 ve ¢abuk yorulma
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gibi fiziksel semptomlar ortaya cikabilmektedir. Bu nedenle DSM-IV-TR, duygu durumu
bozukluklarinin tanisinda, aglama, ilgi kaybi, zevk alamama, iimitsizlik, 6liim diislincesi,
caresizlik, degersizlik, sugluluk, gilivensizlik ve Kkararsizlik gibi duygu durumu
semptomlarinin varligint merkez almaktadir (202).

Bedensel hastaliklara karsi verilen duygusal tepkilerden bir digeri anksiyete olup tek
basina veya depresyonla birlikte gorulebilir. Anksiyete ¢ogu zaman biling disi gatismaya
bagli, nesnesi belli olmayan ve birey tarafindan tanimlanamayan icsel tehdit ya da tehlikeye
karst yasanan bunalti olup subjektif, ancak gbzlemlenebilen bir deneyimdir. Anksiyete,
siddetli bir diizeye eristiginde, bireyin hastaligin1 algilama ve tedaviye uyum saglama
kapasitesini olumsuz yonde etkileyebilir. Anksiyetede, belirsizligin yol agtig1 bir endise ve
gelecek korkusu mevceut olup anksiyetenin siddetli olmasi da bu belirsizligi arttirabilir (200).

Gunumuzde kronik bedensel hastaliklar, depresyon ve anksiyete gelisimi igin 6nemli
bir risk faktoru olarak kabul edilmektedirler. Depresyon ve anksiyete, kronik hastaliklarin
seyrinde ve tedavi slirecinde, ayr1 ayr1 goriilebildikleri gibi; %9 ile %40 arasinda degisen
oranlarda birlikte de ortaya ¢ikabilir ve hastanin yasam kalitesi ile hastaligin prognozunu

olumsuz yonde etkileyebilirler (200, 201).

4.2. DERI HASTALIKLARINDA DEPRESYON VE ANKSIYETE

Duygusal durum, psikososyal degiskenler ve catismalar, deri hastaliklarinin ortaya
¢ikmasini tetikleyebilecekleri gibi, siddetini arttirarak seyrini de etkileyebilmektedirler.
Psikolojik durum ve deri arasindaki bu yakin iliski, c¢esitli sekillerde aciklanmaya
calisgtimistir. Oncelikle deri, insam dis diinyadan aywran ve koruyan biiyiik bir ortii
konumundadir. Ancak ayni zamanda, bireyin dig diinyaya karsi sergiledigi vitrinidir. Bu
sekilde, beden imajinin en 6nemli bilesenlerinden biri olan deri, kisinin bireysel varolusunda
ve sosyal uyumunda 6nemli bir role sahiptir. Deri ayn1 zamanda, dokunma, soguk, sicak ve
agr1 gibi cesitli duyularin algilandigi organ olup epidermis tabakasi, sinir sistemi gibi
embriyolojik olarak ektodermal kokenlidir. Tiim bunlara ek olarak, duygularin digsavurum
organidir; utang, heyecan ve 6fke gibi emosyonel durumlari, istemsiz olarak dis diinyaya
yansitir. Kisaca deri, bireyi hem dis diinyadan ayiran ve koruyan bir kalkan hem de dis
diinyaya baglayan bir koprii olarak tanimlanabilir (194, 205-207).

Atopik dermatit, alopesi areata ve psoriasis gibi deri hastaliklarinin, emosyonel stres
ile aktive oldugu iyi bilinen bir gercektir. Ote yandan, basta psoriasis, atopik dermatit, akne ve

kronik Urtiker olmak Uzere, pek ¢ok deri hastaligina psikolojik ve psikiyatrik komorbiditelerin
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eslik edebildigi gosterilmistir. Bu durum, deri hastaligina ait faktorler kadar, kisisel ve
demografik Ozelliklerden de etkilendigi i¢in, her zaman hastalik siddeti ile paralel
seyretmemektedir. Deri hastaliklarina eslik eden, “psikiyatrik olmayan, psikolojik
komorbiditeler” arasinda, hayal kirikligi, umutsuzluk, utang, 6zgiiven kaybi, 6fke, néroz ve
stigmatizasyon; “psikiyatrik komorbiditeler” arasinda ise depresyon, anksiyete ve somatoform
bozukluklar yer almaktadir. Cesitli deri hastaliklar1 tizerinde yapilan ¢aligsmalarda, psikiyatrik
komorbidite orant %25 ile %70 arasinda bulunmustur. Bu psikiyatrik komorbiditeler arasinda
en sik goriilenleri anksiyete ve depresyon olup iilkemizde gesitli deri hastaliklarina sahip 265
genel poliklinik hastasinda yapilan bir ¢alismada, anksiyete orant %26, depresyon orani ise
%35.5 olarak bulunmustur (208). Ancak ne yazik ki, deri hastaliklarinin sahip oldugu bu
blyulk psikolojik boyut, dermatologlar tarafindan siklikla géz ardi edilmektedir. Oysa Ki,
Ozellikle kronik deri hastaliklarina eslik eden bu psikiyatrik komorbiditelerin, hastalarin
yasam kalitesini daha da diistirdiigii, ginimiizde artik kanitlanmig bir gergektir (1,3, 207-
214).

4.3. DEPRESYON VE ANKSIYETEYi DEGERLENDIRMEYE YONELIK
OLCEKLER

Hastalarda ve saglikli bireylerde, anksiyete ve depresyonun varhigini degerlendirmek
amaciyla gelistirilmis olan o6lgeklerin, rutin pratikte ve klinik c¢aligmalarda en fazla
kullanilanlar1 sunlardir (203, 215):

e Genel Saglik Anketi, GSA-12/28 (General Health Questionnaire-12 28, GHQ-12/28)

e Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi, HAM-D (Hamilton Depression Rating
Scale, HDRS)

e Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi, HAM-A (Hamilton Anxiety Rating Scale,
HARS)

e Beck Depresyon Envanteri, BDE (Beck Depresion Inventory, BDI)

e Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi, HADO (Hospital Anxiety and Depression Scale,
HADS)
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4.4. DEPRESYON VE ANKSIYETEYi DEGERLENDIRMEYE YONELIK
OLCEKLERIN DERMATOLOJIDE KULLANIM ALANLARI

Dermatologlarin deri hastaliklarinin  dermatolojik boyutu yaninda, onemli bir
psikiyatrik boyutu oldugunu da unutmamalar1 ve hastalarin1 bu yonden de degerlendirmeleri
gerekmektedir. Deri hastaliklarina eslik eden en sik psikiyatrik komorbiditeler olmalari
bakimindan, 6zellikle anksiyete ve depresyonun klinik belirti ve bulgularinin, dermatologlar
tarafindan iyi bilinmesi gerektigi, giinlimiizde artik kacinilmaz bir gergektir. Depresyon ve
anksiyeteyi degerlendirmeye yonelik Olgekler, klinik degerlendirmelerde ve g¢aligmalarda,
duygu durumu bozukluklarina sahip dermatolojik hastalarin taninmasi ve tedavi
yontemlerinin degerlendirilmesi amaglariyla kullanilmaktadirlar (207, 208, 213, 214).
Dermatoloji pratiginde rutin klinik kullanima girmeseler bile, bu 6l¢eklerin en azindan riskli
hastalarda kullanilmasi, psikiyatrik tedaviden fayda gorecek olan dermatolojik hastalarin
erken donemde tanmabilmesine ve Psikiyatri Birimi ile konsiilte edilerek, multidisipliner bir

yaklagimla, en uygun ve kapsamli sekilde tedavi edilebilmesine olanak saglayacaktir.
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5. GEREC VE YONTEMLER

Bu prospektif, tek-merkezli, vaka kontrollii klinik calisma, Istanbul Universitesi
Istanbul Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali Biillii Hastaliklar
Poliklinigi’nde, Temmuz 2009-Temmuz 2010 tarihleri arasinda; 75’i pemfigus hastasi, 76’s1
saglikli goniillii olmak tizere toplam 151 kisi iizerinde yapildi.

Calismamiza, 1973-2009 yillar1 arasinda poliklinigimizde dosya acilarak, sistematik
bir sekilde takip edilen ve ¢alismamiz devam ettigi siire i¢inde yeni tan1 konulan toplam 402
pemfigus hastasi kaynak olusturdu. Hastalarin tiimiinde pemfigus tanisi, klinik, histopatolojik
ve immunolojik veriler 15181nda konulmusgtu. 2009 Temmuz ayindan 2010 Temmuz ayina
kadar gegen bir yillik siire iginde, poliklinigimize rutin kontrol vizitlerine gelen veya ilk defa
basvurarak pemfigus tanist yeni konulan, 18 yasin iizerindeki erigkin pemfigus hastalari
arasindan, anket doldurabilecek biling ve egitim diizeyine sahip olanlar, ¢aligmamiza
katilmaya davet edildiler. Her hasta, calismanin amaci ve yontemi hakkinda sorumlu hekim
tarafindan ayrintili olarak bilgilendirildi. Okuma-yazma bilmeyenler, halen psikiyatrik bir
hastalik nedeniyle tedavi gorenler ve kooperasyonu, gergegi degerlendirme yetisini ve bilissel
fonksiyonlar1 bozarak, olgekleri doldurmayi engelleyebilecek demans gibi herhangi bir
noropsikiyatrik bozuklugu bulunanlar, ¢alismaya dahil edilmediler. Uygun kriterleri tasiyan
75 pemfigus hastasi ¢alismamiza katilmaya goniilli oldu.

Herhangi bir dermatolojik, sistemik veya psikiyatrik hastaligi olmayan, anket
doldurabilecek biling ve egitim diizeyine sahip olan hasta yakinlari, hastane personeli ve
hastane personelinin yakinlarindan rastgele secilen ve yas, cinsiyet, egitim diizeyi, medeni
durum ve mesleki agidan pemfigus hastalarina benzer 6zellikler tasiyan 76 saglikli goniilli,
calismamizin kontrol grubunu olusturdu.

Calismamiza katilmay1 kabul eden tiim hastalardan ve saglikli goniillillerden yazili
“Gontlli Olur Formu” alinarak, imzalatildi. Calismamiz {iniversitemizin yerel etik kurulu
tarafindan da onaylandu.

Her hastanin, anket doldurmadan once rutin klinik viziti gergeklestirildi. Bu sirada,
hastanin o andaki sistemik ve dermatolojik muayene bulgulari, varsa ek sikayetleri ve istenen
tetkik sonuclari hasta dosyasina islendi. Hastalara, bu galismaya yonelik olarak higbir ek
tetkik uygulanmadi. Rutin vizitlerini tamamlayan tim hastalardan, genel yasam kalitesini
degerlendirmek i¢in Kisa Form-36 (KF-36), dermatolojiye 0zgli yasam Kalitesini

degerlendirmek icin Dermatoloji Yasam ve Kalite Indeksi (DYKI) ve depresif semptomlar ile
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anksiyete semptomlarmi degerlendirmek igin Hastane Anksiyete ve Depresyon Olcegi
(HADO) olmak iizere toplam 3 adet anket formu doldurmalar istendi.

Saglikli goniilliilere, dermatolojik hastaliklara 6zgii bir test olmasi sebebiyle DYKI
uygulanmadi. Béylece, ¢alismamizin kontrol grubunda sadece KF-36 ve HADO anketleri
kullanildi.

Calismamiz sirasinda kullanilan her ¢ Olgek de, kisinin kendi kendisini
degerlendirdigi (self-rating) 6lcekler olup katilimcilar tarafindan, kendilerine en uygun gelen
yaniti, Olgek {izerinde isaretlemeleri seklinde dolduruldu. Ancak gerekli durumlarda talep
edildigi taktirde, sorularin daha iyi anlasilabilmesi adina, katilimcilara yardimci olundu.

Anketlerin iizerine her katilimcinin adi-soyadi, yasi, cinsiyeti, medeni hali, egitim ve
is durumu, sigara, alkol ve ila¢ kullanimina dair bilgileri ile anketin dolduruldugu tarih ve

poliklinigimizdeki dosya numaras1 kaydedildi.

5.1. VERIi TOPLAMA ARACLARI

5.1.1. Kisa Form-36 (KF-36) (EK-1)

KF-36, yasam kalitesinin degerlendirilmesinde kullanilan jenerik (genel) olcutler
igerisinde en yaygm kullamlandir. Genel saghik kavramlarini igerir. Ozellikle bedensel
hastaligi olan bireylerdeki yasam kalitesini 6l¢mek ilizere gelistirilmis olsa da, herhangi bir
yas, hastalik veya tedavi grubuna 6zgili degildir. Saglikli bireylerde ve psikiyatrik hastalarda
da kullanilabilmesi, saglik durumunun sadece olumsuz degil, olumlu ydnlerini de
degerlendirebilmesi ve Oziirliiliikteki kiiciik degisimleri saptamadaki duyarliligi en 6nemli
avantajlaridir. KF-36, yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla Rand Coorporation
tarafindan 1992 yilinda, klinik uygulama ve arastirmalarda, saglik politikalarinin
degerlendirilmesinde ve genel toplum incelemelerinde kullanilmak {izere gelistirilmistir
(216).

KF-36, jenerik Olcut Ozelligine sahip bir “kendini degerlendirme (self-rating)”
Ol¢egidir; hastalar 6lgegin lizerine isaretleyerek yanit verirler (215). Toplam 36 maddeden

olusan dlgekte, sagligin 8 farkli boyutu incelenmektedir:

1- Fiziksel Islevsellik: Saglik probleminden dolay: fiziksel aktiviteleri yapmakta yasanan
giicliikleri degerlendirir. Bir veya birkag kat merdiven ¢ikma ya da bir veya bir kag¢ sokak

Oteye yurtme gibi fiziksel kisitliliklari dlger (3. soruya ait toplam 10 madde).
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2- Sosyal Islevsellik: Fiziksel ya da duygusal problemlerden dolay1 sosyal aktiviteleri
yapmakta yasanan gugclikleri degerlendirir. Fiziksel ve duygusal sorunlarin kisilerin aile,
arkadas ve diger gruplarla olan sosyal aktivitelerini ne kadar etkiledigini sorgular (6. ve
10. sorulara ait toplam 2 madde).

3- Fiziksel Rol Giicliigii: Fiziksel saglik problemlerinden dolay1 giinliik aktiviteleri
yapmakta yasanan giligliigii temsil eder (4. soruya ait toplam 4 madde).

4- Emosyonel Rol Giigliigii: Duygusal problemlerden dolay: giinliik aktiviteleri yapmakta
yasanan giicliigii ifade eder (5. soruya ait toplam 3 madde).

5- Mental Saghk: Genel ruh saghg ile anksiyete, depresyon, duygusal bozukluk ve
psikolojik iyilik hali gibi konularda mental saglik durumunu 6lger (9. sorunun “b”, “c”,
“d”, “f” ve“h” maddeleri olmak tzeretoplam 5 madde).

6- Vitalite/lEnerji/Canhlik: Bireyin sahip oldugu yasam sevincini, canliligi ve enerjiyi ifade
eder (9. sorunun “a”, “€”,“g’ ve“i” maddeleri olmak Uzeretoplam 4 madde).

7- Agr1. Viicut agrilarinin derecesini ve agrilarin bireyin giinliilk hayatin1 ne kadar
etkiledigini degerlendirir (7. ve 8. sorulara ait toplam 2 madde).

8- Genel Saghk Algisi: Bireyin kendisini nasil hissettigini ve genel olarak sagliginin nasil
olacagna dair tahminlerini 6lger (1. ve 11. sorulara ait toplam 5 madde).

Yukarida bahsedilen 35 maddeye ek olarak, son 12 ayda saghktaki degisim algisini
iceren bir madde (2. soru) daha bulunmaktadir; bu madde disinda kalan KF-36’nin standart

versiyonu, anket doldurmadan 6nceki son 4 haftayi goz oniine almaktadir (6).

KF-36’nin, “Fiziksel Komponent Skalasi, FKS (Physical Component Scale, PCS)”
ve “Mental Komponent Skalasi, MKS (Mental Component Scale, MCS)” olmak (zere iki
Ozet skalast mevcuttur. FKS, fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigligii, agr1 ve genel saglik
algis1 alt 6l¢eklerinin; MKS ise vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii ve mental
saglik alt 6lceklerinin bir araya gelmesinden olusur (6, 215). Olgegin toplam bir puan yoktur;
her alt 6lgek igin ayri ayr1 puanlar hesaplanir. Her maddeye verilen yanitin 0’dan (negatif,
kotii saglik) 100’e (pozitif, iyi saglik) kadar skorlanmasiyla, alt 6lgekler 0 vel00 arasinda
puanlanir. Yiiksek puanlar daha iyi saglik durumunu ifade eder. KF-36 alt 6lceklerinden 5’i
(fiziksel islevsellik, fiziksel rol gucligii, agri, sosyal islevsellik ve emosyonel rol gii¢liigii)
kisithlik veya yetersizligin olup olmadigi saglik durumlarini tanimlar. Bunlar i¢in 100°Lik bir
skor, yetersizligin veya kisithiligin olmadigini gosterir. Ornegin, agri alt dlgeginde saptanan

yuksek bir puan, agri durumundaki azalmaya isaret eder. Geri kalan 3 alt dlgek (genel saglik
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algisi, vitalite ve mental saglik) ise bipolardir; yani hem negatif (koti) hem de pozitif (iyi)
saglik durumlarini Glgerek degerlendirir. Bu alt dlgeklerde saptanan 50 ve 100 arasindaki

puanlar, yetersizligin veya kisitliligin olmadigi iyi saglik durumlarini tanimlar (215).

KF-36 bir ¢ok dile ¢evrilmis; Tiirk¢e formunun gegerlilik ve giivenilirlik ¢alismasi
Kogyigit ve arkadaslari tarafindan 1999 yilinda yapilmistir (217). 2004 yilinda ise Demiral ve
arkadaslan tarafindan yapilan calisma sonucunda, KF-36’nin Tiirk toplumu standartlar1 elde

edilmistir (Tablo 5) (218).

Tablo 5. KF-36’nin Tiirk Toplumu Standartlar (218)

KF-36’nin Alt Boyutlari Ortalama+Standart Sapma Puanlari
Fiziksel Islevsellik 86.6+25.2
Sosyal Islevsellik 94.8+14.2
Fiziksel Rol Giigliigii 89.5+29.6
Emosyonel Rol Gii¢ligii 94.7+20.9
Mental Saglik 73.5%£11.6
Vitalite/Enerji/Canlilik 67.0£13.8
Agr 86.1+20.6
Genel Saglik Algisi 73.9+17.5

Calismamizda KF-36 06l¢cegini segmemizin nedeni, bu 06lgegin kapsamli olmasina
karsin; buylk bir uygulama, degerlendirme ve yorumlanma kolayligina sahip olmasidir.
Ayrica, literatlirdeki yasam kalitesi lizerine yapilmis olan bir ¢ok ¢alismada, gecerliligi,
giivenilirligi ve duyarliligi kanitlanmig olup kronik hastaligi olan hastalarda yasam kalitesinin
degerlendirilmesi yoOniinden kullanilmas1 oOnerilmektedir. Bu gercekten yola c¢ikarak,
pemfigusun yasam kalitesi {izerine olan etkisini arastiran ¢alismalarin ¢ogunda da tercih

edilmistir (21-23). KF-36 6lgeginin bir 6rnegi EK-1’de verilmistir.
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5.1.2. Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi (DYKI) (EK-2)

DYKI, dermatolojiye 6zgii lgitler i¢inde giiniimiizde en yaygin olarak kullanilanlarin
basinda gelmektedir. Bu indeks, dermatolojik herhangi bir hastaliga 6zgii degildir; tum deri
hastaliklarinda uygulanabilir. Bir “kendini degerlendirme (self-rating)” olgegi olup hastalar
Olgegin {izerine isaretleyerek yanit verirler. Finlay ve Khan tarafindan 1994 yilinda,
dermatolojik hastaliklarin ve uygulanan tedavilerin, hastalarin yasam kalitesine olan etkilerini
degerlendirmek lizere gelistirilmistir (10). Basit, kisa ve kolay anlasilabilir olmasindan otiirti,
hem rutin klinik pratikte, hem de klinik ¢alismalarda blyuk bir uygulama kolayligina sahiptir
(5, 10).

DYKI, semptomlar ve duygular (1. ve 2. sorular), gunlik aktiviteler (3. ve 4.
sorular), bos vaktini degerlendirme (5. ve 6. sorular), okul ve is hayati (7. soru), Kisisel
iliskiler (8. ve 9. sorular) ve tedavi (10. soru) temeline dayanan toplam 10 adet sorudan
olusmaktadir. Her soru i¢in “olduke¢a fazla”, “cok”, “hafif”, “hi¢ yok™ ve “ilgisi yok” seklinde
5 muhtemel yanit mevcuttur. Puanlama “olduk¢a fazla=3 puan”, “cok=2 puan”, “hafif=1
puan”, “hi¢ yok=0 puan” ve “ilgisi yok=0 puan” seklinde olup her sorunun puaninin
toplanmasiyla 6lgegin 0 ile 30 arasinda degisebilen total skoru elde edilir. DYKIi’ nde saptanan
yluiksek skorlar, yasam kalitesindeki azalmaya dikkat ¢ekmektedir (10).

DYKI, gelistirildigi 1994 yilindan giiniimiize kadar, dermatolojide olduk¢a genis bir
yelpazede kullanilarak, dermatologlarin hakli giivenini kazanmistir. Psoriasis, akne, atopik
dermatit, lrtiker, vitiligo, alopesi, Behget hastaligi, Darier hastaligi, hidradenitis supurativa,
iktiyoz, epidermolizis bulloza (EB) ve pemfigus hastalarinda, deri hastaliginin yasam
kalitesini ne Olclide etkiledigini arastirmak iizere kullanilmistir. Bir diger kullanim alani da,
dermatolojik tedaviye verilen yanitin degerlendirilmesidir. Bu amagla, dermatoloji
Kliniklerinde yatan hastalara, oral izotretinoin kullanan akne hastalarina ve biyolojik ajanlarla
tedavi edilen psoriasis hastalarina uygulanmistir. Ozellikle psoriasiste, yasam kalitesini
degerlendirme amaciyla en yaygin kullanilan dlgek olup giiniimiizde artik psoriasis tani ve
tedavi kilavuzlarinda, hastalik siddeti ile biyolojik tedavi endikasyonlarinin belirlenmesinde
ve tedaviye verilen yanitin degerlendirilmesinde, psoriasisin klinik siddeti kadar, hastanin
DYKI puani da goz Oniine alinmaktadir. Hastanin tedavi déncesi DYKI puanmin 10 ve
lizerinde olmasi, siddetli psoriasis kriterleri ve biyolojik tedavi baslama endikasyonlari
arasinda yer almaktadir. Tedavi baslandiktan sonra, hastanin DYKI skorunda en az 5 puan
gerileme goriilmesi ise tedaviye verilen yeterli yanitin gostergelerinden biri olarak kabul

edilmektedir. DYKI, pemfiguslu ve EB’l1 hastalarda da, kronik biillii hastaligin hastanin
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yasam kalitesi tizerine olan etkisinin degerlendirilmesi amaciyla basariyla kullanilmis; ancak
heniiz psoriasiste oldugu gibi, yaygin kullanima girmemistir (24, 219).
DYKI bir cok dile ¢evrilmis; Tiirkge formunun gecerlilik ve giivenilirlik ¢aligmasi
Oztiirkcan ve arkadaslar tarafindan 2006 yilinda yapilmstir (220).
Calismamizda DYKIi’ni segmemizin nedeni, bu 6lgegin uygulama ve yorumlanma
kolayligina sahip olmasi yaninda, pek ¢ok kronik deri hastaliginda oldugu gibi pemfigusta da,
dermatolojiye 0zgii yasam kalitesini degerlendirmede gegerli ve giivenilir bulunmus

olmasidir. DYKI 6lgeginin bir 6rnegi EK-2’de verilmistir.

5.1.3. Hastane Anksiyete ve Depresyon Olcegi (HADO) (EK -3)

HADO, bireylerde anksiyete ve depresyon riskini belirlemek, diizeyini ve siddet
degisimini 6l¢mek tizere, 1983 yilinda Zigmond ve ark. tarafindan gelistirilmis bir “kendini
degerlendirme (self-rating)” élgegidir (221). HADO, yedisi (tek sayilar) anksiyeteyi; diger
yedisi (¢ift sayilar) ise depresyonu ol¢en toplam 14 soru icermektedir. Dortli Likert tipi
6lclim saglamaktadir. Her sorunun puanlamasi degisik sekildedir; 1., 3., 5., 6., 8., 10., 11. ve
13. sorular giderek azalan siddet gosterirler ve bu sorular ig¢in puanlama 3, 2, 1 ve 0
seklindedir. Diger yandan, 2., 4., 7., 9., 12. ve 14. sorular giderek artan bir sekilde 0, 1, 2 ve 3
biciminde puanlanirlar. Alt 6l¢eklere ait sorularin puanlar1 toplanarak, her alt 6l¢egin toplam
puani saptanir. Anksiyete alt 6lgegi (HAD-A) icin, 1., 3., 5., 7., 9., 11. ve 13. sorularin;
depresyon alt 6l¢egi (HAD-D) igin ise 2., 4., 6., 8.,10.,12. ve 14. sorularin puanlari toplanir
(215).

HADO Tirkce formunun gecerlilik ve givenilirlik calismast Aydemir ve ark.
tarafindan 1977 yilinda yapilmis olup bu ¢aligmada anksiyete alt dlcegi i¢in kesme puan 10,
depresyon alt Olgegi igin ise 7 olarak bulunmustur (222). Bu degerlerin iizerinde puan
alanlarin, anksiyete ve depresyon acisindan risk altinda oldugu diisiintiliir (215, 222).

Calismamizda, depresyon ve anksiyeteyi degerlendirmek igin HADO’ni segmemizin
nedeni, bu Olgegin kisa ve kolay anlasilabilir olmasinin yaninda, anksiyete ve depresyon
riskini birlikte degil, ayr1 ayr1 degerlendirmesidir. HADO 6lgeginin bir 6rnegi EK-3’te

verilmistir.
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5.2. HEM HASTA, HEM DE KONTROL GRUBUNDA DEGERLENDIRILEN
ORTAK VERILER

Calismamizin hem hasta, hem de kontrol grubunda analiz edilerek, degerlendirilen

29 <¢ 99 6y

ortak verileri arasinda, “ad ve soyad”, “yas”, “cinsiyet” ve “medeni hal”, “egitim durumu”, “is
durumu”, “sigara kullanim1” ve “alkol kullanim1” yer almaktayda.

(Calisma sirasindaki katilimei yasi, her iki grupta da anketin dolduruldugu andaki yast
ifade ediyordu ve karsilastirma siirecinde kolaylik saglamasi agisindan <50yas ve >50yas
olmak tizere iki alt grupta incelendi.

Katilimcilarin anket anindaki medeni hali, “evli” ve “bekar” olarak 2 grupta
degerlendirildi. Calismamiza katildiklar1 sirada dul kalmis veya evlenip bogsanmis olan, 3’i
(2K, 1E) hasta, 2’si (1K, 1E) saglikli goniillii grubundan olmak iizere toplam 5 katilimcr,
“bekar” grubunda degerlendirildi.

Egitim durumu, “ilkogretim”, “ortadgretim veya lise” ve “iliniversite veya yliksekokul”
seklinde 3 alt grupta incelendi.

Katilimcilarin is durumu degerlendirilirken, anket anindaki statiileri g6z Oniine
aliarak, “calistyor” ve “caligmiyor” seklinde 2 grup olusturuldu. Ev hanimlar1 ve bir meslek
sahibi olmasina ragmen anket aninda herhangi bir iste ¢alismayan katilimcilar “calismiyor”
grubunda degerlendirildi. Caligmamiza katildiklar1 sirada halen egitimlerine devam etmekte
olan 3’0 (2K, 1E) hasta, 5’1 (1E, 4K) saglikli goniilli grubundan olmak uUzere toplam 8
katilimce1, “galistyor” grubuna dahil edildi.

Tiim katilimcilarda ortak olarak sorgulanan diger veriler, aligkanliklar1 ile ilgili olup
“sigara” ve “alkol” kullanimina yonelikti. Diizenli sigara kullanim1 “var” ve “yok™ seklinde

degerlendirildi. Alkol kullanimi ise “sosyal i¢ici”, “diizenli igici” ve “yok” seklinde 3 grupta

incelendi.

53. SADECE HASTA GRUBUNDA DEGERLENDIRILEN VERILER

Biilli Hastaliklar Poliklinigi’'mizdeki hasta takip dosyalarinda, hastalarin ayrintili
anamnez, 6zge¢mis ve soyge¢mis bilgileri, aliskanliklari, sistemik/dermatolojik muayene ve
histopatolojik/immunolojik inceleme bulgulari, tim tedavi ve takip bilgileri ile gerekli
durumlarda yapilan serolojik testlerin ve ek incelemelerin sonuglar1 yer almaktadir.

Calismamizin amaglar1 dogrultusunda, her hastanin dosya verileri retrospektif olarak

detayli bir sekilde degerlendirildi. Analiz edilen veriler icinde, “hastanin memleketi”,
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“baslangic yas1”, “hastalik siiresi”, “poliklinigimizdeki takip siiresi”, taninin hangi “pemfigus
alt tipi” ile uyumlu oldugu, “calisma sirasindaki giincel KS dozu”, “pemfigusa eslik eden
komorbiditelerin sayist ve isimleri”, hastaligin ¢alisma sirasindaki “klinik siddeti” ve “klinik
tipi (lezyonlarin tutulum bolgeleri)”, “tam remisyon siiresi” ve hastaligin ¢alisma sirasindaki
immunolojik siddetini 6lcmeye yonelik olarak “Dsg1/Dsg3 ve IIF diizeyleri” yer aldi.

Her hastanin memleketi once il seklinde kaydedildi. Daha sonra bu veriler,
Tiirkiye’nin cografi bolgelerine gore bir araya getirilerek, 7 grup seklinde diizenlendi.

Hastaligin baslangi¢ yasi, pemfigus tanisinin ilk konuldugu andaki hasta yasini temsil
ediyordu ve degerlendirme siirecinde kolaylik saglamasi agisindan <50yas ve >50yas olmak
tizere iki alt gruba ayrildi.

Hastalik siiresi, hastaligin ilk basladigi tarihten itibaren, klinik/immunolojik ve
terapOtik acidan devam ettigi siirenin ay olarak ifade edilmesi seklinde tanimlandi. Buna gore,
calismamiza katildiklar1 sirada pemfigus tanist konulmus olan yeni hastalar ile halen
pemfigus tedavisine devam etmekte olan takipli hastalarda, hastaligin ilk basladig: tarihten
itibaren anket uygulanan tarihe kadar gecen sire olarak kabul edildi. Bir yildir klinik agidan
lezyonu bulunmayan, terapotik olarak fizyolojik dozun altinda (<10 mg/gin metilprednizolon
ve esdegeri) sistemik KS kullanan ve alt1 ayda bir en az 3 kez yapilan IiF testinde serumda
dolasan antikora rastlanmayan hastalarda, plazma kortizol diizeyi normal bulunduktan sonra
tedavi sonlandirilmisti. Bu hastalarda hastalik siiresi, hastaligin ilk basladig tarihten itibaren,
tedavinin kesildigi tarihe kadar gecen silire olarak kabul edildi. Hastalik siiresi,
degerlendirmede kolaylik saglamasi agisindan “ <2 y1l”; “2-4 yil” ve “>4 yil” olarak 3 alt
gruba ayrildi.

Takip siiresi, hastalarin klinigimize ilk bagvurduklar tarihten, ¢calismamiza katildiklari
tarihe kadar gecen siirenin ay olarak kaydedilmesi ile saptandi. Elde edilen veriler, “ <2 y11”;
“2-4 y11” ve “>4 y11” olmak (izere 3 gruba ayrilarak degerlendirildi.

Her hastada pemfigusun hangi alt tipinin bulundugu kaydedildi. Calismamiza katilan
hastalarda saptanan alt tipler arasinda “PV”, “PF”, “IgAP”, “PVeg” ve “PE” yer almaktaydi.

Calismamiz bagladiktan sonra pemfigus tanisi konulmus olan 14 yeni hastaya,
calismamiza katildiklar1 sirada, metilprednizolon esdegeri olarak 0.5-1.5mg/kg dozunda
sistemik KS tedavisi yeni baglanmisti. Geri kalan takipli 61 hastanin, ¢calismamiza katildiklar
sirada halen sistemik KS tedavisi kullanip kullanmadiklar1 degerlendirilerek; halen kullanan
hastalarin giincel KS dozlari, metilprednizolon (mg/giin) cinsinden kaydedildi. Pemfigus
tedavisi seyrinde ve sonunda hastalarda remisyon karar1 verilirken, Murrell ve ark. tarafindan

sistemik 10 mg/glin prednizon minimal tedavi olarak belirlenmisti (223). Bu onerinin, genel
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yaklagimimiz dogrultusunda modifiye edilmesi sonucunda, calismamizda minimal tedavi 10
mg/giin metilprednizolon ve esdegeri sistemik KS olarak kabul edildi. Boylece hastalarin
calisma sirasinda kullandiklar1 giincel KS dozu, metilprednizolon cinsinden “<10mg/gln” ve
“>10mg/giin” olmak Uzere iki gruba ayrildi; KS tedavisi kesilmis olan 4 hasta, “<10mg/giin”
grubunda degerlendirildi.

Tiim hastalar, calismamiza katildiklar1 sirada pemfigusa eslik eden komorbiditeler
acisindan sorgulandi ve tiim takipli hastalarin dosyalar1 bu yonden retrospektif olarak
incelendi. Hastalar komorbidite ydnlnden, “komorbidite yok”, “1 komorbidite” ve “>1
komorbidite” seklinde 3 gruba ayrildi. 7 hastada herhangi bir komorbidite saptanmadi; diger
68 hastanin sahip oldugu komorbiditeler, her hasta i¢in ayr1 ayr1 kaydedildi.

Hastaligin ¢alisma sirasindaki klinik siddeti degerlendirilirken oncelikle hastalar,

calismamiza katildiklar1 siradaki klinik durumlarina gore, “yeni tan1”, “aktivasyon”, “parsiyel

remisyon” ve “tam remisyon “ olmak tizere 4 grupta degerlendirildi:

1. “Yeni Tam” Grubu: Calismamiz basladiktan sonra, klinik, histopatolojik ve
immunolojik olarak yeni pemfigus tanist konulmus, daha once higbir pemfigus tedavisi
almamig ve calismamiza katildiklar sirada klinik olarak aktif pemfigus lezyonlar1 bulunan
baslangi¢ evresindeki hastalardan olustu.

2. “Aktivasyon” Grubu: Uygulanan pemfigus tedavileri ile daha énce hastalik kontrolii
saglanmis olan ancak, calismamiza katildiklar1 sirada pemfigusu aktivasyon gosteren (1
haftadan uzun siiredir spontan olarak iyilesmeyen >3 adet yeni kutandz/mukozal lezyonu
ortaya ¢ikan) hastalardan meydana geldi.

3. “Parsiyel Remisyon” Grubu: Calismamiza katildiklar1 sirada yeni lezyon ¢ikist durmus
ve lyilesme siirecine girmis olan ancak lezyonlar1 heniiz tam olarak regrese olmamis
hastalardan olustu.

4. “Tam Remisyon” Grubu: Calismamiza katildiklar1 sirada >1 aydir hi¢bir kutantz veya
mukozal pemfigus lezyonu bulunmayan (lezyonsuz) hastalardan meydana geldi.

Pemfigusu aktif ve inaktif olan hastalar arasinda bir karsilastirma yapabilmek
amaciyla, bu 4 grup iginden, “yeni tanm1” ve “aktivasyon” gruplar1 birlestirilerek “aktif
hastalik” grubu; “parsiyel remisyon” ve “tam remisyon” gruplar1 birlestirilerek de, “inaktif
hastalik” grubu olusturuldu. Pemfigusun c¢alisma sirasindaki klinik siddetinin aktivite

yoniinden degerlendirilmesi Tablo 6’da gosterilmistir.
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Tablo 6. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddetinin Hastalik AKktivitesi

Y oninden Degerlendirilmesi

Pemfigusun Aktivite Yoniinden Klinik Siddeti Deri/Mukoza L ezyonu
|
1) Yeni Tan (+)
Aktif Hastahk i
2) Aktivasyon >3 Lezyon
3) Parsiyel Remisyon Iyilesmekte Olan Lezyonlar
Inaktif Hastahk -
4) Tam Remisyon )

Hastaligin ¢alisma sirasindaki klinik siddetinin hekim gozlyle degerlendirilmesi
amactyla, hastayr muayene eden hekim tarafindan “Hekimin Global Degerlendirmesi”
(Physician's Global Assessment, PGA) 6lgegi de dolduruldu. Bu 6l¢ek, hastayr muayene eden
hekimin, hastaligin o anki siddetine gore, hastaliga 0-5 arasinda (0 = ¢ok hafif; 1 = hafif; 2 =
orta; 3 = siddetli ve 4 = c¢ok siddetli) bir puan vermesi seklinde uygulanmaktadir.
Caligmamiza katilan her hastaya PGA uygulandiktan sonra, literatiirdeki diger ¢aligmalarda
oldugu gibi, hastalarin PGA skorlar1, “PGA < 17 ve “PGA >1" seklinde iki gruba ayrild.
Pemfigusun caligma sirasindaki klinik siddetinin PGA ile degerlendirilmesi Tablo 7°de

gosterilmistir.

Tablo 7. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddetinin PGA Kullamlarak

Degerlendirilmesi
PGA Skoru Pemfigusun PGA Siddeti
0 Cok Hafif
PGA<1
1 Hafif
2 Orta
3 Siddetli PGA>1
4 Cok Siddetli
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Calisma sirasindaki pemfigusun Klinik tipi (tutulum bdlgeleri), “mukozal pemfigus”,
“mukokutandz pemfigus”, “kutan6z pemfigus” ve “lezyon yok” olmak Uzere 4 grupta
degerlendirildi. ~ Ayrica, deri hastaliklarma o6zgii bir &6lgek olan DYKIi’nin
degerlendirilmesinde, deri tutulumu olup olmamasinin etkisinin de arastirilmasi planlandigi
icin, “mukokutandz” ve “kutandz” pemfigus gruplar1 bir araya gelerek “deri tutulumu olan
pemfigus” grubunu; “mukozal pemfigus” grubu ile “lezyonsuz” grup bir araya gelerek de

“deri tutulumu olmayan pemfigus” grubunu olusturdular.

Pemfigusun c¢aligma sirasindaki immunolojik siddeti degerlendirilirken, hastalarin
anti-Dsgl ve anti-Dsg3 antikor diizeyleri ile IiF inceleme sonuglar1 gdz oniine alindi. Genel
yaklagimimiz dogrultusunda, ELISA yontemi ile hasta serumlarinda anti-Dsgl ve anti-Dsg3
otoantikorlari, ila¢ dozununun disiiriilmesi siirecinde, klinik remisyonun desteklenmesi
amactyla c¢alisilmaktadir. Bu baglamda, c¢alismamiza katilan 75 hastanin dosyalari
incelendiginde, toplam 40 hastada Dsg ¢alisilmis oldugu goriildii; 1 hastada sadece Dsgl; 12
hastada Dsgl ve Dsg3; 27 hastada ise sadece Dsg3 calisilmisti. Dsg diizeyleri hem kantitatif,
hem de “pozitif” ve “negatif” olmak Uzere kalitatif bir sekilde kaydedildi. Dsgl icin kesme
(cut-off) degeri “>7 U/ml” idi. Ote yandan, Dsg3 icin farkli zamanlarda 2 farkli kit
kullanilmasindan otiirti, “>1U/ml” ve” >7 U/ml” olmak Uzere 2 kesme (cut-off) degeri

mevcuttu.

Toplam 75 hastanin 65’inde, ¢alismamiza katildiklar1 sirada IiF inceleme yapilmisti.
Bu hastalarin 51’inde, 1/10 ile1/300 arasinda degisen titrasyonlarda (1/10, 1/40,1/100, 1/160,
1/200 ve 1/300) pozitiflik goriilmiis; geri kalan 14 hastada ise serumda dolasan antikora
rastlanmamusti. Degerlendirme kolaylig1 saglamasi agisindan, IIF titrasyonlar1 ” < 1/40” ve “>
1/40” olmak iizere 2 gruba ayrildi. IIF inceleme sonucunda serumda dolasan antikoru

saptanmayan hastalar, “< 1/40” grubunda degerlendirildi.
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5.4. ISTATISTIKSEL DEGERLENDIiRME

Calismada elde edilen bulgular, istatistiksel analizler i¢in “NCSS (Number Cruncher
Statistical System) 2007 & PASS 2008 Statistical Software (Utah, USA)” programina
girilerek degerlendirildi.

Tanimlayic1 istatistiksel metodlarin (ortalama, standart sapma) yani sira, niceliksel
verilerin karsilastirilmasinda, normal dagilim gdsteren parametrelerin gruplar arasi
karsilagtirmalarinda “ Oneway Anova testi” ve farkliliga neden olan grubun tespitinde “ Tukey
HSD testi” ; normal dagilim gostermeyen parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda ise
“Kruskal Wallis testi” ve farkliliga neden ¢ikan grubun tespitinde “Mann Whitney U testi”
kullanildi. iki grup aras1 karsilastirmalarda, normal dagilim gosteren parametreler “ Student t
testi”; normal dagilim gostermeyen parametreler ise “Mann Whitney U testi” kullanilarak
kiyaslandi. Ote yandan, niteliksel verilerin karsilastiriimasinda “ Ki-Kare testi” kullanild.

Calismada kullamlan KF-36, DYKI ve HADO (HAD-A ve HAD-D) o6lceklerinin
toplam puanlar1 arasindaki iliskiler “Pearson korelasyon analiz” kullanilarak
degerlendirildi. TUm istatistiksel degerlendirmelerde anlamlilik diizeyi olarak “p<0.05" kabul
edildi.

Elde edilen bulgular, mevcut literatiir verileri 1518inda ayrintili olarak tartisildi.
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6. BULGULAR

6.1. GIRIS

Bu prospektif, vaka-kontrollii, klinik ¢aligmanuz, Istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari Anabilim Dali Biillii Hastaliklar Poliklinigi’nde,
Temmuz 2009-Temmuz 2010 tarihleri arasinda; 75’1 pemfigus hastasi, 76’s1 sagliklt goniillii
olmak Uzere, toplam 151 katilimci ile gergeklestirilmistir. Calismamiza katilan 75 pemfigus
hastasindan 61’1 (%81.3), poliklinigimizde diizenli takip ve tedavi edilen hastalar iken; geri
kalan 14’1 (%18.7), ¢alismamiz sirasinda yeni pemfigus tanis1 konulmus ve tedavi baslanmis

olan baslangic evresindeki hastalardi.

6.2. HER iKi GRUPTA ORTAK OLARAK DEGERLENDIRILEN GENEL
DEMOGRAFIK OZELLIKLERE AIT VERILER

Katilimcilarin yaglar1 19 ile 80 arasinda degismekte olup yas ortalamasi 44.49+13.74
olarak belirlendi. Yas ortalamasi, hasta grubunda 46.66+14.2 (19-73yas); kontrol grubunda
43.34+12.99 (24-80yas) olarak tespit edildi. Genel olarak katilimcilarin %55.6’sinin yasi 50
ve altinda iken, %44.4’{iniin yas1 50’nin tizerindeydi. Gruplara gore degerlendirildiginde, yast
50 ve altinda olanlarin orani hasta grubunda %56, kontrol grubunda %68.4; yas1 50’nin
izerinde olanlarin orani hasta grubunda %44, kontrol grubunda %31.6 olarak tespit edildi.
Hasta ve kontrol gruplari arasinda, yas ortalamasi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik gézlenmedi (p>0.05).

Cinsiyete gore dagilima bakildiginda, %55.6 oraninda kadin, %44.4 oraninda erkek
katilimciya rastlandi; calismaya katilan kadin/erkek orami (K/E) 1.25/1 olarak belirlendi.
Hasta grubunda %56 oraninda kadin, %44 oraninda erkek mevcut olup K/E oran1 1.27 idi.
Ote yandan kontrol grubunda %55.3 oraninda kadi, % 44.7 oraninda erkek mevcut olup K/E
orani 1.24/1 olarak saptandi. Cinsiyet agisindan, hasta ve kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamh bir farklilik gézlenmedi (p>0.05). Katilimcilarin cinsiyetlerine gore, genel ve

grup bazindaki dagilimlar1 Sekil 2°de gdsterilmistir.
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Sekil 2. Caliyma Grubumuzun Cinsiyete Gore Dagilimi

Oran (%)

100%-

80%

60% -
B Erkek
O Kadin

40%-

20%

0%
Hasta Kontrol Genel

Medeni hal acisindan degerlendirildiginde, katilimcilarin %78.8’inin evli, %21.2’sinin
bekar oldugu saptandi. Dul kalmis veya evlenip bosanmis olan 3’1 (2K, 1E) hasta, 2’si (1K,
1E) kontrol grubundan olmak iizere toplam 5 katilimei, “bekar” grubuna dahil edildi. Grup
bazinda degerlendirildiginde, hastalarin %80’inin evli, %20’sinin bekar; saglikli goniilliilerin
%77.6’sm1n evli, %22.4’linlin bekar oldugu saptandi. Medeni hal agisindan, hasta ve kontrol
gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gézlenmedi (p>0.05).

Egitim diizeyi, ilkdgretim, ortadgretim/lise ve iiniversite/yliksekokul olarak 3 grupta
incelendiginde, olgularin yarisindan fazlasinin (%53.6) ilkokul mezunu oldugu saptandi.
Ortaokul/lise mezunu olanlarin oran1 %19.9; iiniversite/yliksekokul mezunu olanlarin orani
%26.5 olarak bulundu. Ilkokul mezunu olanlarin oran1 hasta grubunda %56, kontrol grubunda
%51.3; ortaokul/lise mezunu olanlarin orani hasta grubunda % 18.7, kontrol grubunda %21.1;
tiniversite/yliksekokul mezunu olanlarin orani ise hasta grubunda %25.3, kontrol grubunda
%27.6 olarak saptandi. Hasta ve kontrol gruplari arasinda egitim diizeyi agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik gézlenmedi (p>0.05).

Is durumu acisindan incelendiginde, katilimcilarin %62.3iiniin herhangi bir is kolunda
calistig1 saptandi; bu gruba, ¢aligmamiza katildiklari sirada halen egitimlerine devam etmekte
olan 3’ (2K, 1E) hasta, 5’i (1E, 4K) saglikli goniillii, toplam 8 katilime1 da dahil edildi. Ote
yandan, katilimcilarin %37.7°sini ¢alismayanlar ile ev hanimlari olusturdu. Calisanlarin orani
hasta grubunda %53.3, kontrol grubunda %71.1; ¢alismayanlarin orani ise hasta grubunda
%46.7; kontrol grubunda %28.9 olarak belirlendi. Is durumu agisindan hasta ve kontrol
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gruplar arasinda, istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir farklilik saptandi (p<0.05); saglikli

goniilliilerin ¢aligma orani, hastalarinkinden anlamli diizeyde ytiksekti (Sekil 3).

Sekil 3. Calisma Grubumuzun is Durumuna Gére Dagilim

Oran(%)
80+

70
60
50
40
30

20

104

O,

Hasta Kontrol Gend

OCalistyor ECahsmiyor

Katilimcilarin = alkol ve sigara aliskanliklar1 da degerlendirilen parametreler
arasindaydi. Diizenli alkol kullanimina higbir katilimcida rastlanmazken; sosyal igici olarak
alkol kullananlarin orani %8.6 olarak bulundu. Ote yandan, sigara aliskanligma sahip
katilimcilarin oran1 %26.5 olarak tespit edildi. Grup bazinda degerlendirildiginde, alkol
kullanimina, hasta grubunda %8, kontrol grubunda %9.2 oraninda; sigara aligkanligina ise
hasta grubunda %29.5; kontrol grubunda %23.7 oraninda rastlandi. Gruplara gore alkol ve
sigara kullanim oranlar1 arasinda, istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0.05).

Hem hasta hem de kontrol grubunda ortak olarak degerlendirilen demografik
ozelliklere (yas, cinsiyet, medeni hal, egitim diizeyi, is durumu, alkol ve sigara kullanimi) ait

verilerin genel ve gruplara gore dagilimlar1 Tablo 8’de gosterilmistir.
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Tablo 8. Calisma Grubumuzun Genel Demografik Ozelliklere Ait Dagilimlar

Hasta Kontrol Gene an
OrtxSD OrtxSD Ort+SD
Yas 46.66+14.21 43.34+12.99 44.49+13.74 0.063
Hasta Sayis1 (%) bp
o Kadin 42 (%56) 42 (%55.3)  84(%556)  0.927
Cinsiyet
Erkek 33 (%44) 34 (%44.7) 67 (%44.4)
<50 42 (%56) 52(%68.4)  84(%55.6)  0.115
Yas
> 50 33 (%44) 24 (%31.6) 67 (%44.4)
Medeni W EVli 60 (%80) 59 (%77.6) 119 (%78.8) 0.722
Hal Bekar 15 (%20) 17 (%22.4) 32 (%21.2)
Ilkokul 42 (%56) 39 (%51.3) 81 (%53.6)
Egitim :
S Ortaokul/Lise 14 (%18.7) 16 (%21.1) 30 (%19.9)
Duzeyi
Universite/Y iksekokul 19 (%25.3) 21 (%27.6) 40 (%26.5)
is Calistyor 40 (%53.3) 54 (%71.1) 94(%62.3)  0.025*
Durumu [f Cahismiyor 35 (%46.7) 22 (%28.9) 57 (%37.7)
Var 6 (%8) 7 (%9.2) 13(%8.6) 0.791
Alkol
Y ok 69 (%92) 69 (%90.8) 138 (%91.4)
< Var 22 (%29.3) 18 (%23.7)  40(%26.5)  0.432
gara
Y ok 53 (%70.7) 58 (%76.3) 111 (%73.5)
2 Student t Testi °Ki kare Testi *p<0.05
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6.3. SADECE HASTA GRUBUNDA DEGERLENDIRILEN VERILER

6.3.1. Hastalarin Memleketleri ile Tlgili Veriler

Hastalarin memleketleri (dogdugu yer ve/veya yasadigi yer) Turkiye’nin yedi cografi
bolgesine gore degerlendirildiginde, ilk siray1 %28’erlik oranla Karadeniz ve Dogu Anadolu
Bolge’lerinin paylastign goriildii; onlar1 sirasiyla, Marmara Bolgesi (%18.7), i¢ Anadolu
Bolgesi (%13.3), Giineydogu Anadolu Bolgesi (%8), Ege Bolgesi (%2.7) ve Akdeniz Bolgesi
(%1.3) izledi. Hastalarin memleketlerinin cografi bolgelerimize gore dagilimi Tablo 9°da
gorulmektedir.

Tablo 9. Hastalarin Memleketlerinin Cografi Bolgelerimize Gore Dagilim

Cografi Bolge n %

Karadeniz Bolges 21 28.0
Dogu Anadolu Bolgesi 21 28.0
Marmar a Bolgesi 14 18.7
I¢c Anadolu Bolgesi 10 13.3
GUneydogu Anadolu Bolgesi 6 8.0
Ege Bolges 2 2.7
Akdeniz Bolgesi 1 1.3

6.3.2. Hastalik Siiresi, Baslangic Yasi ve Takip Siiresi Ile ilgili Veriler

Hastalik stiresi, 1 ile 306 ay arasinda degismekte olup ortalama hastalik siiresi
63.0+64.03 ay olarak bulundu. Hastalik siiresi, hastalarin 25’inde (%33.3) <2 yil, 16’sinda
(9%21.3) 3-4 yil, 34’{inde (%45.3) >4 yil olarak saptandi.

Hastaligin baslangic yaslari, 8 ile 73 yas arasinda degismekte olup ortalama baslangi¢
yast 41.89+13.96 olarak belirlendi. Baglangic yast 54 hastada (%72) <50yas; 21 hastada
(%28) >50yas olarak saptandi.

Hastalarin poliklinigimizden takip siireleri 0 ile 246 ay arasinda degismekte olup
ortalama takip siresi 45.28+50.55 ay olarak bulundu. Calismaya katildiklari sirada yeni
pemfigus tanist konulmus olan 14 (%18.7) hasta da dahil edildiginde, takip siiresi <2 yil olan
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35 hasta (%46.7) saptandi. Takip siiresi, 14 (%18.7) hastada 3-4 yil; 26 (%34.7) hastada >4
yil olarak bulundu.
Hastalik siiresi, pemfigusun baslangi¢ yasi ve poliklinigimizden takip stresine gore

hastalarin dagilimi, Tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 10. Hastalik Siiresi, Baslangi¢c Yasi ve Takip Siiresine Gore Dagilimlar

63+64.03
75 8-73yas 41.89+13.96
75 0-246 45.28+50.55

Hastalik Siiresi (Ay)

Baslangic Yasi
Takip Sires (Ay)

Hastahk Stires (Yil)

>4 34 45.3

<50 54 72

Baslangi¢c Yasi . . .
<2 35 46.7
Takip Sires (Yil) 34 14 18.7
>4 26 34.7

6.3.3. Pemfigusun Cahsma Sirasindaki Klinik Tipi (Tutulum Bolgeleri) le Tigili

Veriler

Toplam 75 hastanin 42’sinde (%56), calismamiza katildiklar1 sirada tam klinik
remisyonda olmalarindan &tiirii, herhangi bir pemfigus lezyonu bulunmamaktaydi. Geri kalan
33 (%44) hastanin 13’tinde (%17.3) sadece mukozal tutulum, 15’inde (%20) mukokutantz
tutulum ve 5’inde (%6.7) ise sadece kutandz tutulum mevcuttu (Sekil 4).

Hastalar deri tutulumun olup olmamasina gore degerlendirildiginde, sadece deri
tutulumu ve mukokutandz tutulum géralen toplam 20 (%26.7) hasta “deri tutulumu olan”;
sadece mukozal tutulum goriilen ve calisma sirasinda lezyonu bulunmayan toplam 55 (%73.3)

hasta ise “deri tutulumu olmayan” hasta grubunu olusturdu. ($ekil 5).
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Sekil 4. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tiplerinin Goriilme Oranlari

Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tipi (Tutulum Bolgeleri)

Lezyon Yok %56.0

Sadece Mukozal 917.3

M ukokutan6z % 20.0

Sadece Kutandz % 6.7

Sekil 5. Calisma Sirasindaki Kutanoz Tutulumun Degerlendirilmesi

Calisma Sirasindaki Deri Tutulumu

Yok %73.3

Var %26.7
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6.3.4. Pemfigusun Alt Tipleri ile Tlgili Veriler

6.3.4.1. Pemfigusun Alt Tiplerinin Goriilme Oranlari

Pemfiguslu 75 hastanin 66’sina (%88) PV, 5’ine (%6.7) PF, 2’sine (%2.7) PVe, 1’ine

(%1.3) PE ve I’ine (%]1.3) IgAP tanis1 konulmustu. Pemfigus alt tiplerinin goriilme oranlari

Sekil 6’da gosterilmistir.

Sekil 6. Pemfigus Alt Tiplerinin Goriilme Oranlari

Pemfigus Alt Tipi

PVe% 2.7

PF % 6.7

PE %
13

|gAP % 1.3

PV % 88

6.3.4.2. Pemfigusun Alt Tiplerinin Cinsiyete Gore Dagilimlar:

Pemfigus alt tiplerinin cinsiyete gore dagilimlarina bakildiginda, PV’li 66 hastanin
37’sinin (%56) kadin, 29’unun (%44) erkek; PF’lu 5 hastanin biri (%20) disinda hepsinin
erkek (%80) oldugu saptandi. Ote yandan, diger pemfigus alt tiplerine (PVe, PE ve IgAP)

sahip tiim hastalarin kadin oldugu goriildii. Pemfigus alt tiplerinin cinsiyete gore dagilimlar

Sekil 7°de gosterilmistir.
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Sekil 7. Pemfigus Alt Tiplerinin Cinsiyete Gore Dagilimlari

Pemfigus Alt Tipi

Oran (%)
100+

90+
80
70
60-
50
40+
304
20
10+

0

PV PF PVe PE [gAP Gendl

O Kadin m Erkek

6.3.4.3. Pemfigusun Alt Tiplerinin Yasa, Baslangi¢c Yasina, Hastalik Siiresine ve
Takip Suresine Gore Dagilimlar

e Yas ortalamasi, PV’li hastalarda 47.0+14.01; PF’lu hastalarda 46.40+15.77 olarak
bulundu.

e Hastaligin ortalama baslangi¢ yasi, PV’li hastalarda 42.42+14.06; PF’lu hastalarda
40.0£12.34 olarak saptandi.

e Ortalama hastalik siiresi, PV’1i hastalarda 60.84+65.37 ay iken; PF’lu hastalarda
70.60+60.89 aydi.

e Ortalama takip stresi, PV’li hastalarda 42.24+49.48 ay iken; PF’lu hastalarda,
63.40+£64.60 aydi.

Pemfigusun alt tiplerinin yasa, baslangi¢ yasina, hastalik siiresine ve takip suresine

gore dagilimlar1 Tablo 11’°de gosterilmistir.
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Tablo 11. Pemfigus Alt Tiplerinin Yasa, Baslangi¢c Yasina, Hastalik Siiresine ve Takip
Siiresine Gore Dagihmlar:

Pemfigus Alt Tipi n Min-Max Ort£SD
PV 66 19-73 47+14.01
PF 5 21-62 46.40£15.77
Yas PVe 2 35-36 35.50+0.70
IgAP 1 67-67 67.0+0
PE 1 28-28 28.0£0
PV 66 8-73 42.42+14.06
Pemfigusun PF 5 20-54 40£12.34
Baslangic PVe 2 24-32 28.0+5.65
Yasi IgAP 1 59-59 59.0+0
PE 1 27-27 27.0£0
PV 66 1-306 60.84+65.37
Hastahk PF 5 18-174 77.60+£60.89
Siiresi PVe 2 48-149 98.50+71.41
(Ay) IgAP 1 92-92 92.0+0
PE 1 32-32 32.0£0
PV 66 0-246 42.24+49.48
Takip Siires PF 5 0-168 63.40+64.60
PVe 2 42-138 90+67.88
(Ay)
IgAP 1 89-89 89.0+0
PE 1 22-22 22.0+0

6.3.4.4. Pemfigusun Alt Tiplerinin Calisma Sirasindaki Tutulum Bolgelerine Gore

Dagilimlan

e PV’li 66 hastanin 34’tinde (%51.5) calismamiza katildiklar1 sirada herhangi bir
pemfigus lezyonu bulunmamaktaydi. Geri kalan 32 PV hastasinin 13’tinde (%19.7)
sadece mukozal, 15’inde (%22.7) mukokutandz ve 4’Unde (%6.1) sadece kutandz
tutulum mevcuttu.

e PF’lu 5 hastanin sadece 1’inde kutanoz tutulum seklinde pemfigus lezyonu mevcuttu;

geri kalan 4 PF hastasi ise lezyonsuzdu.
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e PVe (n=2), PE (n=1) ve IgAP (n=1) hastalarinda ¢alisma sirasinda herhangi bir
pemfigus lezyonuna rastlanmadi.

Pemfigus alt tiplerinin ¢alisma sirasindaki tutulum bdlgelerinin dagilimi Sekil 8’de

gosterilmistir. Hasta sayilarinin ¢ok az olmasi nedeniyle, PVe, PE ve IgAP “diger tipler”

baslig1 altinda toplanmistir (Sekil 8).

Sekil 8. Pemfigus Alt Tiplerinin Calisma Sirasindaki Tutulum Bolgelerinin Dagilimi

Oran (%)

100+
90+
80
70
60+
50+

Tutulum Bolgeleri
O Sadece M ukozal
B Mukokutantz
O Sadece K utanoz
40+ OLezyon Yok

30
20+
10+

0

PV PF Diger Tipler
(PVe, PE velgAP)

6.3.5. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddeti ile Tlgili Veriler

Calismamiza katilan 75 hastanin 61°i, poliklinigimizde dlizenli olarak takip ve tedavi
edilen hastalardi; bu hastalar, ¢alisma sirasindaki  klinik  durumlarina  gore
degerlendirildiklerinde, 4’Uniin (%5.3) aktivasyonda, 15’inin (%20) kismi klinik remisyonda
ve 42’sinin (%56) tam klinik remisyonda oldugu saptandi. Geri kalan 14 hasta, (%18.7)
calismamiz sirasinda yeni tani1 almis ve klinik agidan baslangi¢ evresinde olan hastalardi.
Pemfigusun klinik siddeti, hastalik aktivitesine gore gruplandirildiginda, baslangi¢ evresinde
ve aktivasyonda olan toplam 18 hastanin (%24) “aktif hastalik”; kismi veya tam klinik
remisyonda olan toplam 57 hastanin (%76) ise “inaktif hastalik” grubunda yer aldig
belirlendi (Sekil 9).
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Sekil 9. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddetinin Hastahk Aktivitesine Gore

Degerlendirilmesi

Baslangic Evresi (Yeni Tam) + Aktivasyon = Aktif Hastahk
Kismi + Tam Klinik Remisyon = inaktif Hastalik

Aktif Hastahik %24.0

inaktif Hastahk %76.0

Pemfigusun calisma sirasindaki Klinik siddeti PGA (Hekimin Global Degerlendirmesi,
0-4) yoluyla degerlendirildiginde, PGA 54 hastada (%72) “<1”; 21 hastada (%28) “>1" olarak
saptandi (Sekil 10).

Sekil 10. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddetinin PGA Kullanilarak

Degerlendirilmesi

PGA <1 = Cok Hafif - Hafif Hastahk
PGA >1 = Orta Siddette — Siddetli — Cok Siddetli Hastalik

PGA >1%28.0

PGA <1%72.0
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6.3.6. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Immunolojik Siddeti ile Tlgili Veriler

Calismamiza katilan toplam 75 hastanin dosyalari retrospektif olarak incelendiginde,
toplam 40 hastada ¢alismamiza katildiklar1 sirada, Dsg calisiimis oldugu gortildii. Dsg
diizeyleri hem kantitatif, hem de “pozitif” ve “negatif” olmak {izere kalitatif bir sekilde
kaydedilmisti. Dsg1 icin kesme (cut-off) degeri >7 U/ml idi. Ote yandan, Dsg3 icin farkli
zamanlarda 2 farkl kit kullanilmasindan o6tiirt, >1U/ml ve >7 U/ml olmak Uizere 2 kesme
(cut-off) degeri mevcuttu.

Bir hastada (1 PE) sadece Dsg1, 27 hastada (24 PV, 1 PF, 1 PVe ile 1 IgAP) ise sadece
Dsg3 calisilmisti. Sadece Dsgl ve sadece Dsg3 calisilan hastalarin sonuglari, “pozitif” ve
“negatif” olmak tizere kalitatif bir sekilde, pemfigus alt tipleri de belirtilerek Tablo 12’de

verilmigtir.

Tablo 12. Sadece Dsgl ve Sadece Dsg3 Calisilan Hastalarda, Pemfigus Alt Tiplerine
Gore Tetkik Sonuclarinin Dagilim

Sadece Dsgl Bakilan Hastalar Sadece Dsg3 Bakilan Hastalar
Pemfigus n=1 n=27

Alt tipi

Hem Dsgl hem de Dsg3 bakilan 12 hasta mevcut olup bunlarin 9’unun tanisi1 PV;
3’0n0n ise PF’du. Bu hastalarin tetkik sonuglari, “pozitif” ve “negatif” olmak tizere kalitatif

bir sekilde, pemfigus alt tipleri ve tutulum bolgeleri de belirtilerek Tablo 13’te verilmistir.
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Tablo 13. Dsgl + Dsg3 Cahsilan Hastalar da Pemfigusun Tutulum Bdlgelerine
(Klinik Tiplerine) ve Alt Tiplerine Gore Dagilimm

Pe_mfigu;u_n Sadece Sadece Dsgl (+) ve || Dsgl (-) ve Total
Klinik Tipi Dsgl (+ Dsg3(+ Dsg3(+ Dsg3(-

Mukozal 0 2 0 0 2
Mukokutantz 0 1 1 0 2
Kutanotz 2* 0 0 0 2
L ezyonsuz 1* 0 0 5 6
Total 3 3 1 5 12
*PF'lu 3Hasta

Hastalarin Dsg diizeyleri kantitatif olarak degerlendirildiginde, Dsgl duzeyleri 0.6-
203 U/ml arasinda tespit edildi (cut-off degeri >7 U/ml). Ote yandan Dsg3 degerleri, 2 farkli
kit kullanilmasindan 6tiirii, 0.1-5.9 U/ml (cut-off degeri >1U/ml) ve 1.1-202 U/ml (cut-off
degeri >7 U/ml) arasinda saptandi.

Toplam 75 hastanin 65’inde (%86.7), calismamiza katildiklar sirada 1IF inceleme
yapilmisti. Bu hastalarin 51’inde, 1/10 ile1/300 arasinda degisen titrasyonlarda (1/10, 1/40,
1/100, 1/160, 1/200 ve 1/300) pozitiflik goriildii; 14 hastada ise kanda dolagan antikora
rastlanmadu. IIF titrasyonlar1 < 1/40 ve > 1/40 olmak (izere 2 alt gruba ayrildiginda; 37
hastanin (%49.3) “< 1/40”, 28 hastanin (%37.3) *“> 1/40” grubunda yer aldig1 belirlendi; geri
kalan 10 hastada (%13.3) calismamiza katildiklar1 sirada IiF ¢alistimamist1 (Sekil 11).

Sekil 11. Calisma Sirasinda Bakilmis Olan TiF Titrasyonlan ile Ilgili Dagihmlar

IiF Cahsilmamis (%13.3)

< 1/40 (%49.3)

_—

IiF > 1/40 (%37.3)
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6.3.7. Hastalarin Calisma Sirasindaki Pemfigus Tedavileri ile ilgili Veriler

Calismamiza katilan 75 hastanin 61°i, pemfigus tanisi ile poliklinigimizden dlzenli
olarak takip ve tedavi edilen edilen hastalar olup hepsi daha 6nce KS velveya ek bir
immunsupresif ajan ile pemfigus tedavisi almiglardi. Bu hastalarin ¢alismamiza katildiklari
sirada kullandiklar1 pemfigus tedavisi degerlendirildiginde, KS dozu metilprednizolon
esdegeri olarak 42 hastada (%56) <10mg/gun; 19 hastada (%25.3) ise >10mg/giin olarak
saptandi. Bu hastalarin 30’unda (%40) ek immunsupresif tedavi kesilmemis olup bu amagla
en sik kullanilan ajan AZT idi. Calismamiz sirasinda pemfigus tanist yeni konulmus ve
metilprednizolon esdegeri olarak 0,5-1,5 mg/kg dozunda KS tedavisi heniiz baglanmis olan 14
hasta da dahil edildiginde, >10 mg/giin dozunda KS kullanan toplam hasta sayis1 33 (%44.0)
olarak belirlendi (Sekil 12).

Sekil 12. Cahisma Sirasindaki Kortikosteroid (KS) Dozlan ile ilgili Dagilimlar

®>]10mg/giin KS

" <10mg/giin KS

6.3.8. Pemfigusa Eslik Eden Komorbiditeler ile Ilgili Veriler

Calismaya katilan 75 hastanin 36’sinda (%48) herhangi bir komorbiditeye
rastlanmadi; geri kalan 39 hastanin 14’tinde (%18.7) 1 adet, 25’inde (%33.3) ise 1’den fazla
sayida komorbidite mevcuttu. Bu komorbiditeler arasinda ilk siray1 %21.8 goriilme oraniyla
hiperlipideminin aldig1 goriildii. Onu sirasiyla, arteryel hipertansiyon (%20.3), diabetes
mellitus (%14.0), tiroid hastaliklar1 (%14.0), karaciger hastaliklar1 (%10.9), gastrit (%7.8),
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bobrek hastaliklar: (%6.2), hemoroid/anal fissiir (%4.7) ve benign prostat hipertrofisi (%1.56)

izlemekteydi (Tablo 14).

Ayrica, ¢aligmamiza katildiklar: sirada, 8 hastamizda uzun siireli KS tedavisine bagh

olarak gelismis olan iyatrojenik komplikasyonlar da mevcuttu; bunlar 5 hastada osteoporoz, 2

hastada avaskuler femoral nekroz ve 1 hastada posterior subkapsuler katarakt olarak tespit

edildi.

Tablo 14. Pemfigusa Eslik Eden Komorbiditeler

Karaciger Hastaliklar:

Hepatosteatoz

Kronik Hepatit B Tasiyiciligi
Karaciger Kisti

Kolelithiasis

Gilbert Sendromu

Gastrit
Hemoroid/Anal Fisslr

Bobrek Hastaliklar:

Nefrolithiasis
Hiperirisemi/Kronik Bobrek
yetmezligi

Bobrek Kisti

Benign Prostat Hipertrofisi

Komorbidite Hasta Sayisi
Hiperlipidemi 14
Arteryel Hipertansiyon 13
Diabetes Méellitus 9
Tiroid Hastaliklar

e Hipertiroidi 3

e Subklinik Hipertiroidi 2

e Multinoduler Guatr 4

N = s

75



6.4. DERMATOLOJI YASAM KALITE INDEKSI (DYKI) (EK 2)
iLE iLGIiLi DEGERLENDIiRMELER

6.4.1. DYKI Sorularina Verilen Yamtlarin Dagilim ile lgili Veriler

DYKI, toplam 10 sorudan olusan ve her sorunun puanimin toplanmastyla total puani
(0-30) elde edilen dermatolojik hastaliklara 6zgii bir 6lgek oldugu igin ¢aligmamiz sirasinda
sadece hastalara uygulanmistir. DYKi’nde saptanan yiiksek puanlar, yasam kalitesindeki
azalmay1 gostermektedir. Calismamiza katilan 75 hastanin DYKI puanlar1 0 ile 19 arasinda
degismekte olup ortalamasi 4.15+5.24 olarak bulunmustur.

Dermatolojik yasam kalitesinin hangi boyutlarinin ne sekilde etkilendiginin
anlasilabilmesi i¢in, DYKi nin her sorusuna hastalar tarafindan verilen yanitlar (“a= oldukca
fazla (evet)”; “b=¢ok™; c= “hafif (biraz)”; d="hi¢ yok (hi¢ olmaz)”; e= “ilgisi yok™) ayr1 ayri
kaydedilerek, her sorunun ortalama puani hesaplandi.

DYKi’nin 10 sorusu icinde en yiiksek puani, (1.44+1.55) ilk soru olan, “son bir
haftadir cildinizde kasinti, agri, act ve yanma hissettiniz mi?” sorusunun almis oldugu
goriildii. Hastalarin %40°1 bu soruya, “oldukca fazla” yanitini vermisti. ikinci en yiiksek puani
(0.69+1.03), yedinci soru olan “gectigimiz hafta cildinizdeki durum is hayatimiz1 ya da
calismanmiz1 etkiledi mi?” sorusu almisti; hastalarin %601 bu soruyu “evet” seklinde
yanitlamist1.

DYKi’nin 10 sorusu icinde en diisiik puan (0.25+0.64), dordiincii soru olan
“gectigimiz hafta iginde cildiniz giyim seklinizi etkiledi mi?” sorusunun aldigi saptandi.
Ikinci en diisiik puani, (0.28+0.76) altinci soru olan, “gecen hafta boyunca cilt problemleriniz
herhangi bir spor faaliyeti yapmaniz1 etkiledi mi?” sorusu almisti. Ote yandan, dokuzuncu
soru olan *“son bir haftada cildinizdeki durum cinsel zorluklar gcekmenize neden oldu mu?”
sorusunun da puani (0.31+0.72), altinc1 soruya yakin oranda diisiik bulundu. Sorulara yanit
veren toplam 75 hastanin 40’1 (%53.3), bu ii¢ soruyu da “ilgisi yok” seklinde yanitlamisti.

DYKI’nin her sorusu icin, hastalarin verdigi yanitlar ve hesaplanan ortalama puanlar
Tablo 15’te verilmistir. Her sorunun ortalama puani ayrica Sekil 13’te grafik seklinde

gosterilmistir.
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Tablo 15. DYKIi Sorularimin Yamitlarinin Dagihmu ile Sorularin Ortalama Puanlar

DYKIi Puan A B C
Soru No Ort+SD n (%) n (%) n (%)
DYKi 1 1444155 30 (%40) 18 (%24) 5 (%6.7)
DYKi2  0.37+0.80 23 (%30.7) 7 (%9.3) 6 (%8)
DYKIi3  0.32+0.84 30(%40) 3 (%4) 3 (%4)
DYKi4  0.25+0.64 22 (%29.3) 9 (%12) 2 (%2.7)
DYKi5  0.36+0.84 22 (%29.3) 6 (%8) 3 (%4)
DYKi6  0.28+0.76 24 (%32) 5 (%6.7) 2 (%2.7)
DYKi7  0.69+1.03 45(%60) 18 (%24) 2 (%2.7)
DYKi8  0.38+0.78 29 (%38.7) 10 (%13.3) 5 (%6.7)
DYKi9  0.31+0.72 21(%28) 7 (%9.3) 5 (%6.7)
DYKIi 10 0.48+0.86 19(%25.3) 12 (%16) 6 (%8)

D

n (%)
8 (%10.7)
3 (%4)
5 (%6.7)
2 (%2.7)
5 (%6.7)
4 (%5.3)
10 (%13.3)
3 (%4)
2 (%2.7)
4 (%5.3)

E

n (%)
14 (%18.7)
36 (%48)
34 (%45.3)
40 (%53.3)
39 (%52)
40 (%53.3)

28 (%37.3)
40 (%53.3)
34 (%45.3)

A= Oldukca Fazla (Evet);

Sekil 13. DYKI Sorularinin Aldigi1 Ortalama Puanlar

B=Cok; C= Hafif (Biraz); D=Hi¢ Yok (Hi¢ Olmaz); E= ilgisi Yok

Ortalama Puan

1,6
1,4
1,21

1
0,8
0,6
0,41

0,2

0,

DYKi1 DYKi2 DYKi3 DYKi4 DYKi5 DYKi6 DYKi7 DYKi8 DYKi9 DYKIi10
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6.4.2. DYKI Total Puanlarinin Demografik Ozelliklere Gore Degerlendirilmesi

Yas gruplarina, cinsiyete, medeni hale, egitim diizeyine ve sigara aligkanligina gore,
hastalarmn DYKI total puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi
(p>0.05).

Is durumuna gore degerlendirildiginde ise DYKI toplam puanlarmnin, calismayan
hastalarda, calisan hastalardan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundugu
(p<0.05) saptandi.

DYKI toplam puanlarinin, hastalarin demografik ozelliklerine gore dagilimi Tablo

16°da gosterilmistir.

Tablo 16. DYKI Puanlarimin Hastalarin Demografik Ozelliklerine Gore Dagilimi

DYKI Total Puam
n Min-Max Ort+SD (M edyan) p
< S0ya 42 0-17 4.38+5.31 (2
Yas Grubu Oyas @ 0.713
> 50yas 33 0-19 3.84+5.21 (2)
o Kadin 42 0-19 4.83+5.63 (2.50)
Cinsyet 0.151
Erkek 33 0-19 3,27+4,63 (2)
M edeni Evli 60 0-19 4.25+5.33 (2)
0.888
Hal Bekar 15 0-16 3.73+5.03 (2)
Ilkokul 42 0-19 3.78+4.76 (2)
Egitim _
Dilzevi Ortaokul /Lise 14 0-19 6.21+6.88 (3.50) 0.547
Uzeyi .
& U./ Yiksekokul 19 0-16 3.42+4.79 (2)
. ahsiyor 40 0-16 3.10+4.40 (1
Is Durumu Gabsty @ 0.029*
Cahsmyor 35 0-19 5.34+5.90 (3)
Sigara Var 22 0-17 4.81+5.20 (2.50) 0.430
Abskanh@ Yok 53 0-19 3.86+5.28 (2) '
Ki-Kare Testi *p<0.05

U. = Universite
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Hastalarin memleketlerine gore, DYKI total puanlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir farklilik bulunmadi (p>0.05) (Tablo 17).

Tablo 17. DYKI Puanlarimin Hastalarin Memleketlerine Gore Dagilimi

DYKI Total Puan
Cografi Bolgeler . T Ort+SD p
(Medyan)
Karadeniz Bolgesi 21 0-17 3.95+4.73 (2)
Dogu Anadolu Bolgesi 21 0-19 3.95+5.40 (2)
I¢c Anadolu Bolgesi 10 0-14 2.90+4.50 (1)
Marmara Bolgesi 14 0-19 5.92+6.82 (3) 0.780
Ege Bolgesi 2 0-4 2.00+2.82 (2)
Giineydogu Anadolu Bolgesi 6 0-14 4.0015.17 (2)
Akdeniz Bolgesi 1 5-5 5.00x0 (5)

Mann Whitney U Testi

6.4.3. DYKI Total Puanlarinin Pemfigusun Alt Tipi, Hastahk Siiresi, Hastahgin
Klinik ve Immunolojik Siddeti, Giincel Kortikosteroid Tedavisi ve Eslik Eden

Komorbiditelere Gor e Degerlendirilmesi

Pemfigus alt tiplerine gore, DYKI total puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik bulunmadi (p>0.05).

Hastalik siiresine gore, DYKI total puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde bir iliski saptand1 (p<0.05). Hastalik siiresi <2 yil olan grubun DYKI toplam
puanlarinin, hastalik siiresi 3-4 yil ve >4 yil olan gruplardan istatistiksel olarak anlamli
duzeyde yiiksek oldugu belirlendi (p=0.030; p=0.018).

Pemfigusa eslik eden komorbiditeler agisindan, DYKI total puanlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05).

DYKI total puanlarinin, pemfigusun alt tipi, hastalik siiresi ve eslik eden

komorbiditelere gore dagilimi Tablo 18’de gosterilmistir.
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Tablo 18. DYKI Puanlarimin Pemfigusun Alt Tipi, Hastalik Siiresi ve Eslik Eden

Komorbiditelere Gore Dagilimi

DYKI Total Puam
n Min-Max  Ort+SD (Medyan) p
) PV 66 0-19 4.331£5.35 (2)
Pemfigusun
- PF 5 1-14 4.60£5.31 (3) 0.112
ipi
P Diger 4 0-1 0.50+0.58 (0.5)
"Hastahk <2 25 0-19 6.84+6.42 (5)
Siresi 3-4 16 0-8 2.31+2.54 (2) 0.030*
(Y1) >4 34 0-17 3.02+4.50 (1.50)
Y ok 36 0-19 4.72+£5.76 (2)
Eslik Eden
o 1 Adet 14 0-17 4.50+5.08 (3) 0.357
Komorbidite
>1 Adet 25 1-19 3.12+4.55 (1)
Kruskal Wallis Testi +Mann Whitney U Testi *p<0.05 **p<0.01

Pemfigusun calisma sirasindaki klinik siddeti ile, DYKI total puanlari arasinda
istatistiksel olarak anlaml diizeyde bir iliski goriildii (p<0.05):

e Hastaligin klinik siddeti, hastalik aktivitesine gore gruplandirildiginda; aktif hastalik
grubunun DYKI total puanlarmin, inaktif hastalik grubunun puanlarindan istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiiksek oldugu saptandi (p<0.01).

e Hastaligin klinik siddeti PGA (Hekimin Global Degerlendirmesi, 0-4) puanma gore
gruplandirildiginda ise, PGA siddeti >1 olan grubun total DYKI puanlari, PGA siddeti <1
olan grubun puanlarindan istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulundu (p<0.01).

Pemfigusun c¢aligma sirasindaki immunolojik siddeti ile de DYKI total puanlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir iliski gériildii (p<0.05). IiF titrasyonu
“>1/40” olan grubun total DYKI puanlari, IiF titrasyonu “<1/40” olan grubunkilerden
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptandi (p=0.049).

DYKI total puanlari, hastalarin calisma sirasindaki giincel KS tedavilerine gore
degerlendirildiginde; calisma sirasinda halen >10 mg/giin dozunda KS kullanmakta olan
grubun total DYKI puanlari, <10 mg/giin dozunda KS kullanan grubunkilerden istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek saptandi (p<0.05; p=0.019).

DYKI toplam puanlarmin, hastahigin klinik ve immunolojik siddeti ile giincel KS

tedavisine gore dagilimi Tablo 19°da gosterilmistir.
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Tablo 19. DYKI Total Puanlarimin Hastahgin Calisma Sirasindaki Klinik ve

Immunolojik Siddeti ile Giincel Kortikosteroid Tedavisine Gore Dagilimi

DYKI Total Puam
n Min-Max  Ort+SD (Medyan) p
"Klinik Siddet Aktif 18 0-19 9.22+6.45 (9) 0,001+
(Aktivite) Inaktif 57 0-17 2.54+3.57 (1) '
- — |
* Klinik Siddet <1 54 0-17 2.64+3.64 (1.50)
0.002**
(PGA) >1 21 0-19 8.00+6.70 (7)
- — —— —— —— ——— —— —— — — — — —— —— —— — —— — — |
IiF <1/40 37 0-17 3.00+4.20 (1)
_ 0.049*
Titrasyonu <1/40 28 0-19 6.35+6.49 (3)
Guncel < 10 mg/gin 42 0-17 2.78+4.01 (1) 0.019"
K S Dozu > 10 mg/giin 19 0-19 5.87+3.11 (3) '
Kruskal Wallis Testi +Mann Whitney U Testi *p<0.05 **p<0.01

6.4.4. DYKI Total Puanlarmn Pemfigusun Klinik Tipine (Tutulum Bolgelerine)

Gore Degerlendirilmesi

DYKI total puanlarinin, pemfigusun ¢alisma sirasindaki klinik tipine, bir baska deyisle
tutulum bolgelerine gore farkliliklar gosterdigi goriildii; lezyonu bulunan hastalarda en ylksek
DYKI total puanlari mukokutanz tutulumu olanlarda saptandi; onlari sirasiyla sadece
kutantz, sadece mukozal tutulumu olan ve lezyonsuz hastalar izledi. Ancak sadece
mukokutandz grup ile lezyonsuz grubun puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulundu (p=0.007; p<0.01); mukokutandz, sadece kutanéz ve sadece mukozal
tutulum gorilen hastalarin puanlar1 arasinda saptanan farkliliklar anlamli degildi (p>0.05).
Ayrica hastalar, calisma sirasinda deri tutulumunun/semptomunun olup olmamasina gore iki
gruba ayrildiginda; deri tutulumu olan 20 (%26.6) hastanin DYKI total puanlari, deri
tutulumu olmayan hastalarin puanlarindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek olarak
saptandi (p=0.009).

DYKI total puanlarinin, pemfigusun klinik tipi ve deri tutulumunun/semptomunun

varligi gibi klinik belirti ve bulgularina gore dagilimi Tablo 20°de gosterilmistir.

oo

1



Tablo 20. DYKI Total Puanlarimin Pemfigusun Klinik Tipine ve Deri Tutulumunun ve

Semptomunun Varhgina Goére Dagilim

DYKI Total Puam
n  Min-Max Ort£SD p
(Medyan)

Pemfigusun | Sadece M ukozal 13 0-19 4.00+5.61 (2)

Klinik Tipi | Mukokutantz 15 0-19 7.80+6.50 (7) -
(Tutulum | Sadece Kutanoz 5 0-14 5.60+5.68 (5) '
Bolgeleri) Lezyon Yok 42 0-17 2.71+3.94 (1)

+Deri Deri Tutulumu Var | 20 0-19 7.25+6.23 (6.5) 0.009**

Tutulumu Deri Tutulumu Yok | 55 0-19 3.01+4.37 (2)

ve Semptomu
Kruskal Wallis Testi +Mann Whitney U Testi *p<0.05

DYKI total puanlarmin, pemfigusun alt tipi, hastalik siiresi, calisma sirasindaki klinik

tipi, deri tutulumunun olup olmamasi, klinik siddeti (hastalik aktivitesi ve PGA), immunolojik

siddeti (IiF titrasyonu), giincel KS dozu ve eslik eden komorbiditeler gibi hastaliga ait

parametrelere gore dagilimi sekil 14°te gosterilmistir.



Sekil 14. DYKI Total Puanlarinin Medyan Degerlerinin Hastaliga Ait Parametrelere

GOre Dagilimm

Deri
Tutulumu|

ve
Bemp tomy

Yok

Var

Pemfigusun Klinik

Tipi

Lezyon Yok

Sadece Kutandz

Mukokutanéz

Sadece Mukozal

iiF

=1/40

=1/40

Eslik Eden

=1 Adet

1 Adet

Yok

Giincel
Steroid

Doz [Komorbiditelerfitrasyomy

=10 mg/giin

<10 mg/gin

=1

=1

Klinik | Klinik

(Aktivite)| (PGA)

Inaktif

Alctif

(Yil)

=4

Pemfigusun AlfHastallc Stiresi| Siddet | Siddet

Grubu

DKYI Medyan Degerleri
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6.5. KISA FORM-36 (KF-36) (Ek 1) iLE iLGiLi DEGERLENDIRMELER

6.5.1. KF-36 Puanlarinin Genel Dagilimi

KF-36, 8 alt basliktan olusan, genel saghga 0zgii bir Olgiittiir. Bu nedenle,

caligmamizin hem hasta hem de kontrol grubu olmak {iizere, toplam 151 katilimcisina

uygulanmistir. KF-36, fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigliigii, agri, genel saglik algisi,

vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol giicliigii ve mental saglik olmak tizere, sagligin

toplam 8 alt boyutunu igermektedir. Fiziksel komponent skalas1 (Physical Component Scale,

PCS) ve mental komponent skalas1 (Mental Component Scale, MCS) olmak (izere iki 6zet

skalas1 vardir. Fiziksel komponent skalasi (FKS) puani fiziksel islevsellik, fiziksel rol

giicligii, agr1 ve genel saglik algis1 puanlarimin toplamindan; mental komponent skalasi

(MKS) puani ise vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii ve mental saglik

puanlarinin toplamindan elde edilir. KF-36 6l¢eginde saptanan diisiik degerler, yasam

kalitesinde azalmay1 simgeler. Calismamizda yer alan 151 katilmcinin KF-36 puanlarinin

genel dagilimi Tablo 21 ve Sekil 15°te gosterilmistir.

Tablo 21. KF-36 Puanlarinin Genel Dagilimi

n Min-Max Ort+SD
Fiziksel Islevsellik 151 0-100 79.96+25.20
Fiziksel Rol Giigliigii 151 0-100 71.52+38.94
Agn 151 10-90 69.33+20.64
Genel Saghk Algisi 151 25-95 53.57+8.96
Vitalite 151 10-100 64.76+20.45
Sosyal Islevsellik 151 0-100 76.98+24.28
Emosyonel Rol Giigliigii 151 0-100 70.64+41.26
Mental Saghk 151 8-100 67.81+£17.52
FKS 151 20-96.25 68.60+18.45
MKS 151 22.44-121.56 87.20+25.50
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Sekil 15. KF-36 Puanlarinin Genel Dagilim
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6.5.2. KF-36 Puanlarimin Gruplara Goére Dagilimi

Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda bir karsilastirilma yapildiginda; 8 alt boyutu ve 2
0zet skalas1 dahil olmak iizere tiim KF-36 puanlarinin, hasta grubunda kontrol grubuna gore
daha diisiik seyrettigi gortildii.

Hastalarin fiziksel islevsellik, fiziksel rol gligliigii, agri, sosyal islevsellik, emosyonel
rol giicliigii, mental saglik, FKS ve MKS puanlarinda saptanan bu diistikliikler istatistiksel
olarak anlamli bulunurken (p<0.01); genel saglik algisi puanlarindaki diisiikliik istatistiksel
acidan anlamli olarak saptanmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutuna ve 2 Ozet skalasina ait puanlarin, hasta ve kontrol
gruplarinda gosterdigi dagilimlar ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin
sonuclar1 Tablo 22°de gdsterilmis; KF-36 puanlarinin her iki gruba ait dagilim egrileri Sekil

16°da verilmistir.
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Tablo 22. KF-36 Puanlarinin Hasta ve Kontrol Gruplarina Gore Dagilimi

Hasta (n=75) Kontrol (n=76) p
Ort+£SD Ort+£SD
Fiziksel Islevsellik 67.66+29.22 92.10+11.29 0.001**
Fiziksel Rol Giigliigii 52.33+43.13 90.46+21.58 0.001**
Agn 61.46+22.40 77.10+15.30 0.001**
Genel Saghk Algisi 52.5349.80 54.60£7.99 0.157
Vitalite 58.33+20.76 71.11+18.14 0.001**
Sosyal islevsellik 67.83+27.04 86.01+17.07 0.001**
Emosyonel Rol Giicliigii 55.11+45.68 85.96+29.44 0.001**
Mental Saghk 63.46+19.33 72.10+14.41 0.002**
FKS 58.50+20.12 78.56+8.90 0.001**
MKS 75.81+27.28 98.44+17.56 0.001**
Student t Testi **p<0.01

Sekil 16. KF-36 Puanlarinin Hasta ve Kontrol Gruplarina Ait Dagilm Egrileri
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6.5.3 KF-36 Puanlarinin Yasa Gore Dagilimi

6.5.3.1.Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Yasa Gore Dagilim

Yas1 <50 ve >50 olan hastalar arasinda bir karsilastirilma yapildiginda; 8 alt boyutu ve
2 ozet skalas1 dahil olmak tizere tim KF-36 puanlarinin, yas1 50’nin tizerinde olan hastalarda,
50 ve altinda olanlara gore daha disiik seyrettigi goriildii. Saptanan bu diigiikliikler fiziksel
islevsellik, fiziksel rol glicligii ve FKS puanlari igin istatistiksel olarak anlamli bulunurken
(p<0.05); agr1, genel saglik algisi, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental
saglik ve MKS puanlari i¢in istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlarinin hastalarin yas gruplarina gore

dagilim ile yas gruplari arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglar1 Tablo 23°te

gosterilmigtir.

Tablo 23. Hasta Grubunun KF-36 Puanlarimin Yasa Gore Dagilim

Yas
— <s0(n-4) _ >50(n=33) P
Ort+SD Ort+SD
Fiziksel Islevsellik 73.69+25.78 60.00+31.86 0.043*
Fiziksel Rol Giigliigii 62.50+42.14 39.39+41.47 0.020*
Agr1 64.76+19.78 57.27+25.03 0.164
Genel Saghik Algist 54.0449.95 50.60+9.41 0.132
Vitalite 59.52+18.60 56.81+23.44 0.579
Sosyal Islevsellik 71.42+23.95 63.25+30.28 0.196
Emosyonel Rol Giicliigii 58.73+44.66 50.50+47.22 0.443
Mental Saghk 64.19+£19.37 62.54+19.54 0.717
FKS 63.75+18.82 51.81+20.02 0.010*
MKS 79.40£24.35 71.23+£30.39 0.213
Student t Testi *p<0.05 **p<0.01

87



6.5.3.2.Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin Yasa Gore Dagilimi

Hasta grubunun verilerinden farkli olarak kontrol grubunda, yasi 50’nin iizerinde
olanlarin fiziksel ve emosyonel rol gii¢liigii puanlar1 “p<0.05” dlizeyinde; vitalite, sosyal
islevsellik ve MKS puanlari ise, “p<0.01” diizeyinde istatistiksel olarak anlamli bir sekilde,
yast 50 ve altindakilerin puanlarindan yiiksek olarak saptandi. Agri, mental saglik ve FKS
puanlar1 da, yas1 50’nin (zerinde olan saglikli goniillillerde daha yiiksek bulundu; ancak
saptanan bu yukseklikler istatistiksel yonden anlamli degildi (p>0.05).

Ote yandan, kontrol grubunun fiziksel islevsellik ve genel saglik algis1 puanlari, hasta
grubuna benzer sekilde, yast 50’nin lizerinde olan saglikli goniilliilerde daha diisiik saptandi;
ancak bu diistikliikler istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 0Ozet skalasi puanlarinin saglikli goniilliillerin yas
gruplarma gore dagilimi ile yas gruplari arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmalarin

sonuglar1 Tablo 24’te gosterilmistir.

Tablo 24. Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarimin Yasa Gore Dagilim

Yas
< 50 (n=52) > 50 (n=24) p
Ort+SD Ort+SD
Fiziksel Islevsellik 93.55+10.99 88.95+11.51 0.099
Fiziksel Rol Giigliigii 87.50£24.50 96.87+11.21 0.025*
Agr1 75.96+16.24 79.58+13.01 0.303
Genel Saghk Algisi 55.48+8.75 52.70+5.70 0.161
Vitalite 67.59+19.61 78.75+11.44 0.003**
Sosyal Islevsellik 82.45+18.56 93.75+9.75 0.001**
Emosyonel Rol Giigliigu 81.41+33.27 95.83+14.94 0.011*
Mental Saghk 70.07+15.59 76.50+10.43 0.071
FKS 78.12+9.41 79.53+7.77 0.526
MKS 94.91+19.29 106.09+9.53 0.001**
Student t Testi *p<0.05 **p<0.01

88



6.5.4. KF-36 Puanlarmin Cinsiyete GoOre Dagilim

6.5.4.1.Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

KF-36 puanlan cinsiyete gore degerlendirildiginde, sosyal islevsellik disindaki tiim
boyutlarda, kadin hastalarin puanlar1 erkek hastalarin puanlarindan daha diisiik bulundu.
Saptanan bu diistikliikler, genel saglik algis1 ve FKS puanlar i¢in “p<0.05” diizeyinde; vitalite
puanlart i¢in ise, “p<0,01” diizeyinde istatistiksel a¢idan anlamli bulunurken; fiziksel
islevsellik, fiziksel rol giicliigii, agri, emosyonel rol giicliigii, mental saglik ve MKS puanlar1
icin istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

Sosyal islevsellik puanlart ise, kadin ve erkek hastalarda birbirine ¢ok yakin

saptanmakla birlikte; erkek hastalarda istatistiksel olarak anlam tasimayan bir sekilde daha

diisiik bulundu (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin hastalarda cinsiyete gore dagilimi

ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilagtirmalarin sonuglari Tablo 25°te gdsterilmistir.

Tablo 25. Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

Cingyet
Kadin (n=42) Erkek (n=33) p
~ orsSD oOrtzsh
Fiziksel Islevsellik 65.00+29.50 71.06+28.96 0.376
Fiziksel Rol Giicliigii 44.04+43.41 62.87+41.04 0.060
Agri 57.38+22.95 66.66+20.86 0.075
Genel Saghk Algisi 50.35+9.83 55.30+9.18 0.029*
Vitalite 52.02+21.32 66.36+17.19 0.002**
Sosyal Islevsellik 68.45+27.08 67.04+27.38 0.825
Emosyonel Rol Giicliigii 53.96+47.11 56.56+44.47 0.809
Mental Saghk 59.71+£19.30 68.24+18.57 0.057
FKS 54.19+20.03 63.97+19.14 0.036*
MKS 72.08+27.41 80.54+26.78 0.184
Student t Testi *p<0.05 **p<0.01



6.5.4.2.Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin Cinsiyete Gore Dagilim

Kontrol grubunda, kadinlarin agri ve FKS puanlan erkeklerden daha disiik; fiziksel
islevsellik, fiziksel rol giicliigii, genel saglik algisi, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol
glicliigii, mental saglik ve MKS puanlari ise, erkeklerden daha ylksek saptanmakla birlikte;
bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlarinin kontrol grubunda cinsiyete gore
dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglar1 Tablo 26’da

gosterilmistir.

Tablo 26. Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

Cinsiyet
Kadin (n=42) Erkek (n=34) P
~— orxsD  ortzsD
Fiziksel Rol Giigliigii 91.66+21.14 88.97+22.35 0.592
Agri 74.28+16.10 80.58+13.69 0.074
Genel Saghk Algisi 55.35+9.06 53.67+6.43 0.365
Vitalite 71.54+16.69 70.58+20.02 0.820
Sosyal Islevsellik 87.20+15.73 84.55+18.73 0.506
Emosyonel Rol Giigliigii 88.09+26.36 83.33+£33.07 0.487
Mental Saghk 72.38+13.73 71.76+£15.41 0.854
FKS 78.45%9.36 78.71+8.42 0.900
MKS 99.41+16.18 97.23+19.31 0.594
Student t Testi
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6.5.5. KF-36 Puanlariin Medeni Hale Gore Dagilimi

6.5.5.1.Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin M edeni Hale Gore Dagilim

Evli ve bekar hastalar arasinda bir karsilastirilma yapildiginda; 8 alt boyutu ve 2 6zet
skalas1 dahil olmak {izere tiim KF-36 puanlarinin, bekar hastalarda evli hastalara gore daha
diisiik seyrettigi goriildii. Bu diisiikliikler fiziksel islevsellik ve FKS puanlart igin “p<0.05”
diizeyinde istatistiksel olarak anlamli bulunurken; fiziksel rol giicligii, agri, genel saglik

algisi, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik ve MKS puanlari i¢in

ise istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlarinin hasta grubunda medeni hale gore

dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglari Tablo 27°de

gosterilmistir.

Tablo 27. Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Medeni Hale Gore Dagilimi

Medeni Hal
Evli (n=60) Bekar (n=15) p
~ ortssb __ ortzsD
Fiziksel Islevsellik 64.41+29.94 80.66+22.58 0.028*
Fiziksel Rol Giigliigii 48.75+42.54 66.66+43.98 0.152
Agr1 59.16+22.57 70.66+19.80 0.075
Genel Saghik Algisi 51.91+10.08 55.00+8.45 0.279
Vitalite 56.91+20.40 64.00£21.97 0.240
Sosyal Islevsellik 65.83+27.60 75.83+23.84 0.202
Emosyonel Rol Giigliigii 53.88+45.96 60.00+45.77 0.646
Mental Saghk 62.40+19.44 67.73+18.91 0.343
FKS 56.06+19.58 68.25+19.90 0.035*
MKS 73.77+27.42 83.95+26.02 0.198
Student t Testi *p<0.05
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6.5.5.2.Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin M edeni Hale Gore Dagilimi

Kontol grubunda evlilerin fiziksel islevsellik, fiziksel rol gii¢liigii, genel saglik algisi,

sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik, FKS ve MKS puanlar1 bekarlarin

puanlarindan diistik olarak saptanirken; bu diistikliikler arasinda istatistiksel olarak anlamli

bulunan sadece fiziksel islevsellik ile ilgili olaniydi (p<0.05).

Ote yandan, agri ve vitalite puanlart her iki grupta birbirine ¢ok yakin degerlerde

saptansalar da; istatistiksel olarak anlam tagimayan bir diizeyde bekar hastalarda daha diigiik

bulundular (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlarinin kontrol grubunda medeni hale

gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglar1 Tablo 28’de

gosterilmistir.

Tablo 28. Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarimin Medeni Hale Gore Dagilimi

Medeni Hal
Evli (n=59) Bekar (n=17) p
Ort+SD Ort£SD
Fiziksel Islevsellik 90.67+10.72 97.05+12.12 0.039*
Fiziksel Rol Giicliigii 89.83+21.83 92.64+21.22 0.639
Agn 77.11+£14.50 77.05+£18.29 0.989
Genel Saghk Algisi 54.49+5.84 55.00+13.22 0.879
Vitalite 71.69+17.87 69.11+19.46 0.609
Sosyal Islevsellik 85.59+16.38 87.50+19.76 0.688
Emosyonel Rol Giigliigii 84.18+30.54 92.15+25.08 0.328
Mental Saghk 71.79+13.54 73.17+17.53 0.731
FKS 78.02+9.03 80.44+8.41 0.328
MKS 97.82+17.53 100.59+18.00 0.570
Sudent t Testi *p<0.05
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6.5.6. KF-36 Puanlarinin is Durumuna Gére Dagihmi

6.5.6.1.Hasta Grubunun KF-36 Puanlarimin is Durumuna Gére Dagihm

Calisan ve calismayan hastalar arasinda bir karsilastirilma yapildiginda; 8 alt boyutu

ve 2 Ozet skalasi dahil olmak tizere tiim KF-36 puanlarinin, ¢alismayan hastalarda ¢alisan

hastalara gore daha diisiik seyrettigi goriildii. Bu distikliikler fiziksel islevsellik, fiziksel rol

giicligii, agri, vitalite, mental saglik, MKS ve FKS puanlar i¢in “p<0.01” diizeyinde; genel

saglik algisi puanlari i¢in “p<0.05 diizeyinde istatistiksel yonden anlamli bulunurken; sosyal

islevsellik ve emosyonel rol giigliigli puanlar1 i¢in istatistiksel agidan anlam saptanmadi

(p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin hasta grubunda is durumuna gore

dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglari Tablo 29’da

gosterilmistir.

Tablo 29. Hasta Grubunun K F-36 Puanlarinin Is Durumuna Goére Dagilimi

Is Durumu
Calisiyor (n=40) Cahsmiyor (n=35) p
~ orxSD OrzsD
Fiziksel islevsellik 76.25+23.90 57.85+£31.90 0.007**
Fiziksel Rol Giigliigii 66.87+40.18 35.71+40.80 0.001**
Agn 69.75+18.46 52.00+22.98 0.001**
Genel Saghik Algisi 54.87+8.20 49.85+10.87 0.026*
Vitalite 67.50+16.56 47.85+20.30 0.001**
Sosyal islevsellik 70.62+26.18 64.64+28.03 0.343
Emosyonel Rol Giigliigii 64.16+43.61 44.76+46.40 0.066
Mental Saghk 70.60+16.31 55.31+19.48 0.001**
FKS 66.93+16.66 48.85+19.57 0.001**
MKS 84.95+24.61 65.35+26.73 0.001**
Student t Testi *p<0.05 **p<0.01
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6.5.6.2.K ontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin is Durumuna Gére Dagihm

Kontrol grubunda fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigliigii, genel saglik algisi, vitalite,
emosyonel rol gil¢liigli, mental saglik puanlar1 ve MKS puanlarinin ¢alisanlarda
calismayanlara gore daha diisiik oldugu goriildii. Agri, sosyal islevsellik ve FKS puanlar ise,
calismayan hastalarda daha diisiik olarak bulundu. Ote yandan, kontrol grubunda is durumuna
gore saptanan bu farkliliklardan hig biri istatistiksel agidan anlamli degildi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin kontrol grubunda is durumuna

gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglar1 Tablo 30’da

gosterilmistir.

Tablo 30. Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarimin is Durumuna Gére Dagihmi

Is Durumu
Cahgiyor (n=54)  Cahigmiyor (n=22) P
~ orzSD ortzsh
Fiziksel Islevsellik 91.94+12.26 92.50£8.69 0.847
Fiziksel Rol Gucligii 89.35+£24.08 93.18+13.76 0.487
Agri 79.25+15.02 71.81+15.00 0.054
Genel Saghk Algisi 54.53+8.48 54.77+6.80 0.908
Vitalite 70.92+£19.23 71.59£15.53 0.886
Sosyal Islevsellik 86.11+£17.62 85.79+£16.04 0.942
Emosyonel Rol Giicliigii 85.18+30.14 87.87+28.25 0.720
Mental Saghk 71.77+£15.56 72.90£11.37 0.759
FKS 78.77+£9.31 78.06+7.97 0.757
MKS 98.19+18.38 99.06£15.75 0.847
Student t Testi
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6.5.7. KF-36 Puanlarinin Egitim Diizeyine Gore Dagilimi

6.5.7.1.Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Egitim Diizeyine G6re Dagilimi

KF-36 puanlar1 hastalarin egitim dizeylerine gore Kkarsilastirildiginda; fiziksel
islevsellik, fiziksel rol gii¢liigii, agri ve FKS agisindan en diisiik puanlara “ilkokul” mezunu
olan hastalarda rastlandi. Emosyonel rol giigliigii agisindan en diisiik puanlar “ilkokul” ve
“ortaokul/lise” mezunlarinda goriildii. Ote yandan, vitalite, sosyal islevsellik, mental saglik ve
MKS agisindan en diisiik puanlara “ortaokul/lise” mezunlarinda rastlandi. Genel saglik algist
puanlart da en diisiik olarak “ortaokul/lise” mezunu hastalarda goriilse de; aslinda
“liniversite/yiiksekokul” mezunu olanlarin puanlartyla hemen hemen ayni degerlere sahipti.
Bu farkliliklar Post-Hoc Tukey HSD testi kullanilarak analiz edildiginde, ilkokul mezunu
olanlarin agr1 (p=0.012) ve FKS (p=0.033) puanlarindaki dugiikliiklerin istatistiksel olarak
anlamli oldugu saptandi.

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlarinin hasta grubunda egitim diizeyine
gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglar1 Tablo 31°de

gosterilmistir.

Tablo 31. Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Egitim Diizeyine GOre Dagilim

Egitim Duzeyi
Ilkokul Ortaokul/Lise U./Yiiksekokul p
n=42 n=14 n=19

Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Fiziksel Islevsellik 63.21+33.10 76.07+19.92 73.31+24.76 0.301
Fiziksel Rol Giigliigii 44.64+42.96 48.21+43.26 72.36+38.99 0.060
Agri 56.19+21.85 60.71+25.55 73.68+16.73 0.016*
Genel Saghk Algisi 51.66+10.28 53.57+9.88 53.68+8.95 0.694
Vitalite 57.85+18.74 55.71+27.51 61.31+20.26 0.733
Sosyal Islevsellik 67.26+26.76 64.28+29.76 71.71+26.62 0.728
Emosyonel Rol Giicliigii  50.00+44.93 50.00+46.68 70.17+45.67 0.254
Mental Saghk 63.23+16.72 54.57+21.99 70.52+20.87 0.062
FKS 53.92+20.29 59.64+19.47 67.76+£17.64 0.042*
MKS 73.07+25.50 71.05+32.26 85.37+26.39 0.206

Oneway ANOVA Testi *p<0.05
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6.5.7.2.Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin Egitim Diizeyine Gore Dagilim

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 Ozet skalast puanlari, saglikli goniillilerin egitim
duzeylerine gore karsilastirildiginda; fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigliigii, vitalite, mental
saglik, FKS ve MKS agisindan en diislik puanlara “ortaokul veya lise” mezunlarinda rastlandi.
En diisiik genel saglik algis1 puanlar1 “ilkokul” ve “ortaokul veya lise” mezunlarinda hemen
hemen ayni1 degerlerde bulundu. Sosyal islevsellik puanlar1 da en diisiik olarak “iiniversite
veya yiiksekokul” ve “ortaokul veya lise” mezunlarinda benzer degerlerde saptand..Ote
yandan, agr1 agisindan en diisiik puanlara “ilkokul” mezunlarinin sahip oldugu goriildii.
Saptanan bu farkliliklarin hig biri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin kontrol grubunda egitim diizeyine
gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilagtirmalarin sonuglari Tablo 31°de

gosterilmistir.

Tablo 31. Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarimin Egitim Diizeyine Gore Dagilimi

Egitim Dizeyi
Tlkokul Ortaokul/Lise  U./YUksekokul P
n=42 n=14 n=19

Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Fiziksel Islevsellik 91.66+10.21 90.93+13.19 93.80+12.03 0.707
Fiziksel Rol Giicliigii 92.30+17.35 84.37+23.93 91.66+26.61 0.450
Agn 75.89+14.99 77.50+15.70 79.04+16.09 0.749
Genel Saghk Algisi 54.10+5.83 54.06+7.57 55.95+£11.35 0.668
Vitalite 73.33+£15.57 68.43+22.33 69.04+19.46 0.554
Sosyal Islevsellik 86.53+16.31 85.93+14.34 85.11+20.77 0.955
Emosyonel Rol Giicliigii 88.03+28.08 83.33+29.81 84.12+32.69 0.822
Mental Saghk 72,51+12,75 70,00+18,76 72.95+14.19 0.805
FKS 78.49+8.03 76.71+10.23 80.11+9.51 0.520
MKS 99.72+16.37 96.10+£17.70 97.84+20.09 0.777




6.5.8. KF-36 Puanlarinin Sigara Ahskanhgina Gore Dagilimi

6.5.8.1.Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Sigara Aliskanhgina Gore Dagilim

Sigara aligkanlig1 olan ve olmayan hastalarin KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi

puanlar1 karsilastirildiginda, sigara kullanmayanlarin fiziksel islevsellik, fiziksel rol gii¢ligii,

agr1, genel saglik algisi, vitalite, sosyal islevsellik, mental saglik, FKS ve MKS puanlarinin

sigara kullananlarm puanlarindan daha diisiik oldugu goriildii. Ote yandan farkli olarak,

emosyonel rol gili¢liigli puanlarinin sigara kullanan hastalarda daha diisiik oldugu belirlendi.

Saptanan bu farkliliklarin hig biri istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0.05)

KF-36’'nin 8 alt boyutu ve 2 0Ozet skalasi puanlarinin hasta grubunda sigara

aligkanlhigina gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilagtirmalarin sonuglari

Tablo 32°de gosterilmistir.

Tablo 32. Hasta Grubunun KF-36 Puanlarinin Sigara Ahskanhgina Goére Dagilimi

Sigara Ahiskanhg
Var (n=22) Yok (n=53) p
Ort+SD Ort+SD

Fiziksel Islevsellik 77.04+26.53 63.77+29.64 0.073
Fiziksel Rol Giigliigii 59.09+45.34 49.52+42 .31 0.386
Agr1 65.45+23.64 59.81+21.88 0.324
Genel Saghik Algist 54.54+8.29 51.69£10.32 0.255
Vitalite 61.81+£19.67 56.88+21.21 0.353
Sosyal Islevsellik 69.31+30.30 67.21+25.85 0.762
Emosyonel Rol Giicliigii 53.03+44.43 55.97+46.58 0.801
Mental Saghk 67.27£16.95 61.88+20.17 0.275
FKS 64.03+21.11 56.20+19.43 0.126
MKS 78.86+27.72 74.54+27.27 0.536
Student t Testi
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6.5.8.2.Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin Sigara Aliskanh@ina Gére Dagilim

Sigara aligkanlig1 olan ve olmayan saglikli goniilliilerin KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2
Ozet skalas1 puanlar karsilastirildiginda, sigara kullanmayanlarin agri, genel saglik algisi,
sosyal islevsellik ve FKS puanlarinin sigara kullananlarin puanlarindan daha diisiik oldugu
saptand1. Ote yandan, fiziksel islevsellik, fiziksel rol gii¢liigii, vitalite, emosyonel rol giigliigii,
mental saglik ve MKS puanlarimin sigara kullananlarda daha diisiik oldugu belirlendi.
Saptanan bu farkliliklarin hig biri istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 0zet skalasi puanlarinin kontrol grubunda sigara
aliskanligima gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglari

Tablo 33’te gosterilmistir.

Tablo 33. Kontrol Grubunun KF-36 Puanlarinin Sigara Ahskanhgma Gére Dagilim

Sigara Ahskanhg
Var (n=18) Yok (n=58) p
~ ortzSD_ orssD
Fiziksel Islevsellik 90.83+12.51 92.50+10.97 0.588
Fiziksel Rol Giicliigii 88.88+21.38 90.94+21.81 0.726
Agni 80.55+12.58 76.03+15.99 0.276
Genel Saghk Algis1 55.83+7.71 54.22+8.10 0.459
Vitalite 65.00+23.51 73.01+15.89 0.190
Sosyal Islevsellik 87.50+14.85 85.56+17.80 0.677
Emosyonel Rol Giigliigii 79.62+36.40 87.93+26.99 0.299
Mental Saghk 68.66+17.52 73.17£13.29 0.249
FKS 79.02+7.93 78.42+9.24 0.804
MKS 94.95+21.11 99.52+16.36 0.338
Student t Testi
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6.5.9. KF-36 Puanlarinin Pemfigus Alt Tiplerine Gore Dagilimi

KF-36’n1n 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlari, hastalarin pemfigus alt tiplerine gore

karsilagtirildiginda, en diisiik puanlar1 genellikle PV’li hastalarin aldig1 gozlendi; en diisiik

fiziksel rol giicliigii, agr1, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik, FKS ve

MKS puanlarina PV’li hastalarda rastlandi. Ote yandan, en diisiik fiziksel islevsellik ve

vitalite puanlar1 PF’lu hastalarda saptanmakla birlikte; PV’1i hastalarin vitalite puanlar1 da,

PF’lu hastalarin puanlarina oldukga yakin degerlere sahipti.

Genel saglik algist puanlari en diisiik olarak diger pemfigus alt tiplerine (PVeg, PE, IgAP)
sahip hastalarda saptansa da; aslinda PV’li ve PF’lu hastalarin puanlar1 da olduk¢a benzer

degerlerdeydi. Saptanan bu farkliliklarin hig biri istatistiksel agidan anlamli bulunmadi

(p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlarinin hastalarin pemfigus alt tiplerine

gore dagilimi ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglar1 Tablo 34’te

gosterilmistir.

Tablo 34. KF-36 Puanlarinin Pemfigus Alt Tiplerine Gore Dagilim

Pemfigus Alt Tipi

PV (n=66) PF (n=5) Diger (n=4)
Ort+SD (Medyan) Ort+SD (Medyan) Ort+SD (Medyan)

Fiziksel islevsellik  68.10+27.66(75) 61.00+40.98(75) 68.75+42.50(82.50) 0.888
Fiziksel Rol

49.62+43.29(50) 75.00+43.30(100) 68.75+37.50(75) 0.316
Giicliigii
Agn 60.15+22.22(60) 74.00+£19.49(80) 67.50+£28.72(75) 0.381
Genel Saghk

52.80+10.23(55) 51.00+2.23(50) 50.00+9.12(50) 0.621
Algis
Vitalite 57.50£20.11(55) 56.00+27.70(60) 75.00+21.21(77.50) 0.354
Sosyal Islevsellik  66.47+26.95(62.50) 70.00+£32.59(75) 87.50+17.67(93.75) 0.302
Emosyonel Rol

51.01+45.74(33.33) 93.33+14.90(100) 75.00+50.00(100) 0.109
Giicligii
M ental Saghk 61.87+18.99(64) 68.00+21.35(72) 84.00+11.77(82) 0.057
FKS 57.67+19.70(58.12) 65.25+21.07(71.25)  63.75+29.17(70.62)  0.524
MKS 73.63+26.91(74.93) 88.14+24.86(100.81) 96.31+30.59(106.12)  0.114

Kruskal Wallis Testi
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6.5.10. KF-36 Puanlarinin Hastalik Siiresine Goére Dagilimi

KF-36’n1n 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlari, hastalik siiresine gore

karsilagtirildiginda, en diisiik puanlar1 genellikle hastalik siiresi <2 y1l olan hastalarin aldig1

gbzlendi; en diisiik fiziksel rol giigliigii, agri, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol

giicliigii, mental saglik, FKS ve MKS puanlarina bu hastalarda rastlandi. Ayrica, fiziksel

islevsellik puanlar1 hastalik siiresi <2 y1l olan hastalarla >4 yil olan hastalarda ayn1 diisiik

degerlerdeydi. Ote yandan, en diisiik genel saglik algis1 puanlarina hastalik siiresi >4 y1l olan

hastalarda rastlandi. Yapilan analizler sonucunda, hastalik siiresine gore, fiziksel iglevsellik ve

fiziksel rol gii¢liigii puanlarindaki disiikliikler “p<0.05” diizeyinde; agr1, sosyal islevsellik,

emosyonel rol giicliigii ve mental saglik, FKS ve MKS puanlarindaki diisiikliikler ise,

“p<0.01” duzeyinde istatistiksel olarak anlamli bulundu. Genel saglik algisi ve vitalite

puanlari arasinda ise hastalik siiresine gore rastlanan farkliliklar istatistiksel olarak anlamli

bulunmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin hastalik siiresine gore dagilimu ile

gruplar aras1 yapilan istatistiksel karsilagtirmalarin sonuglart Tablo 35°te gosterilmistir.

Tablo 35. KF-36 Puanlarinin Hastalik Siiresine Gore Dagilim

Hastalk Siiresi (Y1)
<2(n=25 3-4 (n=16 >4 (n=34 P
Ort+SD Ort+SD Ort+SD

Fiziksel Islevsellik 63.40+25.84 83.43+17.76 63.38+33.65 0.050*
Fiziksel Rol Gucliigii 37.00+42.15 71.87+38.59 54.41+42.84 0.036*
Agn 51.20+£17.39 73.12+21.82 63.52+23.20 0.006**
Genel Saghk Algisi 53.2048.64 56.56+10.75 50.14+9.73  0.088
Vitalite 52.80+18.26 65.62+18.51 58.97+22.78 0.152
Sosyal Islevsellik 47.50+22.24 77.34+23.37 78.30£23.69 0.001**
Emosyonel Rol Giicliigii 30.66+42.94 70.83+40.13 65.68+43.79 0.003**
Mental Saghk 53.60+17.77 70.00+16.71 67.64+19.20 0.006**
FKS 51.20+16.86 71.25+16.99 57.86x21.21 0.006**
MKS 58.94+20.99 88.76+24.61 82.12+27.12 0.001**
Oneway ANOVA Testi *p<0.05 **p<0.01
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6.5.11. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun Baslangi¢c Yasina Gore Dagilimi

Pemfigusun baslangic yasi <50 ve >50 olan hastalar arasinda bir karsilagtirilma
yapildiginda; 8 alt boyutu ve 2 0Ozet skalasi dahil olmak {izere tiim KF-36 puanlarinin,
baslangic yas1 50’nin iizerinde olan hasta grubunda daha diisiik seyrettigi goriildii.

Hastalik siiresine gore, fiziksel islevsellik puanlarindaki farkliliklar istatistiksel olarak
anlamli bulunurken (p=0.041); fiziksel rol giicliigii, agri, genel saglik algisi, sosyal islevsellik,
emosyonel rol giicliigii, mental saglik, FKS ve MKS puanlarinda saptanan bu diisiikliikler
istatistiksel agidan anlamli saptanmadi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutuna ve 2 6zet skalasina ait puanlarin, hastalik siiresine gore

gosterdigi dagilimlar ile gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastirmalarin sonuglari Tablo

36’da gosterilmistir.

Tablo 36. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun Baslangi¢c Yasina Gore Dagilimi

Pemfigusun Baslangi¢c Yasi
<50 (n=54) >50 (n=21) Y

Ort+SD Ort+SD
Fiziksel Islevsellik 71.94+26.66 56.66+33.17 0.041*
Fiziksel Rol Giigliigii 56.48+42.94 41.66+42.81 0.184
Agrn 63.70+21.48 55.71+24.20 0.167
Genel Saghik Algis1 52.68+10.08 52.14+9.29 0.831
Vitalite 59.16+19.87 56.19+23.28 0.581
Sosyal Islevsellik 70.37+£25.50 61.30+30.33 0.195
Emosyonel Rol Giigliigii 58.02+44.47 47.61+48.95 0.379
Mental Saghk 64.29+18.93 61.33+20.64 0.555
FKS 61.20+19.17 51.54+21.29 0.062
MKS 78.26+25.37 69.50+31.49 0.214

Student t Testi *p<0.05

101



6.5.12. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tipine (Tutulum

Bolgelerine) Gore Dagilim

KF-36’nin 8§ alt boyutu ve 2 6zet skalast puanlari, pemfigusun ¢alisma sirasindaki
Klinik tipine (tutulum bolgelerine) gore karsilastirildiginda, en diisiik puanlar1 genellikle
mukokutan6z tutulumu olan hastalarin aldig1 gozlendi.

En diisiik fiziksel islevsellik, agr1, vitalite, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik, FKS
ve MKS puanlarina, ¢alismamiz sirasinda mukokutandz tutulumu olan hastalarda rastlandi.
Ayrica, genel saglik algis1 puanlar1 sadece mukozal tutulumu olan hastalar ile mukokutandz
tutulumu olan hastalarda ayni diisiik degerlerdeydi. Ote yandan, en diisiik sosyal islevsellik ve
fiziksel rol giigliigii puanlarina sadece kutandz tutulumu olan hastalarin sahip oldugu
belirlendi.

Agr1 (p=0.001), sosyal islevsellik (p=0.0001), emosyonel rol giigliigii (p=0.009),
mental saglik (p=0.001) ve MKS (p=0.001) puanlarinda saptanan farkliliklar “p<0.01”
diizeyinde; FKS (p=0.034) puanlarinda saptanan farklhiliklar ise, “p<0.05” diizeyinde
istatistiksel agidan anlamli bulundu. Ote yandan, fiziksel islevsellik, fiziksel rol giicliigii,
genel saglik algis1 ve vitalite puanlarindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamli saptanmadi
(p>0.05).

KF-36 puanlarmin pemfigusun ¢alisma sirasindaki klinik tipine (tutulum bolgelerine)
gore dagilimi Tablo 37°de gosterilmistir.

KF-36 puanlarinin pemfigusun ¢alisma sirasindaki klinik tipine (tutulum bolgelerine)

gore dagilim grafigi de Sekil 17°de verilmistir.
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Tablo 37. KF-36 Puanlarimin Pemfigusun Klinik Tipine Gore Dagilimi

Pemfigusun Calisgma Sirasindaki Klinik Tipi (Tutulum Bolgeleri)

Sadece Sadece Sadece
Mukozal M ukokutan6z Kutan6z Lezyon Yok
n=13 n=15 n=5 n=42
Ort+£SD Ort+SD Ort+£SD Ort+SD
M edyan M edyan M edyan M edyan
. . . . 64.23+£34.20 62.66+27.37 64.00£27.24 67.66+29.22
Fiziksel Islevsellik (75) (70) (75) (77.5) 0.498
. e e 42.30+48.28 38.33+39.94 35.0+41.83  62.50+41.41
Fiziksel Rol giicliigii ) (25) (25) (75) 0.140
< 48.46+21.15 47.33+£15.79 52.0£10.95 71.66+20.82 o
Agn (50) (40) (60) (80) 0.001
= 52.31+£5.25 52.33£11.47 55.0+5.00 52.38+£10.83
Genel Saghk Algis (55) (55) (55) (52.5) 0.915
Lo 51.15+24.84 51.33£17.26 54.0£15.96 63.57+20.16
Vitalite (45) (50) (55) (65) 0.077
. . 55.76£26.32 50.83+21.88 45.0£20.91  80.35+23.12 o
Sosyal Islevsellik (50) (50) (50) (87.5) 0.0001
o 1o 41.05£49.35 31.11+44.48 33.33£33.33  70.63+41.12 i
Emosyonel Ral Giigliigii 0) 0) (33.33) (100) 0.009
< 54.46+18.36 50.13+20.44 56.80+22.87 71.80+14.64 s
Mental Saghk (60) (52) (60) (712) 0.001
51.82+21.43 50.16+17.96 51.50+£6.45 64.37+20.03 .
FKS (46,25) (46.25) (52.50) (68.12) 0.034
63.55+£29.37 58.39£19.72 60.15+18.89 87.68+£24.30 o
MKS (57.31) (55.43) (54.37) (96.37) 0.001
Kruskall Wallis Testi *p<0.05 **p<0.01
Sekil 17. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun Klinik Tipine Gore Dagilim
Ort.
100
90 4
80 -
70 |
60
50 4
40
30 4
20
10
0 T T T T T T T
Fiziksel  Fiziksel Rol Agn Gendl Vitalite Sosyal Emosyonel Mental FKS MKS
islevsellik  Giigliigii Saghk islevsellik  Rol Saghk
Algisi Giicliigii
Pemfigusun Calisma Sirasindaki —— Sadece M ukozal —J—  Mukokutantz
Klinik Tipi (Tutulum Bolgeleri) Sadece K utansz - Lezyon Yok
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6.5.13. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddetine
(Hastalik Aktivitesi ve PGA Siddetine) Gore Dagilim

6.5.13.1. KF-36 Puanlarimin Calisma Sirasindaki Pemfigus Aktivitesine Gore Dagilimi

KF-36’nin 8§ alt boyutu ve 2 6zet skalast puanlari, pemfigusun ¢alisma sirasindaki
aktivitesine gore karsilastirildiginda, genel saglik algisi disindaki tiim boyutlarda, en diisiik
puanlart hastaligi aktif durumda olanlarin almis olduklar1 belirlendi. Genel saglik algisi
puanlari ise, hastalig1 aktif ve inaktif olanlarda ayni degerlere sahip olarak bulundu.

Agr (p=0.001), vitalite (p=0.001), sosyal islevsellik (p=0.001), emosyonel rol giigliigii
(p=0.006), mental saglik (p=0.001) ve MKS (p=0.001) puanlarindaki diistikliikler “p<0,01”
duzeyinde; fiziksel islevsellik (p=0.039) ve FKS (p=0.013) puanlarindaki disiikliikler ise
“p<0.05” diizeyinde, istatistiksel olarak anlamli saptandi. Ote yandan, fiziksel rol gii¢liigii ve
genel saglik algis1 puanlari, pemfigus aktivitesine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
gostermedi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin pemfigusun calisma sirasindaki

aktivitesine gore dagilimi Tablo 38’de; dagilim grafigi ise Sekil 18’de gosterilmistir.

Tablo 38. KF-36 Puanlarimin Calisma Sirasindaki Pemfigus Aktivitesine Gore

Dagilim
Calisma Sirasindaki Pemfigus Aktivites
~ AKiif (n=18) ___ inaktif(a=57) P
__OrtzSD (Medyan) __ OrtzSD (Medyan) _
Fiziksel Islevsellik 59.16+25.96 (65) 70.35£29.89 (75) 0.039*
Fiziksel Rol Giicliigii 37.50+41.34 (25) 57.01+42.97 (75) 0.100
Agr1 43.33+£15.33 (40) 67.19+£21.27 (70) 0.001**
Genel Saghk Algisi 52.77£10.60 (55) 52.4519.64 (55) 0.641
Vitalite 43.88+17.70 (45) 62.89+19.66 (65) 0.001**
Sosyal Islevsellik 43.75%£21.96 (50) 75.43£23.97 (75) 0.001**
Emosyonel Rol Guclugii 29.62+42.60 (0) 63.15+43.95 (100) 0.006* *
Mental Saghk 47.11+18.12 (50) 68.63+£16.76 (72) 0.001**
FKS 48.19+18.01 (45.62)  61.75+19.78 (66.25) 0.013*
MKS 53.14+18.73 (51.46)  82.96+£25.69 (91.56)  0.001**
Mann Whitney U Testi *p<0.05 **p<0.01
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Sekil 18. KF-36 Puanlarinin Calisma Sirasindaki Pemfigus Aktivitesine Gore

Dagilimi

Ort.
90

80 1
70 A
60 1

Calisma Sirasmdaki Pemfigus Aktivitesi —#=—Aktif Hastahk —B—InaktifHastalik

6.5.13.2. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun Calisma Sirasindaki PGA (Hekimin Global

Degerlendirmesi) Siddetine Gore Dagilim

KF-36’nin 8§ alt boyutu ve 2 6zet skalast puanlari, pemfigusun ¢alisma sirasindaki
PGA siddetine gore karsilagtirildiginda, genel saglik algis1 disindaki tiim boyutlarda, en diigiik
puanlart PGA siddeti >1 olan hastalarin almig olduklari belirlendi. Genel saglik algisi puanlari
ise, PGA siddeti <1 olan hastalarda daha diisiik bulunmakla birlikte; aradaki fark ¢ok azdi ve
istatistiksel acidan anlamli olarak bulunmadi (p=0.759; p>0.05).

PGA siddeti >1 olan hastalarin agr1 (p=0.001), vitalite (p=0.002), sosyal islevsellik
(p=0.001), mental saglik (p=0.001) ve MKS (p=0.001) puanlari “p<0.01” dizeyinde;
emosyonel rol giigliigii (p=0.016) ve FKS (p=0.014) puanlar1 ise “p<0.05” duzeyinde, PGA
siddeti <1 olan hastalarin puanlarindan istatistiksel olarak anlaml1 sekilde diisiik saptandi. Ote
yandan, fiziksel islevsellik ve fiziksel rol gigliigli puanlarinda saptanan dusiiklikler
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermedi (p>0.05).

KF-36’nin puanlarinin pemfigusun calisma sirasindaki PGA siddetine gore dagilimi

Tablo 39°da; dagilim grafigi ise Sekil 19°da gosterilmistir.
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Tablo 39. KF-36 Puanlarimin Pemfigusun PGA Siddetine GOre Dagilimi

Pemfigusun Cahsma Sirasindaki PGA Siddeti

<1(n=54) >1 (n=21) P
Ort+SD Ort+SD
Fiziksel Rol Giicliigii 56.94+43.00 40.47+42.18 0.139
Agri 67.77+21.33 45.23+16.31 0.001**
Genel Saghk Algisi 52.31+9.84 53.09+9.93 0.759
Vitalite 62.96+19.98 46.42+18.17 0.002**
Sosyal Islevsellik 76.15+24.43 46.42+21.33 0.001**
Emosyonel Rol Giigliigii 62.96+43.75 34.92+45.30 0.016*
Mental Saghk 69.25+16.38 48.57+18.64 0.001**
FKS 62.01+19.57 49.46+19.05 0.014*
MKS 83.33+25.73 56.45+21.29 0.001**
Student t Testi *p<0.05 **p<0.01

Sekil 19. KF-36 Puanlarinin Pemfigusun PGA Siddetine GOre Dagilimi

Ort.
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Pemfigusun Calisma Swrasmdaki PGA Siddeti
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6.5.14. KF-36 Puanlarinin Calisma Sirasindaki Kortikosteroid Dozuna Gore Dagilimi

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 0Ozet skalasi puanlari, hastalarin calisma sirasinda
kullanmakta olduklar1 glncel KS dozlarina gore karsilagtirildiginda, genel saglik algisi
disindaki tiim boyutlarda, en diisiik puanlar1 >10mg/giin KS kullanan hastalarin almis
olduklar1 belirlendi. Genel saglik algisi puanlart ise, <10mg/giin KS kullanan hastalarda daha
diisiik bulunmakla birlikte; aradaki fark ¢ok azdi ve istatistiksel acidan anlamli olarak
bulunmadi (p=0.460; p>0.05).

Calismamiza katildiklart sirada >10mg/giin KS kullanan hastalarin agr1 (p=0.001),
emosyonel rol gii¢liigii (p=0.001), sosyal islevsellik (p=0.001), mental saglik (p=0.001), FKS
(p=0.003) ve MKS (p=0.001) puanlar1 “p<0.01” dlizeyinde; fiziksel rol giigliigii (p=0.020) ve
vitalite (p=0.037) puanlar1 ise “p<0.05” dizeyinde, <10mg/giin KS kullanan hastalarin
puanlarindan istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik saptandi.

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1 puanlarinin hastalarin ¢alisma sirasindaki

giincel KS dozuna gore dagilimi Tablo 40°ta; dagilim grafigi ise Sekil 20°de gosterilmigtir.

Tablo 40. KF-36 Puanlarimin Gincel Kortikosteroid (KS) Dozuna Gore Dagilimi

Guncel Kortikosteroid Dozu
<10mg/giin (n=42)  >10mg/giin (=33 P
~ orzsb  orssD

Fiziksel Rol Giicliigii 62.50+41.41 39.39+42.40 0.020*
Agr 70.71+20.64 49.69+18.95 0.001**
Genel Saghk Algisi 51.78+10.58 53.4848.79 0.460
Vitalite 62.73+20.36 52.72+20.19 0.037*
Sosyal Islevsellik 78.86+23.34 53.78+25.09 0.001**
Emosyonel Rol Giigliigii 70.63+41.12 35.35+34.04 0.001**
Mental Saghk 71.61+14.59 53.09+19.83 0.001**
FKS 64.40+19.81 50.98+18.14 0.003**
MKS 87.06+£23.89 61.48+24.75 0.001**
Student t Test *p<0.05 **n<0.01
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Sekil 20. KF-36 Puanlarimin Giincel Kortikosteroid (KS) Dozuna Gor e Dagilimi

Ort.
100

90 ~
80 ~
70 A
60 A
50 4
40 A
30 ~
20 ~
10

Calisma Sirasimndaki Giincel KS Dozu
—¢—< 10 mg/giin —8—>10mg/giin

6.5.15. K F-36 Puanlarimin Cahsma Sirasindaki IiF Titrasyonlarina Gore Dagihm

KF-36’nm 8 alt boyutu ve 2 dzet skalasi puanlari, hastalarin ¢alisma sirasindaki IiF
titrasyonlarina gore karsilastirildiginda, genel saglik algis1 disindaki tiim boyutlarda, en diistik
puanlart IiF titrasyonlar1 >1/40 olan hastalarin almis olduklari belirlendi. Genel saglk algist
puanlari ise, IIF titrasyonlar1 <1/40 olan hastalar ile >1/40 olan hastalarda hemen hemen ayn1
degerlerde saptandi (p=0.973).

Calismamiz sirasindaki IiF titrasyonlar1 >1/40 olan hastalarm agr1 (p=0.001), vitalite
(p=0.006) sosyal islevsellik (p=0.001), mental saglik (p=0.001) ve MKS (p=0.003) puanlari
“p<0.01” diizeyinde; FKS puanlar1 (p=0.019) ise “p<0.05" diizeyinde, IiF titrasyonlar1 <1/40
olan hastalarin puanlarindan istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik saptandi. Ote yandan,
fiziksel islevsellik (p=0.105), fiziksel rol gicliigii (p=0.135) ve emosyonel rol giicliigi
(p=0.214) puanlar1 hastalarin IIF titrasyonlarina gére istatistiksel olarak anlaml bir farklilik
gostermedi (p>0.05).

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 dzet skalas1 puanlarinin hastalarin ¢alisma sirasindaki IIF

titrasyonlarina gore dagilimi1 Tablo 41°de; dagilim grafigi ise Sekil 21°de gosterilmistir.
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Tablo 41. KF-36 Puanlarinin IiF Titrasyonlarina Gore Dagilimi

IiF Titrasyonu

< 1/40 (n=37) > 40 (n=28)
Ort+xSD Ort+xSD

Fiziksel Islevsellik 72.83+25.88 (75)  61.07+31.25 (67.5) 0.105
Fiziksel Rol Giicliigii 58.11442.10 (75)  41.96+4359 (25)  0.135
Agn 69.45+21.20 (80) 51.07+19.50 (50)  0.001**
Genel Saghk Algisi 52.43+11.46 (55) 52.50+8.97 (52.5) 0.973
Vitalite 64.05¢17.98 (65)  49.82+22.58 (50)  0.006**
Sosyal fslevsellik 76.68+26.21 (87.5)  53.57+25.19 (50)  0.001**
Emosyonel Rol Giigliigii 59.45+45.22 (100) 45.23+47.32 (33.3) 0.214
Mental Saglik 70.81+14.16 (72) 524242128 (52)  0.001%*
FKS 63.20+£18.94 51.65+£19.62 0.019*
"MKS 83.55+26.22 63.17+£25.97 0.003**
Mann Whitney U test "Student t Testi *p<0.05 **n<0.01
Sekil 21. KF-36 Puanlarinin IiF Titrasyonlarina Gore Dagilim
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6.5.15. KF-36 Puanlarinin Pemfigusa Eslik Eden Komorbiditelere Gére Dagilimi

KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 0Ozet skalasi puanlari, pemfigusa eslik eden
komorbiditelere gore karsilastirildiginda, genel olarak >1 komorbiditesi olan hastalarin
puanlari, hi¢gbir komorbiditeye sahip olmayan hastalarin puanlarindan diisiik olarak bulundu.

En disiik fiziksel islevsellik, genel saglik algisi, vitalite, mental saglik ve FKS
puanlarina 1 adet komorbiditeye sahip olan hastalarda; en diisiik fiziksel rol giigliigii, agr1,
sosyal islevsellik, emosyonel rol giicligi ve MKS puanlarina ise 1’den fazla sayida
komorbiditesi olan hastalarda rastlandi.

Istatistiksel agidan analiz edildiginde, >1 komorbiditesi olan hastalarm, fiziksel
islevsellik, fiziksel rol giicligii, vitalite, sosyal islevsellik, FKS ve MKS puanlarinin
komorbiditesi olmayan hastalarin puanlarindan anlaml diizeyde diisiik oldugu saptandi. Agr
ve emosyonel rol giicliigli puanlari i¢in ise, 1’den fazla sayida komorbiditesi olan hastalarin
puanlar1 ile komorbiditesi olmayanlarin puanlar1 arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05). Sadece 1 adet komorbiditeye sahip olan hastalar ile 1’den fazla
komorbiditeye sahip olan hastalarin KF-36 puanlari arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmadi (p>0.05). Ote yandan, genel saglik algisi ve mental saglik puanlarinda
saptanan distikliikler istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

KF-36 puanlarinin pemfigusa eslik eden komorbiditelere gore dagilimi Tablo 42’de
gosterilmistir.

KF-36 puanlarinin pemfigusa eslik eden komorbiditelere gore dagilim grafigi de Sekil

22’de verilmistir.
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Tablo 42. KF-36 Puanlarinin Pemfigusa Eslik Eden Komorbiditelere Gore Dagilim

Eslik Eden Komorbiditeler

Yok 1 Adet >1Adet
(n=112) (n=14) (n=25) p
Ort+SD Ort£SD Ort+SD
(Medyan) (M edyan) (Medyan)
Fiziksel Islevsellik 86511902 54.28+39.11 650042549 .
(95) (60) (75) '
Fiziksel Rol Giigliigii 81023275 482144647 42004128 . .,
(100) (50) (25) :
Afn 7285£18.13  60.71+27.02  58.40£2285 ., ..
(80) (70) (60) '
Genel Saghik Algisi 54.41%7.76  5000£1493 5180945 .o
(55) (50) (55) '
Vitalite 68521923 50.00£21.03 56201985 . .,
(70) (50) (55) '
Sosyal islevsellik 80.80£2330 67.85£2120 65002577 . .,
(87.5) (62.5) (62.5) :
Emosyonel Rol Gilgliigii ~ 76.78:37.92 61.90+46.88 480084521 . ..,
(100) (100) (33.3) :
Mental Saglik 60.64+1658 60.86+2053 63521887 .
(72) (70) (64) '
73.70+14.88  53.30+24.45  54.30+17.60 .
FSS (77.5) (46.87) G250) (OOt
02.36+22.96 73.48+26.45  71.75+27.68
. (100) (71.22) 67.64) 00"
Kruskall Wallis Testi **p<0.01

Sekil 22. KF-36 Puanlarinin Pemfigusa Eslik Eden Komorbiditelere Gore Dagilimi

Ort.
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6.6. HASTANE ANKSIYETE VE DEPRESYON OLCEGI (EK 3) iLE iLGILI
DEGERLENDIRMELER

6.6.1. HADO Puanlarinin Genel Dagihimu ile flgili Veriler

HADO Tiirkce formunun anksiyete alt 6lgegi (HAD-A) icin kesme puam 10,
depresyon alt 6lgegi igin (HAD-D) ise 7 olarak bulunmustur (222). Bu degerlerin {izerinde
puan alanlarin, anksiyete ve depresyon agisindan risk altinda oldugu diisiiniiliir. Calismamiza
katilan toplam 151 olgunun, anksiyete puanlar1 2 ile 20 arasinda degismekte olup ortalamasi
7.47+3.27; depresyon puanlar 6 ile 187 arasinda degismekte olup ortalamasi 9.85+2.0 olarak
tespit edildi (Tablo 43).

Tablo 43. HADO Puanlarinin Genel Dagilim

HADO n Min-M ax Ort+SD
HAD-A (Anksiyete) 151 2-20 7.47+3.27
HAD-D (Depresyon) 151 6-18 9.85+2.00

6.6.2. HADO Puanlarinin Hasta ve Kontrol Gruplarina Gére Dagilim

Hastalarm ve saglikli goniilliilerin HADO puanlar karsilastirildiginda; hasta grubunun
hem anksiyete hem de depresyon puanlarmin kontrol grubunun puanlarindan istatistiksel

olarak anlamli sekilde yiiksek oldugu saptandi (p<0.01):

e Yetmisbes hastamizin 19’unda anksiyete+depresyon (%25.3), 19’unda (%25.3) sadece
depresyon saptandi. Boylece, hasta grubunda psikiyatrik komorbidite gOriilme orani
%50.7 (n=38) olarak belirlendi.

¢ Yetmisalt1 saghkli goniilliimiiziin 3’iinde (%3.9) anksiyete+depresyon, 1’inde (%1.3)
sadece anksiyete ve 14’linde (%18.4) sadece depresyon saptandi. Bdylece, kontrol

grubunda psikiyatrik komorbidite gorilme oran1 %23,7 (n=18) olarak saptandi.

HADO puanlarinin, hasta ve kontrol gruplar1 arasindaki dagilimlari Tablo 44’te ve
Sekil 23’te; hasta ve kontrol gruplarina gére anksiyete, depresyon ve psikiyatrik komorbidite

goriilme oranlari ise Sekil 24°te gosterilmistir.
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Tablo 44. HADO Puanlarimin Gruplara Gére Dagihim

HADO Alt Olgekleri Hasta (n=75) Kontrol (n=76) o
Ort+SD Ort+SD
e
HAD-A (Anksiyete) 6.70+4.42 4.64+3.16 0.001**
HAD-D (Depresyon) 6.53+3.94 4.11+£3.45 0.001**
Hasta Sayis1 (%) p

Anksiyete 19 (%25.3) 4 (%5.3) 0.001**
Depresyon 38 (%50.7) 17 (%22.4) 0.001**
Anksiyete velveya

38 (%50.7) 18 (%23.7) 0.001**
Depresyon
*Student t Testi "Ki kare Testi **p<0.01

Sekil 23. Anksiyete ve Depresyon Puanlarinin Gruplara Gore Dagilimi

Ort+SD

12
10

HAD-A (Anksiyete) | HAD-D (Depresyon)
| mHasta mKontrol |
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Sekil 24. Gruplara Gore Anksiyete, Depresyon ve Psikiyatrik Komorbidite Oranlari

Oran (%)

60

501

40

o Hasta

301 m Kontrol

207

101

Anksiyete Depresyon Psikiyatrik Komorbidite

6.6.3. HADO Puanlarinin Genel Demografik Ozelliklere Gére Dagilimi

6.6.3.1.Hasta Grubunun HADO Puanlarinin Demografik Ozelliklere Gére Dagilimi

HADO puanlari, hastalarin genel demografik 6zelliklerine gore degerlendirildiginde

asagidaki bulgulara ulasildi:

Yas1 >50 olan hastalarin anksiyete ve depresyon puanlari yasi <50 olan hastalarin
puanlarindan yiiksek saptanmakla birlikte; aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0.05).

Kadin hastalarin anksiyete ve depresyon puanlari erkek hastalarin puanlarindan yiiksek
saptanmakla birlikte; aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).
Evli hastalarin anksiyete ve depresyon puanlari bekar hastalarin puanlarindan yiiksek
saptanmakla birlikte; aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).
Calismayan hastalarin anksiyete puanlar1 “p<0.05” diizeyinde; depresyon puanlari ise
“p<0.01” dizeyinde, calisan hastalarin anksiyete ve depresyon puanlarindan anlaml
diizeyde yiiksek olarak saptand.

Egitim diizeyine gére HADO puanlar1 degerlendirildiginde, en yiiksek anksiyete ve
depresyon puanlarina ortaokul/lise mezunlarinda; en diisiik anksiyete ve depresyon
puanlarina ise iiniversite/yliksekokul mezunlarinda rastlandi. Ancak saptanan bu

farkliliklar istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).
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Sigara kullanan hastalarin anksiyete puanlari sigara kullanmayan hastalarda yiiksek

bulunurken; depresyon puanlari her iki grupta hemen hemen ayni degerlere sahipti.

Hastalarm sigara aliskanhigmna gore HADO puanlari arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik saptanmadi (p>0.05).

Hastalarin HADO puanlari ile anksiyete, depresyon ve psikiyatrik komorbidite goriilme

oranlariin genel demografik 6zelliklere gore dagilimi1 Tablo 45°te gosterilmistir.

Tablo 45.Hastalarin HADO Puanlarimin Genel Demogr afik Ozelliklere Gore Dagilim

HADO Alt Olcekleri

Sendl Demografik Ankcsyete _ Depresyon | ATkSYee  Depreyon (o
(n=Hasta Sayis1) Ort+SD Ort+SD Hasta Sayisi (%)
<50 (n=42) 6.66+4.43 6.14+3.61 | 12(28.6) 20 (%47.6) 20 (%47.6)
Yas > 50 (n=33) 6.75£4.49 7.03£4.33 | 7(%21.2) 18 (%54.5) 19 (%54.5)
p 0.930 0.337 19 (%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)

Kadmn (n=42) 7.11+4.42  7.02+43.97 | 13 (%31) 23 (%54.8) 23 (%54.8)
Cinsiyet  Erkek (n=33) 6.18+4.44 590+3.88 | 6 (%18.2) 15 (%455) 15 (%45.5)
p 0.367 0227 | 19 (%25.3) 38(%50.7) 38 (%50.7)
Z;dem Bekar (n=15) 553t5.11 5.06%3.53 | 4 (%26.7) 6 (%40) 6 (%40)
p 0.254 0.108 | 19 (%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)

) Cahsiyor (n=40) 5.62+4.07 5.35+3.32 | 8 (%20) 16 (%40) 16 (%40)
Is
5 Cahsmuyor (n=35) 7.94+455 7.88+4.20 | 11 (%31.4) 22 (%62.9) 22 (%62.9)
urumu
p 0.023* 0.005** | 19 (%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)

flkokul (n=42) 6,88+4.10 7,004340 | 10 (%23.8) 23 (%54.8) 23 (%54.8)
*Egitim 8:;‘2)"“” Lise 7924500 7.35:552 | 4(%28.6) 8 (%57.1) 8 (%57.1)
Diizeyi a-llgykﬂok“' 5.42+4.36 4.89+3.43 | 5(%26.3) 7(%36.8) 7 (%36.8)
p 0.258 0106 | 19 (%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)

Var (n=22) 7.68+4.86 6.45+4.10 | 8(%36.4) 11 (%50.0) 11 (%50.0)
Sigara Yok (n=53) 6.30£4.21 6.56+£3.91 | 11 (%20.8) 27 (%50.9) 27 (%50.9)
p 0.222 0.912 19 (%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)

Mann Whitney U Testi +Kruskal Wallis Testi *p<0.05 **p<0.01
1

[
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6.6.3.2.Kontrol Grubunun HADO Puanlarinin Demografik Ozelliklere Gore Dagilimi

HADO puanlari, saglkli goniilliilerin genel demografik &zelliklerine —gore

degerlendirildiginde asagidaki bulgulara ulasildi:

e Yas1 <50 olan saglikli goniilliilerin anksiyete ve depresyon puanlari, yasi >50 iizerinde
olan saglikli géniilliilerin puanlarindan istatistiksel olarak “p<0.01” dizeyinde anlamli
bir sekilde yiiksek bulundu.

e Kadin saglikli goniilliilerin anksiyete ve depresyon puanlar1 erkek saglikli goniilliilerin
puanlarindan yiiksek saptanmakla birlikte; aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0.05).

e Evli saglikli goniilliilerin anksiyete ve depresyon puanlari bekar saglikli goniilliilerin
puanlarindan yiiksek saptanmakla birlikte; aradaki bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmadi (p>0.05).

e Calisan saglikli goniilliilerin anksiyete ve depresyon puanlart ¢aligmayan saglikli
goniilliilerin puanlarindan yiiksek saptanmakla birlikte; aradaki bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmad: (p>0.05).

e Egitim diizeyine gére HADO puanlari degerlendirildiginde, en yiiksek anksiyete
puanlarina liniversite/yiiksekokul mezunu ve ortaokul/lise mezunu saglikli goniilliilerde
rastlandig1r goriildli; en yiiksek depresyon puanlart ise ortaokul/lise mezunlarinda
saptandi. Ancak saptanan bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p>0.05).

e Sigara kullanan saglikli gonilliilerin anksiyete ve depresyon puanlari sigara
kullanmayanlarin puanlarindan daha yiiksek bulundu; ancak saptanan bu farkliliklarin

istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriildii (p>0.05).
Saglikli goniillilerin HADO puanlar1 ile anksiyete, depresyon ve psikiyatrik

komorbidite goriilme oranlarinin genel demografik ozelliklere gore dagilimi Tablo 46’da

gosterilmistir.
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Tablo 46. Kontrol Grubunun HADO Puanlarimin Genel Demogr afik Ozelliklere

Gore Dagilim

Genel Demogr afik

HADO Alt Olgekleri

—_— HADOAROleei |

HAD-A HAD-D

Anksiyete Depresyon

Anksiyete Depresyon

Psikiyatrik
Komorbidite

Ozellikler
el oD oruso | easemon |
< 50 (N=52) 5.30+3.37 4.94+3.69 | 4 (%7.7) 17 (%32.7) 18 (%34.6)
Yas > 50 (n=24) 3,20£2,04 2,33t1,92 | 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
P 0.001**  0.001** | 4 (%53) 17 (%22.4) 18 (%23.7)

Kadmn (n=42) 4.73+2.72 3.85#353 | 0 (%0) 8 (%19) 8 (%19)
Cinsiyet  Erkek (n=34) 452+3,66 4.44%337 | 4(%11.8) 9 (%265) 10 (%29.4)
p 0.777 0467 | 4(%5.3) 17 (%22.4) 18 (%23.7)

~ Evli (n=59) 4.67+3.03 4,1343.33 | 3 (%5.1) 14 (%23.7) 14 (%23.7)
Zjdem Bekar (n=17) 452+43.67 4.05£3.92 | 1(%5.9) 3 (%17.6) 4 (%23.5)
p 0.866 0.936 4 (%5.3) 17 (%22.4) 18 (%23.7)

IDsurumu Calismiyor (n=35)  4.40+2.55 3.40+3.21 0 (%0) 3 (%13.6) 3 (%13.6)
p 0.681 0.256 4 (%5.3) 17 (%22.4) 18 (%23.7)

flkokul (n=39) 443299 3.38+2.79 | 2 (%5.1) 6 (%15.4) 6 (%15.4)
Ortaokul / Lise
e 4.81+3.01 5.43+4.48 0 (%0) 6 (%37.5) 6 (%37.5)
Egitim  (n=16)
Dizeyi U./ Y tiksekokul
(n=21) 490+3.65 4.47+3.48 | 2 (%9.5) 5 (%23.8) 6 (%28.6)
n=
p 0.840 0.115 4 (%5.3) 17 (%22.4) 18 (%23.7)

Var (n=18) 5.33+3.94 4.33+3.48 | 2 (%11.1) 4 (%22.2) 5 (%27.8)
Sigara Yok (n=58) 4.43+2.88 4.05£3.47 | 2(%3.4) 13 (%22.4) 13 (%22.4)

p 0.293 0.765 4 (%5.3) 17 (%22.4) 18 (%23.7)
Mann Whitney U Testi +Kruskal Wallis Testi *p<0.05 **p<0.01

117



6.6.4. HADO Puanlarinin Pemfigusun Alt Tipi, Hastalik Siiresi, Hastaligin Klinik
Siddeti ve Eslik Eden Komorbiditelere Gore Degerlendirilmesi

Hastalarda HADO puanlari, pemfigusun alt tipi, hastalik siiresi, pemfigusun klinik

siddeti ve eslik eden komorbiditelere gore degerlendirilmistir:

e HADO puanlar1 pemfigusun alt tipine gore degerlendirildiginde; en yiiksek anksiyete ve
depresyon puanlarinin PV’li hastalarda goriildiigii; onlar1 sirasiyla PF’lu ve diger (PVeg,
PE ve IgAP) pemfigus tiplerine sahip hastalarin izledigi goriildii. PV’li hastalarin
anksiyete ve depresyon puanlarindaki bu yiikseklik istatistiksel olarak da anlamli bulundu
(p<0.05). Ote yandan, pemfigusun diger klinik tiplerinin anksiyete ve depresyon puanlari
arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p>0,05).

e Hastalik siiresine gore en yiiksek anksiyete ve depresyon puanlarina, hastalik siiresi 2y1l
ve daha az olan hastalarda rastlansa da; HADO puanlar1 arasinda saptanan farkliliklar
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

e Anksiyete ve depresyon puanlari pemfigusun baslangic yasi <50yas olan hastalarla
>50yas olan hastalarda hemen hemen ayn1 degerlerde saptandig i¢in, HADO puanlarinda
hastaligin baslangic yasina gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi
(p>0.05).

e HADO puanlari pemfigusa eslik eden komorbiditelere gore degerlendirildiginde; en
yuksek anksiyete ve depresyon puanlarina komorbidite sayist >1 olan hastalarda
rastlandig1; onlar1 sirasiyla 1 adet komorbiditeye sahip hastalar ile hi¢bir komorbidite
bulunmayan hastalarin izledigi goriildii. Komorbidite sayis1 >1 olan hastalarin anksiyete
(p=0.024) ve depresyon (p=0.001) puanlarinda saptanan yiikseklikler istatistiksel olarak
anlamli bulunurken; diger gruplarin puanlar1 arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak

anlamli saptanmadi (p>0.05).
Pemfigusun alt tipi, hastalik slresi, baslangi¢ yasi ve pemfigusa eslik eden

komorbiditelere gore hastalarin anksiyete ve depresyon puanlari ile anksiyete, depresyon ve

psikiyatrik komorbidite gériilme oranlar1 Tablo 47°de verilmistir.
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Tablo 47. Pemfigusun Alt tipi, Hastalhik Siiresi, Baslangi¢ Yas1 ve Eslik Eden
K omorbiditelere Gore Yapilan HADO Degerlendirmeleri

HADO Alt Olgekleri

HAD-A HAD-D Anksivete Deoresvon Psikiyatrik
Anksiyete Depresyon y eresy Komorbidite
Ort+SD Ort+SD

Hasta Sayisi (%)

SM edzang sM edzang

7.18+4.44 6.83+3.98

PV (n=66) - 7 | 10(06288) 35(453) 35 (%59)
“Pemfigus PF (n=5) 3'8%’)2'77 6'5%’)1'92 0(%0)  3(%60) 3 (%60)
Alt Tipi
2504173 2.00+2.44 . . :
Diger (n=4) 3) (1.50) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
D 0022 0043* | 19 (%253) 38 (%50.7) 38 (%50.7)
- ———————— ——————————————————|
<2(n=25) 692371 7.06:365 | 6(%24) 16 (%64) 16 (%64)
“Hastalik 34(n=16) 668446 512¢304 | 4(%25) 7 (%438) 7 (%438)
Sires (Yi)  >4(n=34) 655497 6.14%393 | 9 (%265) 15(%44d1) 15 (%44 1)
D 0954 0058 | 19(%253) 38 (%50.7) 38 (%50.7)

<50 (n=54) 6.87+4.73 6.59+3.85 | 16 (%29.6) 28 (%51.9) 28 (%51.9)

Basl
stla“glc >50(n=21) 6.28+3.57 6.38+4.27 | 3 (%14.3) 10 (%47.6) 10 (%47.6)

} P 0.611 0836 | 19(%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)
-/ — — — — — —— —— —— — ——— —— |
— Y ok 5,10+357 4,75¢3,68 | 14 (%12,5) 35 (%31,3) 36 (%32,1)
anl]orebizi‘te ladet 6214535 5354341 | 3 (%2L4) 6 (%429) 6 (%42,9)

Sladet  7,48+4.36 7,80+419 | 6 (%24,0) 14 (%56,0) 14 (%56,0)
P 0,028  0,002** | 23(%152) 55 (%36,4) 56 (%37,1)
Student t Testi *Oneway Anova test ++Kruskal Wallis Testi

e HADO puanlart pemfigusun calisma swrasindaki  klinik  aktivitesine — gore
degerlendirildiginde; hastalig1 aktif halde olan hastalarin hem anksiyete hem de depresyon
puanlari, hastalii inaktif olanlardan yiiksek olarak bulundu. Saptanan bu farkliliklar
anksiyete puanlar icin istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0.05); depresyon
puanlar1 i¢in anlamli saptand1 (p<0,05).

e HADO puanlar1 pemfigusun ¢alisma sirasindaki PGA siddetine gére degerlendirildiginde,
PGA>1 olan hastalarin hem anksiyete hem de depresyon puanlari, PGA<1 olanlardan
yiiksek olarak bulundu. Saptanan bu farkliliklar anksiyete puanlari igin istatistiksel olarak
anlamli bulunmazken (p>0.05); depresyon puanlari i¢in anlamli saptandi (p<0,01).

e HADO puanlar ¢alisma sirasindaki IIF titrasyonlarina gore degerlendirildiginde miktarina
gore, IIF titrasyonlar1 >1/40 olan hastalarin hem anksiyete hem de depresyon puanlari, {IF

titrasyonlart <1/40 olan hastalarin puanlarindan yiiksek olarak bulundu. Saptanan bu
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yukseklikler, anksiyete puanlari i¢in istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05);

depresyon puanlari i¢in istatistiksel olarak anlamli tespit edildi (p<0,05).

Pemfigusun calisma sirasindaki klinik siddeti (aktivitesi ve PGA siddeti) ve calisma
sirasindaki IIF titrasyonlarina gore hastalarin anksiyete ve depresyon puanlari ile anksiyete,

depresyon ve psikiyatrik komorbidite goriilme oranlar1 Tablo 48’de verilmistir.

Tablo 48. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Siddetine ve IIF Titrasyonlarina
Gére Yapilan HADO Degerlendirmeleri

HADO Alt Olgekleri

Akyete  Denroyon | Anksydle  Depreyon ((SMENE
Ort+SD Ort+SD Hasta Sayis1 (%)
sMedzanz sMedzanz
Akt 7944413  855+431 | 5(%27.8) 12 (%66.7) 12 (%66.7)
Klinik (n=18)
(S:'k‘:f\fite) z::';;‘)f 6.31+448  5.80+3.63 | 14 (%24.6) 26 (%45.6) 26 (%45.6)
D 0175 0012 | 19 (%253) 38 (%50.7) 38 (%50.7)
Klinik <1(n=54)  6.22t455 5724365 | 13 (%24.1) 23 (%426) 12 (%66.7)
Siddet >1(n=21) 7.95t393 861398 | 6(%286) 15(%714) 26 (%45.6)
(PGA) D 0.130 0.004%* | 19 (%253) 38 (%50.7) 38 (%50.7)
. <1/40 6.35+4,81 583:381 | 10 (%27,0) 16 (%43.2) 16 (%432)
Titrasyony 2% 771%400 818300 | 8 (%28,6) 20 (%7L4) 20 (%714)
0,229 0,018* | 18 (%27,7) 36 (%55.4) 36 (%55,4)

6.6.5. HADO Puanlarimin Giincel Kortikosteroid Dozlarina Gor e Degerlendirilmesi

Hastalarin HADO puanlar1 ¢alisma sirasinda kullanmakta olduklar1 giincel KS
tedavilerine gore degerlendirildiginde; >10mg/giin KS kullanan hastalarin hem anksiyete hem
de depresyon puanlari <10 mg/giin KS kullanan hastalarin puanlarindan yiiksek olarak
bulundu. Saptanan bu ytikseklikler anksiyete puanlari igin istatistiksel olarak anlamli degilken
(p=0.096); depresyon puanlar i¢in istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.036; p>0.05).

Calisma sirasindaki gilincel KS dozlarina gore, hastalarin anksiyete ve depresyon
puanlar ile anksiyete, depresyon ve psikiyatrik komorbidite goriilme oranlar1 Tablo 49’da

verilmistir.
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Tablo 49. Calisma Sirasindaki Giincel Kortikosteroid Dozlarina Gore Yapilan HADO

Degerlendirmeleri

Anksiyete

Ort£SD

Depresyon
Ort+£SD

Anksiyete

gMedxanz SM ed¥ang

HADO Alt Olgekleri

Depresvon Psikiyatirk
epresy K omorbidite

Hasta Sayis1 (%)

= <10 mg/gin 5.95+4.41 5.69+3.69 | 10 (%23.8) 17 (%40.5) 17 (%40.5)
Gincd (n=42)
ES >10 mg/giin 7.66%4.32 7.61+4.05 9 (%27.3) 21 (%63.6) 21 (%63.6)
ozu (n=33)

p 0.096 0.036* 19 (%25.3) 38 (%50.7) 38 (%50.7)
Student t Testi

HADO puanlarinin, pemfigusun alt tipi, hastalik siiresi, baslangi¢ yasi, calisma
sirasindaki klinik klinik siddeti (hastalik aktivitesi ve PGA), immunolojik siddeti (iiF
titrasyonu), giincel KS dozu ve eslik eden komorbiditeler gibi hastaliga ait parametrelere gore

dagilim sekil 25°te gosterilmistir.
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Sekil 25. HADO Puanlarimin Hastahga Ait Parametrelere Gore Dagilimi
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6.6.6. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tipine (Tutulum Boélgelerine) Gore
Yapilan HADO Degerlendirmeleri

HADO puanlari, pemfigusun calisma sirasindaki klinik siddetine; diger bir deyisle
tutulum bolgelerine gore degerlendirildiginde, hem anksiyete hem de depresyon agisindan
istatiksel olarak anlamli derecede (p>0.05) en yiiksek puanlara “sadece kutandz” tutulumu
olan hastalarda rastlandi; bu hastalar1 sirasiyla mukokutanéz tutulumu olanlar, sadece

mukozal tutulumu olanlar ve lezyonsuz hastalarin izledigi belirlendi.

Pemfigusun caligma sirasindaki klinik tipine (tutulum bdlgelerine) gore, anksiyete ve

depresyon goriilme oranlar1 da degerlendirildi:

e Sadece mukozal tutulumu olan hastalarda anksiyete gorilme oranit %38.5; depresyon
gorulme orani ise %61.5 olarak bulundu. Anksiyete goriilen tiim hastalarda eslik eden
depresyon da mevcut oldugu icin; sadece mukozal tutulumu olan hastalarda genel olarak
psikiyatrik komorbidite gériilme oran1 %61.5 olarak belirlendi.

e Mukokutandz tutulumu olan hastalarda anksiyete goriilme orami %26.5; depresyon
gorilme orani ise %66.7 olarak bulundu. Anksiyete goriilen tiim hastalarda eslik eden
depresyon da mevcut oldugu icin; mukokutanéz tutulumu olan hastalarda genel olarak
psikiyatrik komorbidite goriilme oran1 %66.7 olarak belirlendi.

e Sadece kutantz tutulumu olan hastalarda anksiyete goriilme orani %26.5; depresyon
gorulme orani ise %100 olarak bulundu. Anksiyete goriilen tiim hastalarda eslik eden
depresyon da mevcut oldugu i¢in; sadece kutandz tutulumu olan hastalarda genel olarak
psikiyatrik komorbidite goriilme orani %100 olarak belirlendi.

e (Calismamiza katildiklar1 sirada herhangi bir lezyonu bulunmayan hastalarda anksiyete
goriilme oranmi %19; depresyon gorilme orani ise %35.7 olarak bulundu. Anksiyete
goriilen tiim hastalarda eslik eden depresyon da mevcut oldugu i¢in; lezyonsuz hastalarda

genel olarak psikiyatrik komorbidite goriilme oran1 %35.7 olarak belirlendi.
HADO puanlarinin pemfigusun galisma sirasindaki klinik tipine (tutulum bélgelerine)

gore dagilimi ile pemfigusun ¢esitli klinik tiplerine gdre anksiyete ve depresyon gorulme

oranlar1 Tablo 50 ve Sekil 26’da gdsterilmistir.
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Tablo 50. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tipine (Tutulum Bdélgelerine) Gore
Yapilan HADO Degerlendirmeleri

Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tipi
Sadece Sadece L ezyon
Mukozal Mukokutanéz  Kutanoz Yok 0
(n=13) (n=15) (n=5) (n=42)
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
M edyan M edyan M edyan M edyan
HAD-A 7.31+4.71 7.93+4.30 9.80+4.08 5.71+4.25 0.041*
(Anksiyete) (7) ®) 8) 5) '
HAD-D 7.61+4.35 8.00+3.76 9.60+1.51 5.31+3.69 0.006+*
(Depresyon) (7) (7) 9) 5) '
Hasta Sayis1 (%)
Anksiyete 5 (%38.5) 4 (%26.7) 2 (%40.0)  8(%19.0)
Depresyon 8 (%61.5) 10 (%66.7) 5(%100)  15(%35.7)
Psikiyatrik
o 8 (%61.5) 10 (%66.7) 5(%100)  15(%35.7)
Komorbidite
*Kruskal Wallis Testi *p<0.05 **<0.01

Sekil 26. Pemfigusun Calisma Sirasindaki Klinik Tipine (Tutulum Boélgelerine) Gore

Anksiyete, Depresyon ve Psikiyatrik Komorbidite Goriilme Oranlari

Oran (%)
100
901
801
701
601
501
40
301
201
101
0

Anksiyete Depresyon Psikiyatrik Komorbidite

Pemfigusun ) _
Klinik Tipi ©SadeceMukozal BMukokutantz U Sadecederi HLezyon yok
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6.7. PEMFIGUS HASTALARININ DYKI, KF-36 ve HADO PUANLARI
ARASINDAKI iLiSKILERE YONELiIK DEGERLENDIRMELER

6.7.1. DYKI Puanlarinin Diger Olcek Puanlani ile iliskilerinin Degerlendirilmesi

6.7.1.1.DYKI Puanlarimin HADO Puanlan ile iliskilerinin Degerlendirilmesi

DYKI total puanlar1 ile HADO puanlar arasindaki iliski degerlendirildiginde;
istatistiksel olarak pozitif yonde anlamli iliskiler saptandi (p<0.05). “Pozitif yonde anlamli
iliski”, her iki 6l¢egin puanlarinda birbirleriyle istatistiksel olarak anlamli derecede orantili bir
artis oldugunu ifade etmekteydi.

e DYKI total puanlari ile HAD-A puanlar arasinda istatistiksel olarak orta diizeyde anlamli
(r=0.282; p=0.014) bir iliski saptandi.
e DYKI total puanlari ile HAD-D puanlar arasinda saptanan iliski ise, istatistiksel olarak

iyi diizeyde anlamli (r=0.403; p=0.001) olarak bulundu.

6.7.1.2.DYKI Puanlarimin KF-36 Puanlani ile iliskilerinin Degerlendirilmesi

DYKI total puanlari ile KF-36 dlgeginin 8 alt boyutunun ve 2 dzet dlgeginin puanlari
arasindaki iligki degerlendirildiginde; istatistiksel olarak negatif yonde anlamli iligkiler
saptand1 (p<0.05). “Negatif yonde anlamli iliski”, DYKI puanlarindaki artisa istatistiksel
olarak anlamli derecede orantili bir sekilde, KF-36 6l¢eginin alt boyutlarinin puanlarinda
azalig goriildiigiinii ifade etmekteydi. Bu her iki 6l¢egin puanlama sisteminin ters olmasindan
kaynaklaniyordu; DYKI’nde vyiiksek puanlar, KF-36’da ise diisik puanlar, yasam
kalitesindeki azalmay1 gostermekteydi.

DYKI total puanlari ile KF-36 &lgeginin 8 alt boyutunun ve 2 dzet dlgeginin puanlart
arasindaki iliski asagida 6zetlenmistir:

e DYKI total puanlarn ile fiziksel rol giicliigii puanlari arasinda, istatistiksel olarak
negatif yonde orta diizeyde anlamli bir iliski goriildii (r=-0.269; p=0.031).

e DYKI total puanlari ile agr1 puanlarn arasinda, istatistiksel olarak istatistiksel olarak
negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iligki saptand1 (r=-0.412; p=0.001).

e DYKI total puanlan ile vitalite puanlar1 arasinda istatistiksel olarak negatif yonde iyi
diizeyde anlamli bir iligki goriildii (r=-0.364; p=0.001).
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e DYKI total puanlar ile sosyal islevsellik puanlar arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde iyi diizeyde anlamli bir iligki belirlendi (r=-0.358; p=0.002).

e DYKI total puanlar ile emosyonel rol giigliigii puanlar1 arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde orta duzeyde anlamli bir iliski saptandi (r=-0.277; p=0.016).

e DYKI total puanlar1 ile mental saglik puanlar arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski goruldi (r=-0.423; p=0.001).

e DYKI total puanlari ile FKS (r=-0.289; p=0.012) ve MKS (r=-0.402; p=0.001) puanlar
arasinda istatistiksel olarak negatif yonde orta diizeyde anlamli iliskiler goriildii.

e DYKI total puanlar ile fiziksel islevsellik ve genel saglik algis1 puanlari arasinda ise
istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir iliski goriilmedi (p>0.05).

DYKI total puanlar1 ile HADO (HAD-A/HAD-D) puanlar arasindaki iliski Tablo 51
ve Sekil 27°de; KF-36 (8 alt boyutu ile 2 6zet dlgegi) puanlari arasindaki iligki ise Tablo 52 ve
Sekil 28°de gosterilmistir.

Tablo 51. DYKI Total Puanlari ile HADO ve KF-36 Puanlar1 Arasmdaki fliski

DYKIi Total Puam
R p
HADO Alt Boyutlar
HAD-A (Anksiyete) 0.282 0.014*
HAD-D (Depresyon) 0.403 0.001**
KF-36 Alt Boyutlar:
Fiziksel Islevsellik -0.128 0.273
Fiziksel Rol Gugclugii -0.269 0.031*
Agn -0.412 0.001**
Genel Saghk Algis1 -0.020 0.862
Vitalite -0.364 0.001**
Sosyal Islevsellik -0.358 0.002* *
Emosyonel Rol Giicliigii -0.277 0.016*
Mental Saghk -0.423 0.001**
FKS -0.289 0.012*
MKS -0,402 0.001**
r: Pearson korelasyon katsayist *p<0.05 **p<0.01
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Sekil 27. DYKI Total Puanlari ile HAD-A ve HAD-D Puanlar1 Arasindaki iliskinin

Grafiksel Anlatim
- R
=0.007 . DYEITotal
+= ¥+ & * HAD-D
y DYl Total
HAD-A
& + & - 1 DYEI. Total
HAD-D
+ &
15,00 1 -
¥* +
* + + ok
10,00
5,00
0,00
T T | T T
0,00 5,00 10,00 15,00 -0, 00

127



Sekil 28. DYKI Total Puanlari ile KF-36’nin Ozet Olceklerinin (FKS ve MKS)

Puanlar1 Arasindaki Iliskinin Grafiksel Anlatim
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6.7.2. HADO Puanlarimin KF-36 Puanlan ile fliskilerinin Degerlendirilmesi

6.7.2.1.HAD-A Puanlarinin KF-36 Puanlari ile iliskilerinin Degerlendirilmesi

HAD-A o6lgegi puanlart ile KF-36 6lgeginin 8 alt boyutunun ve 2 6zet 6lgeginin

puanlar1 arasindaki iligki degerlendirildiginde; istatistiksel olarak negatif yonde anlamli

iligkiler saptandi (p<0.05). “Negatif yonde anlaml iliski”, HAD-A puanindaki artisa

istatistiksel olarak anlamli derecede orantili bir sekilde, KF-36 &lgeginin alt boyutlarinin

puanlarinda azalis goriildiglinii ifade etmekteydi. Bu durum, iki Olgegin puanlama

sistemindeki farkliliktan kaynaklanmaktaydi. HAD-A’nde yuksek puanlar anksiyeteyi (>10)

gosterirken; KF-36’da diisiik puanlar yagam kalitesindeki azalmayi isaret ediyordu.

HAD-A o6lgegi puanlan ile KF-36 Olceginin 8 alt boyutunun ve 2 6zet 6lgeginin

puanlari arasindaki iligki asagida 6zetlenmistir:

HAD-A o6lgegi puanlan ile fiziksel islevsellik puanlari arasinda, istatistiksel olarak
negatif yonde orta diizeyde anlamli bir iliski goriildii (r=-0.314; p=0.006).

HAD-A o6lgegi puanlan ile fiziksel rol gilicliigli puanlar1 arasinda, istatistiksel olarak
negatif yonde orta diizeyde anlamli bir iliski goriildii (r=-0.302; p=0.008).

HAD-A 6l¢egi puanlari ile agr1 puanlar: arasinda, istatistiksel olarak negatif yonde orta
diizeyde anlamli bir iligski saptandi (r=-0.340; p=0.003).

HAD-A 06lcegi puanlan ile genel saglik algist puanlar1 arasinda, istatistiksel olarak
negatif yonde orta diizeyde anlamli bir iliski saptandi (r=-0.267; p=0.020).

HAD-A 6l¢egi puanlari ile vitalite puanlar1 arasinda istatistiksel olarak negatif yonde
iyi dizeyde anlaml bir iliski goriildii (r=-0.397; p=0.001).

HAD-A &lgegi puanlart ile sosyal islevsellik puanlari arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski belirlendi (r=-0.342; p=0.002).

HAD-A 0l¢egi puanlari ile emosyonel rol gii¢liigli puanlar1 arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde orta diizeyde anlamli bir iliski saptandi (r=-0.351; p=0.016).

HAD-A 6lgegi puanlar ile mental saglik puanlar arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski gortldi (r=-0.499; p=0.001).

HAD-A 0lcegi puanlari ile FKS ve MKS puanlar1 arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde iyi diizeyde anlamli iligkiler (r=-0.403; r=-0.407; p=0.001) g6ruldu.
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HAD-A ve KF-36 (8 alt boyutu ile 2 6zet 6lgegi) puanlar1 arasindaki iligkiler Tablo 52
ve Sekil 29°da gosterilmistir.

Tablo 52. HAD-A Olcegi Puanlari ile KF-36 (8 Alt Boyutu ile 2 Ozet Olgegi) Puanlar

Arasindaki Tliski
HAD-A Puanlan
[ e
Fiziksel Islevsellik -0.314 0.006* *
Fiziksel Rol Giicliigii -0.302 0.008**
Agri -0.340 0.003**
Genel Saghk Algis1 -0.267 0.020*
Vitalite -0.397 0.001**
Sosyal Islevsellik -0.342 0.003**
Emosyonel Rol Giigliigii -0.351 0.002**
Mental Saghk -0.499 0.001**
FKS -0.403 0.001**
MKS -0.407 0.001**
r: Pearson korelasyon katsayist *p<0.05 **p<0.01

6.5.2.2.HAD-D Puanlarimin KF-36 Puanlari ile iliskilerinin Degerlendirilmesi

HAD-D 6l¢egi puanlart ile KF-36 Olgeginin 8 alt boyutunun ve 2 6zet dlgeginin
puanlart arasindaki iliski degerlendirildiginde; istatistiksel olarak negatif yonde anlamli
iligkiler saptandi (p<0.05). “Negatif yonde anlamli iliski’, HAD-D puanindaki artisa
istatistiksel olarak anlamli derecede orantili bir sekilde, KF-36 0l¢eginin alt boyutlarinin
puanlarinda azalis goriildiiglinii ifade etmekteydi. Bu durum, iki Olgegin puanlama
sistemindeki farkliliktan kaynaklanmaktaydi. HAD-D’nde yuksek puanlar depresyonu (>7)
gosterirken; KF-36’da diisiik puanlar yasam kalitesindeki azalmay1 isaret ediyordu.

HAD-D o6lgegi puanlan ile KF-36 6l¢eginin 8 alt boyutunun ve 2 6zet 6l¢eginin
puanlar1 arasindaki iliski asagida 6zetlenmistir:

e HAD-D o6lgegi puanlart ile fiziksel islevsellik puanlari arasinda, istatistiksel olarak
negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski gortildii (r=-0.424; p=0.001).
e HAD-D o6lgegi puanlar ile fiziksel rol giigliigii puanlar1 arasinda, istatistiksel olarak

negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski gortildii (r=-0.496; p=0.001).
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e HAD-D 6l¢egi puanlari ile agri puanlar: arasinda, istatistiksel olarak istatistiksel olarak
negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski saptandi (r=-0.500; p=0.003).

e HAD-D 6l¢egi puanlari ile vitalite puanlari arasinda istatistiksel olarak negatif yonde
cok iyi diizeyde anlamli bir iliski gortldi (r=-0.622; p=0.001).

e HAD-D o6lgegi puanlari ile sosyal islevsellik puanlari arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski belirlendi (r=-0.502; p=0.001).

e HAD-D 6lgegi puanlari ile emosyonel rol gii¢liigii puanlar1 arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde iyi diizeyde anlamli bir iliski saptandi (r=-0.475; p=0.001).

e HAD-D 6l¢egi puanlari ile mental saglik puanlar: arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde ¢ok iyi diizeyde anlamli bir iliski goruldi (r=-0.630; p=0.001).

e HAD-D 6l¢egi puanlari ile FKS ve MKS puanlar1 arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde iyi diizeyde anlamli iliskiler (r=-0.482; r=-0.460; p=0.001) saptandi.

e HAD-D 6lgegi puanlari ile, genel saglik algis1 puanlari arasinda ise istatistiksel olarak

anlamli bir iligki goriilmedi (p>0.05).

HAD-D ve KF-36 (8 alt boyutu ile 2 6zet 6lgegi) puanlari arasindaki iliski Tablo 49 ve
Sekil 28°de gosterilmistir.

Tablo 53. HAD-D Olcegi Puanlari ile KF-36 (8 Alt Boyutu ile 2 Ozet Olcegi) Puanlar

Arasindaki iliski
HAD-D Puanlar
|
Fiziksel Islevsellik -0.424 0.001**
Fiziksel Rol Giigliigii -0.496 0.001**
Agri -0.500 0.001**
Genel Saghk Algis1 -0.189 0.104
Vitalite -0.622 0.001**
Sosyal Islevsellik -0.502 0.001**
Emosyonel Rol Giigliigii -0.475 0.001**
Mental Saghk -0.630 0.001**
FKS -0.582 0.001**
MKS -0.660 0.001**
r: Pearson korelasyon katsayisi *p<0.05 **p<0.01
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Sekil 29. HAD-A ve HAD-D Olcekleri ile KF-36’min Ozet Olgeklerinin (FKS ve MKS)
Puanlar Arasindaki fliskilerin Grafiksel Anlatim
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7. TARTISMA

Ik kez 1791 yilinda Wichman tarafindan ayri bir hastalik olarak tanimlanan pemfigus,
o tarihten glinlimiize kadar gegen siire iginde etyopatogenezi ve tedavisi hakkinda yasanan
bircok olumlu gelismeye ragmen, dermatolojik hastaliklar ig¢indeki Onemli yerini hala
korumaktadir (14-19, 32). Pemfigus histopatolojik olarak akantoliz gbsteren ve deri ve/veya
mukozalarda intraepitelyal bil ve erozyonlarin varlig: ile karakterize olan kronik otoimmdin
biillii bir hastaliktir; remisyonlar ve alevlenmelerle giden, dnceden tahmin edilemeyen dalgali
bir seyir gosterir. Ayrica hayat1 tehdit edebilen bir hastaliktir; sistemik KS’lerin ve diger
immunsupresif ilaglarin tedavide kullanilmaya bagslanmasi ile artik biiyiik oranda tedavi
edilebilse de; hastalig1 remisyona sokmak ve remisyonda tutmak i¢in ciddi yan etkilere sahip
uzun siireli immunsupresif tedavilere ihtiya¢ duyulmaktadir (14-19). Bu nedenle, giinimizde
halen 6énemli bir morbidite hatta mortalite nedeni olmaya devam etmektedir. Sahip oldugu
tiim bu olumsuz ozellikleri nedeniyle pemfigus, hekim goziiyle bakildiginda, takip ve tedavi
etmesi hayli zor bir hastalik olarak tanimlanabilir. Ote yandan madalyonun diger yiizii
cevrilip hasta gozuyle bir degerlendirme yapildiginda, pemfigusun sosyal ve psikolojik
boyutlarinin da en az dermatolojik boyutu kadar 6nem tasidigi ortaya ¢ikmaktadir. Uzun
siiren takip ve tedavi slireglerinin hasta i¢in tasidigi riskler, zorluklar ve olumsuzluklar
yaninda; pemfigusun fiziksel gorinimin ve beden deneyiminin 6znel ve cevresel bir temsili
olan “beden imaji”nin en 6nemli bileseni olan deriyi etkileyerek, dig goriiniisii bozmasi ve
deri/mukozalari tutarak zaman zaman ciddi boyutlara ulasabilen fonksiyonel bozukluklara yol
acabilmesi, hastalarin yasam kalitesini ve duygu durumunu olumsuz yonde
etkileyebilmektedir. Son yillarda “yasam kalitesi” kavraminin saglik alaninda da hayat
bulmasi ile dermatolojik yasam kalitesine duyulan ilgi de artmis ve pemfigusun yasam kalitesi
ve duygu durumu fizerine olan etkileri de arastirllmaya baslanmistir (21-24, 224). Bu
noktadan hareketle, pemfigusun genel ve dermatolojik yasam kalitesi ile duygu durumu
tizerine olan etkisini ve hangi demografik, sosyoekonomik ve hastaliga bagl faktorlerin bu
etkide rol oynadigini arastirmayi hedefleyen calismamiz, iilkemizde bu yonde yapilan ilk

vaka-kontrollii, prospektif ¢alisma olmasi yoniinden de ayrica 6nem tagimaktadir.
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7.1. HASTA GRUBUMUZUN GENEL OZELLIKLERININ TARTISILMASI

Bu ¢alisma, Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari
Anabilim Dali Biilli Hastaliklar Poliklinigi’nde, Temmuz 2009-Temmuz 2010 tarihleri
arasinda; uygun kriterleri tasiyan ve caligmamiza katilmaya goniillii olan 75’1 pemfigus

hastasi, 76’s1 saglikli goniillii olmak tizere toplam 151 kisi iizerinde yapildu.

Calismamizda yer alan toplam 75 hastanin 14’tinii (%18.7) ¢aligma sirasinda pemfigus
tanist yeni konulmus olan hastalar olustururken; geri kalan 61’1 (81.3), poliklinigimizde
duizenli olarak tedavi ve takip edilen hastalardi. Literatiirde bizim ¢alismamiza benzer sekilde
hem takipli hem de yeni hastalardan olusan heterojen bir hasta grubuna sahip olan 2 ¢aligma
vardi (22, 23). Bunlardan ilki olan Tabolli ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada 55’1 takipli, 3’0 yeni
tan1 konulmus olan toplam 58 pemfigus hastasi yer almist1 (22). Paradis ve ark.’nin yaptigi
diger caligmaya ise, 24’1 yeni tan1 konulmus olan toplam 139 pemfigus hastast davet edilmis,
ancak 126’s1 ¢alismada yer almisti; bu hastalardan kaginin yeni hasta oldugu ise
belirtilmemisti (23). Literatiirdeki diger iki ¢alismanin hasta gruplar1 ise homojen bir dagilim
gostermekteydi; Terrab ve ark’nin yaptigi caligmada takipli 30 pemfigus hastasi (21);
Mayrshofer ve ark.’nin yaptigi calismada ise 30 yeni pemfigus hastasi yer almaktaydi (24).

Bu calismaya katilan hastalarin %56’s1 kadin, %44’ erkek olup K/E orani 1.27/1
olarak saptandi. Calismamizin verilerine benzer sekilde, lilkemizde simdiye kadar yapilan
diger c¢alismalarda da pemfigusun kadinlarda daha sik goriildigii ortaya konulmustur.
Klinigimizde 2009 yilinda yapilan ve 386 pemfigus hastasinin degerlendirildigi retrospektif
bir klinik caligmada hastalarin %60.4°1 kadin, %39.6’s1 erkek ve K/E orani 1.5/1 olarak
bulunmustu (225). Ulkemizde yapilan diger galigmalara bakildiginda K/E orani, Uzun ve
ark.’nin Akdeniz Bolge’sinde yaptiklari bir ¢alismada 1.35/1 olarak; Turgutalp ve Harman’in
Diyarbakir yoresinde yaptiklari bir calismada ise 2/1 olarak tespit edilmistir (42, 43).
Ulkemizin verilere benzer sekilde Kuveyt, Japonya, Italya, Bulgaristan, Hindistan, Giiney
Afrika, Iran ve Israil’de de pemfigusun kadinlarda daha sik gériildiigii bildirilmistir (31, 36,
38, 44, 47, 131, 133, 226). Pemfigusun yasam kalitesi {izerine olan etkisini arastiran simdiye
kadar yapilmis olan diger ¢alismalarda da kadin hakimiyeti goriilmiis ve Casablanca, Fas’ta
az sayida (n=30) hastada yapilan bir ¢alisma haricinde (24K, 6E; K/E=4/1) (21) kalan
caligmalarda K/E oranlari, 1.32/1 (33K,25E) (22), 1.57/1 (18K, 12E) (23) ve 1.5/1 (77K, 49E)

(24) olarak calismamiza benzer sekilde bulunmustur. Ote yandan g¢alismanmizin kontrol
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grubunda yer alan kadinlarin oran1 %55.3, erkeklerin oran1 % 44.7 ve K/E orani 1.24/1 olup

hasta grubumuzun verilerine biyuk 6lcude benzerlik gostermekteydi.

Hastalarimizin yaglar1 19 ile 73 arasinda degismekte olup; yas ortalamasi 46.66+14.2
olarak bulundu. Terrab ve ark.’nin ¢alismasina katilan hastalarin yas ortalamasi bizim
calismamiza benzer sekilde 44.6+11.7 yas (21) iken; Mayrshofer ve ark.’nin galismasinda
55.9+15.1 yas olup, bizim ¢alismamizdan yaklasik 10 yas yiiksekti (24). Paradisi ve ark.’nin
calismasina katilan hastalarin yas ortalamasi pemfigus alt tiplerine gore verilmisti; buna gore
PV igin 52.2 yas (25-78 yas); PF icin 55.1 yas (24-73 yas) olarak saptanmist1 (23). Ote
yandan, bizim ¢alismamizda pemfigus alt tiplerine gore yas ortalamasi PV i¢in 47.0£14.01
yas (19-73 yas); PF icin ise 46.40+15.77 yas (21-62 yas) olarak tespit edildi. Hastalarin
yaslar1 50 yas sinir alinarak 2 gruba ayrildiginda, yasi <50 olanlarin oran1 Tabolli ve ark.’nin
calismasinda %47 (22), Paradisi ve ark.’nin ¢alismasinda %45.2 (23), bizim ¢aligmamizda
%355.6; yas1 >50 olanlarin orani ise, Tabolli ve ark.’nin ¢alismasinda %53 (22), Paradisi ve
ark.’nin ¢alismasinda %54.8 (23) ve bizim ¢alismamizda %44 olarak bulundu. Bu verilere
bakildiginda bizim hasta grubumuzun, daha énce Italya ve Almanya’da yapilmis olan 3
calismaya gore, biraz daha geng hastalardan olustugu goriildii. Tiim ¢aligmalarda hastalarin
randomize olarak se¢ildigi géz Oniine alindiginda bu yas farkinin nedeni olarak, sézii gegen
calismalarin yapildigi iilkeler olan Italya ve Almanya’ya gore iilkemizin daha geng bir niifusa
sahip olmast ve calisgmamizda heniiz yeni tan1 konulmus, baslangic asamasindaki hasta
oraninin diger calismalardan daha yiiksek olmasi diisiiniildii. Ancak diger c¢alismalardaki
hasta sayilarinin yetersiz olmasi nedeniyle, bu konuda kesin bir yargiya varmak miimkiin
olamadi.

Calismamizda saptanan hastalik stireleri 1 ile 306 ay arasinda degismekte olup
ortalama hastalik stiresi 63.0+64.03 ay olarak bulundu. Degerlendirme ve karsilastirma
kolaylig1 saglamasi agisindan bir gruplandirilma yapildiginda hastalik siiresi, hastalarin
25’inde (%33.3) <2 y1l, 16’sinda (%21.3) 3-4 yil, 34’{inde (%45.3) ise >4 yil olarak saptandi.
Literatlirde yer alan 4 ¢alismanin 2’sinde hastalik stireleri bu sekilde belirtilmemisti (21, 24).
Ote yandan, Tabolli ve ark.’nin yaptigi ¢alismada (22), hastalarin 18’inde (%31) <2 yil,
23’Unde (%40) 3-4 yil, 10’unda (%17) ise >4 yil; Paradis ve ark.’nin ¢alismasinda (23) ise,
hastalarin 61’inde (%56.5) <2 yil, 24’ilinde (%22.2) 3-4 yil, 23’iinde (%21.3) >4 yil olarak
saptanmisti. Bu 2 calisma ile kiyaslandiginda, en uzun hastalik siirelerine bizim ¢alismamizin
sahip oldugu goriildii; hastalik stiresi >4 yil olan hastalarin orani, ¢alismamizda diger

calismalarin yaklasik 2-2.5 kati kadar yiiksekti. Kronik bir hastalik olan pemfigusun yasam
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kalitesi ve duygu durumu {izerine olan etkilerinin degerlendirilmesinde, hastalarin uzun-
donem hastalikla birlikte yasamasinin getirdigi deneyimlerin dnemli oldugu goéz Oniine
alindiginda, calismamizda saptanan hastalik siirelerinin diger ¢alismalardan daha uzun olmasi

Oonemli bir avantaj seklinde nitelendirilebilir.

Hastalarimizda pemfigusun baslangi¢c yasi 8 ile 73 yas arasinda degismekte olup,
ortalamas1 41.89+13.96 yas olarak saptandi. Ote yandan, hastaligin baslangic yas1, Paradisi
ve ark.’nin 139 hasta tizerinde yaptiklari caligmada 20 ile 76 yas arasinda ve ortalama 49 yas
olarak bildirilmisti (23). Literatiirde yer alan diger caligmalarda ise hastaligin baslangi¢ yasi
bilgisine yer verilmemisti (21, 22, 24). Pemfigusun baslangi¢ yasi, klinigimizde daha once
386 hasta lizerinde yapilmis olan bir diger caligmada, bizim g¢alismamizda elde ettigimiz
degerden biraz daha yiiksek (44.77£15.2 yas; 8-85 yas) olarak saptanmistt (225). Calisma
grubumuzun yeteri kadar genis olmamasi ve calismamizin epidemiyolojik bir amag

tasimamasi nedenleriyle, bu konuda bir degerlendirme yapmak uygun bulunmadi.

(Calismamizda yer alan 75 hastanin 66’sina (%88) PV, 5’ine (%6.7) PF, 4’line ise diger
(2 hastaya PVE, %2.7; 1’er hastaya PVe, PE ve IgAP, %1.3) pemfigus alt tipleri tanisi
konulmustu. Terrab ve ark.’nin (21) ¢aligmasinda 30 hastanin 14’{ine PV (%46.7), 10’una PS
(%33.3), 7’sine PVe (%6.7) ve 4’line PF 8 (%13.3); Tabolli ve ark.’nin (22) ¢alismasinda 58
hastanin 51’ine (%88) PV, 7’sine (%12) PF; Paradisi ve ark.’nin (23) ¢alismasinda 126
hastanin 112’°sine (%88.9) PV, 10’una PF (%7.9) ve 4’iine diger (2’ser hastaya PNP ve IgAP,
%1.7) ve Mayrshofer ve ark.’nin (24) calismasinda 36 hastanin tiimiine PV (%100) tanist
konulmustu. Bu oranlarin 1s1¢inda, calismamizin literatlirdeki diger ¢calismalara benzer sekilde
biiyiik bir oranda PV’li hastalardan meydana geldigi goriildii. Ulkemizde ve diinyada en sik
gorilen intraepidermal bllli hastaligin PV oldugu g6z oniine alindiginda, bu sonug sasirtic
bulunmadi (35, 36, 40, 42-44, 225). Calismamizda ikinci siklikta saptanan PF’un goriilme
orani, Paradis ve ark.‘nin (23) calismasina benzerlik gosterse de, c¢alismalardaki hasta
sayilariin yeterli olmadig: diisiiniilerek, PV disindaki pemfigus alt tiplerinin goriilme oranlari

hakkinda bir degerlendirme ve karsilastirma yapilmada.

Pemfigusun yasam Kkalitesi iizerine olan etkisini arastiran ve Ingilizce, almanca,
fransizca literatiirde simdiye kadar yaymlanmis olan dort yabanct klinik calisma (Terrab et
al., Fas 2002; Tabolli et al., Italya 2006; Paradisi et al., italya 2007-2008; Mayrshofer et al.,
Almanya 1996-2001) ile bizim ¢alismamizin, hastalarin genel o&zellikleri yo6niinden

karsilastirilmast Tablo 54°de 6zetlenmistir.
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Tablo 54. Pemfigusun Yasam Kalitesi Uzerine EtkKisini Karsilastiran Klinik

Cahismalari Hastalarin Genel Ozellikleri Yoniinden Karsilastirilmasi

Terrab Tabolli Paradisi | Mayshofer Bizim
etal. (21) | etal.(22) | etal.(23) | etal. (24) | Calhsmami

Cahsmanin Yeri Fas ftalga ftalga Al manya Turki yeé

ve Yapildig1 Tarih 2002 2006 2007-2008 | 1996-2001 1996-2001
- ——— — — |

Hasta Sayisi 30 58 126 30 75

Cinsiyet

K 9 (n, %) 24(%80) | 33(%57) | T7(%61.1) | 18(%70) | 42(%56)

E 3 (n, %) 6(%20) | 25(%43) | 49(38.9) | 12(%30) | 33(%44)
ey

Yas

Min-M ax ) ) ) ) 19-73

Ort+Std 44.6+11.7 ) ) 55.9+15.1 | 46.66+14.21

<50 yas (n, %) ) 27(%47) | 57(%45.2) ) 42(%56)

>50 yas (n, %) ) 31(%53) | 69(%54.8) ) 33(%44)

Egitim Diizeyi

Okur-Yazar Degil 15(%50) ) ) ) )
Ilkokul (n, %) 6(%20) (-) (-) (-) 42(%56)
Ortal/Lise(n, %) 9(%30) ) ) -) 14(%18.7)
U. /Y uiksekokul(n, %) 0 ) ) ) 19(%25.3)
Medenina | | |
Bekar (Dul/Bosanmus) | 10(%33.3) ) ) (-) 60(%80)
Ewli 20%(67.7) ) ) ) 15(%20)
Is Durumu
Cahisiyor 7(%23.3) ) ) ) 40(%53.3)
Cahismyor 23(%76.7) ) ) -) 35(%46.7)
Sigara Aliskanhgi
Var Q) Q) Q) Q) 22(%29.3)
Yok Q) Q) Q) ) 53(%70.7)

(-) = Belirtilmemis.
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Pemfigusun

yasam

kalitesi

uzerine olan

etkisini

aragtiran  ve

ingilizce/almanca/fransizca literatiirde simdiye kadar yayinlanmis olan dort yabanci klinik
calisma (Terrab et al., Fas 2002; Tabolli et al., Italya 2006; Paradisi et al. italya 2007-2008;
Mayrshofer et al. Almanya 1996-2001) ile bizim ¢alismamizin, pemfigusla ilgili 6zellikleri

yoniinden karsilastirilmasi1 Tablo 55°de 6zetlenmistir.

Tablo 55. Pemfigusun Yasam Kalitesi Uzerine Etkisini Karsilastiran Klinik

Calismalarin Pemfigusla ilgili Ozellikleri Yoniinden Karsilastiriimasi

Hastalik Siiresi

Terrab Tabolli Paradisi Mayshofer Bizim

etal. (21) | etal.(22) | etal. (23) et al. (24) Calismamuz
Calismanin Yeri ve Fas Italya Italya Almanya Tiirkiye
Yapildig: Tarih 2002 2006 2007-2008 | 1996-2001 | 2009-2010
Hasta Sayisi 30 58 126 30 75
Pemfigus Alt Tipi
PV (n, %) 14(%46.7) | 51(%88) | 112(%88.9) | 30(%100) 66(%88)
PF (n, %) 10(%33.3) | 7(%12) | 10(%7.9) 0 5(%6.7)
Diger (n, %) 6(% 20) 0 4(%3.2) 0 4(%5.3)

Min-Max (yil) ) ) 0-20 0 0-25.5
Ort+Std (yil) 6.8+7.5 (-) 2 0 5.254+5.3
<2y1l (n, %) ) 18(%31) | 61(%56.5) | 30(%100) 25(%33.3)
3-4y1l (n, %) ) 23(%40) | 24(%22.2) 0 16(%21.3)
>4yl ) 10(%17) | 23(%21.3) 0 34(%45.3)
Kayip veri ) 7(%12) 18(%14.2) 0 0
Pemfigusn ||| | |
Baslangic Yasi
Min-Max ) ) 20-76 yas ) 8-73
Ort+Std ) -) 49 yas 55.9+15.1 | 41.89+13.96

(-) = Belirtilmemis.
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Tablo 54 ve 55°de goriildiigii gibi, bizim ¢alismamiz simdiye kadar bu konuda
yapilmis olan en kapsamli c¢alisma oOzelligini tasimaktadir. Calismamizda arastirilan
parametrelerin bir kismi (e8itim diizeyi, medeni hal, is durumu ve sigara aligkanligi)
literatiirde simdiye kadar yayinlanmis olan ¢aligmalarda detayli olarak aragtirilmamis veya

belirtilmemistir.

Literatiirde yer alan diger calismalarin (21-24) bulgulann ile bir karsilastirma
yapildiginda, ikinci en genis hasta grubuna sahip oldugu goriilen ¢alismamizin K/E oraninin
diger caligmalara benzerlik gosterdigi; ancak daha gen¢ olmasina ragmen daha uzun hastalik

stirelerine sahip hastalardan olustugu saptanmustir.

7.2.  CALISMAMIZIN BULGULARI VE LITERATUR VERILERI ISIGINDA
PEMFIGUSUN YASAM KALITESI UZERINE OLAN ETKISININ
TARTISILMASI

Pemfigusun yasam kalitesi lizerine olan etkisini arastiran dort ¢alismanin sadece
birinde genel sagliga 6zgii bir 6l¢ek (KF-36) ile dermatolojiye 6zgu bir Olgek (Skindex-29)
birlikte kullanilmig (23); geri kalan {i¢ ¢calismada yasam kalitesini degerlendiren tek bir olgek
tercih edilmisti. Terrab ve ark. yaptiklar1 ¢alismada fransizca dilindeki KF-36 6l¢egini ¢esitli
terclime asamalarindan gegirerek Fas lehgesine ¢evirmisler ve hem hasta hem de kontrol
gruplaria uygulamiglardi. Tabolli ve ark. da KF-36 o6l¢egini kullanmayi tercih etmislerdi.
Alman Biillii Hastaliklar Calisma Grubu (Mayrshofer et al.) tarafindan yapilan ¢alismada ise
tek basia DYKI kullanilmist1 (24).

Pemfigusun hem genel sagliga hem de dermatolojiye 6zgili yasam kalitesi {izerine olan
etkilerini en kapsamli sekilde degerlendirebilmek amaciyla, biz de c¢alismamizda
dermatolojiye 6zgii bir 6lgek olan DYKI (Ek 1) ile genel saghga 6zgii bir dlgek olan KF-36’y1
(Ek 2) birlikte kullanmay1 tercih ettik. Dermatoloji hastalarinin yasam kalitesini degerlendiren
calismalarda en ¢ok tercih edilen ve etkin bulunan O6lgekler olmalari yaninda, kolay
anlagilabilir ve uygulanabilir ozellikte olmalar ile Tiirkge gecerlilik ve guvenilirlik
calismalarmin yapilmis olmasi, ¢calismamizda kullamlmak iizere DYKI ve KF-36 olgeklerini

secmemizin en 6nemli nedenleriydi (217, 220).
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DYKI’nin, dermatolojiye o6zgii bir olcek olmasindan &tiirii sadece dermatoloji
hastalarina uygulanmasi Onerildigi i¢in (10) g¢aligmamiz kapsaminda da sadece hasta

grubumuza uygulandi.

Mayrshofer ve ark.'min Almanya’da, hastaligi baslangi¢c evresinde olan 30 pemfigus
hastasinda yaptiklar1 calismanin verileri ile kiyaslandiginda, bizim 75 hastamizin DYKI
puanlarinin hem toplamda, hem de soru bazinda daha diisiik degerlerde seyrettigi; yani yasam
kalitesinin daha az etkilenmis oldugu gézlendi. DYKI total puanlarinin ortalamasi bizim
calismamizda 4.15+5.24 iken; Mayrshofer ve ark.’'nmin c¢alismasinda 10.0+6.6 olarak
bildirilmigti. Hasta grubumuzun, pemfigusu hem aktif (yeni tani/baslangi¢ evresi ve
aktivasyon) hem de inaktif (tam ve kismi klinik remisyon) hastalardan olusan heterojen bir
dagilima sahip olmasina karsin; Mayrshofer ve ark. 'min ¢alisma grubunda sadece pemfigusu
baslangic evresinde olan yeni hastalarin yer almasi, bu farkliligin en 6nemli nedeni olarak
diisiiniildii. Calismamiza katildiklart sirada pemfigusu aktif durumda olan hastalarimizin total
DYKI puanlarinin ortalamasinin (9.22+6.45) Mayrshofer ve ark. 'nin ¢alismasinda elde edilen
puanlara (10.0+6.6) olduk¢a yakin degerlerde saptanmasi, bu gorlistimiizii destekler
nitelikteydi; 6te yandan, ¢alismamiza katildiklar sirada pemfigusu inaktif durumda olan, tam

ve kismi klinik remisyondaki hastalarin puanlar1 2.5443.57 olarak belirlendi (Sekil 30).

Sekil 30. Pemfigusun Yasam Kalitesi Uzerine Etkisini Karsilastiran Klinik

Calismalarda Saptanan Ortalama Total DYKI Puanlariin Karsilastirilmasi
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Calismamiza katilan 75 hastanin DYKI total puanlar1 0 ile 19 arasinda degismekte
olup ortalamasi 4.15+5.24 olarak bulundu. DYKI nin 10 sorusunun her birinin ortalama puani
g6z onine alindiginda; en yiiksek puani (1.44+1.55) ilk soru olan, “son bir haftadir cildinizde
kasinti, agri, ac1 ve yanma hissettiniz mi?”’ sorusunun almis oldugu goriildii. Hastalarin %64’
bu soruya, “oldukca fazla” ve “cok” seklinde yanit vermislerdi. Ikinci en yiiksek puani
(0.69£1.03) yedinci soru olan “gectigimiz hafta cildinizdeki durum is hayatinizi ya da
calismanmiz1 etkiledi mi?” sorusu almisti; hastalarin %601 bu soruyu “evet” seklinde
yanitlamisti. Ancak, ¢aligmamiza katildiklar: sirada deri tutulumu goriilmeyen hasta oraninin
%73.3 oldugu gbz Oniine alindiginda, bu oranlar beklenmeyecek sekilde yiiksekti. Bu
bulgumuz, saghga bagli yasam Xkalitesinin, her zaman hastaligin siddeti ile paralellik
gbstermeyen, subjektif bir degerlendirme oldugu goriisiinii destekler nitelikteydi. Ote yandan
bir diger dikkat ¢ekici konu, hastalarimizin en yiiksek puanlari alan 1. ve 7. sorular haricinde
kalan DYKI sorularina, yanitlar arasinda “hi¢ yok” segenegi de bulunmasina ragmen, %37.3
ve %53.3 gibi biiylik oranlarda “ilgisi yok™ seklinde yanit vermeyi tercih etmis olmalartyda.
Almanlarin c¢aligmasinda ise “ilgisi yok” yanitina en fazla %7 oraninda rastlanmisti (24).
Calismamiza katildiklar sirada, %73.3’linde deri tutulumu goriilmeyen hastalarimizin, buna
ragmen pemfigusun deri ile ilgili semptomlarini ve is/caligma hayati lizerine olan etkilerini
sorgulayan sorulara “oldukc¢a fazla” ve “fazla” seklinde yanit verirken; giinliik aktiviteler, bos
vaktini degerlendirme ve kisisel iliskiler gibi dnemli yagam alanlarin1 pemfigusun etki sahasi
disinda birakarak, bu yondeki sorulart “ilgisi yok™ seklinde yanitlamalar1 ilging ve ¢eliskili bir
sonu¢ olarak degerlendirildi. Hastalarimizin kisisel ve Ozel hayati ilgilendiren sorulara
toplumsal, kiiltiirel ve dinsel nedenlerle daha temkinli yaklasarak, ¢cekingen ve savunmaci
yanitlar vermis olabilecekleri diisliniildii. En fazla oranda (%53.3’er oranda) “ilgisi yok”
seklinde yanitlanan sorular arasinda, pemfigusun giyim sekli, spor faaliyetleri ve cinsel hayat
lizerine olan etkilerinin sorgulandig1 4., 6. ve 9. sorular yer almaktaydi. Ote yandan, son bir
haftada yapilan tedavilerin etkisini sorgulayan 10. soruya, %45.3 oraninda “ilgisi yok™ ve
“%5.3” oraninda “hi¢ yok” yanitlarinin alinmasi, ¢aligmamiz sirasinda hastalarin %56’sinda
KS tedavisinin remisyon nedeniyle kesilmis ya da <10mg/giin olmasi1 nedeniyle, beklenen bir
bulgu olarak degerlendirildi.

Mayrshofer ve ark.’min yaptiklar1 ¢alismada da, bizim g¢alismamiza benzer sekilde
agri1, kasinti ve yanma gibi deri semptomlarini sorgulayan ilk soru, yiksek puan (1.4+1.0) alan
sorulardan biriydi (24). Ancak bizim ¢alismamizda aldig1 diisiik puandan (0.37£0.80) farkli
olarak, en yiiksek puani (1.6 £1.1) 6zgiiven duygusunu irdeleyen ikinci soru almisti. Aslinda

hastalarimizin %30’u pemfigusun dzgiivenlerini yiiksek oranda etkiledigini belirtmis olsa da,
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yartya yakin bir kismi (%48) bu soruyu hastaliklariyla “ilgisiz” olarak yanitlamay1 se¢misti.
Mayrshofer ve ark.’min calismasinda, giinliik aktiviteler, bos vaktini degerlendirme, okul ve is
hayati, kisisel iliskiler ve tedavi gibi, yasam kalitesinin diger alanlarinin da birbirine yakin
puanlar alarak (0.9+1.0 ile 1.3+1.1 arasinda degisen), benzer oranda etkilendigi gosterilmisti
(24). Bizim g¢alismamizda en yiiksek ikinci puani (0.69+1.03) alan is/¢alisma hayati ile ilgili
soru, almanlarin ¢alismasinda 0.9+1.0 gibi, diger sorularin puanlarina benzer bir puan almsti.
Hem Mayrshofer ve ark. 'nin galisgmasinda (0.6£0.9) hem de bizim ¢alismamizda (0.31£0.72)
en diisikk puani, pemfigusun cinsel hayat Uzerine olan etkisini sorgulayan 9. sorunun aldigi
goruldu.

DYKI’nin her sorusu igin elde ettigimiz ortalama DYKI puanlarinin Mayrshofer ve

ark. 'nin ¢aligmasinda saptanan puanlar ile karsilastiriimas1 Tablo 56’da gosterilmistir.

Tablo 56. Pemfigusun Yasam Kalitesi Uzerine Etkisini Karsilastiran Klinik

Calismalarda Saptanan Ortalama DYKI Puanlarimin Karsilastirilmasi

DYKI Puanlari (Ort+SD)

DYKI Soru No Mayrshofer ve ark. Bizim Calismamiz

Almanya/1996-2001 Tiirkiye/2009-2010
DYKIi 1 1.4+1.0 1.44%1.55
DYKIi 2 1.6+1.1 0.37+0.80
DYKi 3 1.0+1.2 0.32+0.84
DYKI 4 0.9+1.0 0.25+0.64
DYKI 5 1.3+1.1 0.36+0.84
DYKI 6 0.6+1.0 0.28+0.76
DYKI 7 0.9+1.2 0.69+1.03
DYKI 8 1.0+1.0 0.38+0.78
DYKIi 9 0.6+0.9 0.31+0.72
DYKI 10 1.0+1.1 0.48+0.86

Pemfigusun sadece dermatolojik yasam kalitesi tizerine degil; aynm1 zamanda genel
yasam kalitesi ilizerine de etkisinin degerlendirilebilmesi adina, calismamizda genel sagliga
Ozgu bir olcek olan KF-36, hem hasta grubumuza (n=75) hem de kontrol grubumuza

uygulandi (n=76). Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda bir karsilastirilma yapildiginda; 8 alt
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boyutu ve 2 6zet skalasi dahil olmak {izere tiim KF-36 puanlarinin beklenen sekilde hastalarda
saglikli goniilliilere gore daha diisiik seyrettigi goriildii. Hastalarin fiziksel islevsellik, fiziksel
rol glicliigli, agr1, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik, FKS ve MKS
puanlarinda saptanan bu disiiklikler istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0.01); genel
saglik algis1 puanlarindaki diisiikliik istatistiksel agidan anlamli olarak saptanmadi (p=0.157).

Literatlrde, pemfigusun yasam kalitesi iizerine etkisini KF-36 kullanarak arastiran 3
calismadan (21, 22, 23) sadece Terrab ve ark.’min yaptiklan1 ¢alismada, 30 kisilik hasta
grubuna karsilik olarak 60 kisiden olusan bir kontrol grubu da vardi (21). Calismamizin
verilerine benzer sekilde, KF-36’nin § alt boyutunun tiimiiniin puanlar1 hasta grubunda disiik
saptanirken; bu diisiikliikler agr1 disindaki boyutlar i¢in istatistiksel olarak ileri derecede
anlamli bulunmustu (p< 0,00001- p=0,02). Istatistiksel olarak en anlamli farkliliklar Terrab ve
ark.’min ¢alismasinda fiziksel rol gii¢liigli, emosyonel rol giicliigii ve vitalite puanlarinda
saptanirken; bizim caligmamizda basta mental saglik “p=0.02” olmak iizere, fiziksel
islevsellik, fiziksel rol giicliigii, agri, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigli, FKS
ve MKS puanlarinda benzer sekilde “p=0.01" diizeyinde bulundu.

Calismamizda elde edilen ve literatiirde mevcut olan biitiin bu veriler, pemfigusun
sadece dermatolojik acidan degil, ayn1 zamanda fiziksel ve ruhsal agilardan da genel yasam
kalitesini olumsuz yonde etkiledigini acik ve net bir bicimde ortaya koymustur.

Pemfiguslu hastalarimizin 8§ alt boyutta almis olduklar1 ortalama KF-36 puanlarinin,
literatiirde bu konuda yaymlanmis olan diger calismalarin (21, 22, 23) puanlan ile

karsilastirilmasi Sekil 31°de sunulmustur.
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Sekil 31. Pemfigusun Yasam Kalitesi Uzerine Etkisini Karsilastiran Klinik

Calismalarda Saptanan Ortalama KF-36 Puanlarimin Karsilastirilmasi
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7.2.1.Pemfiguslu Hastalara Ait Demografik ve Sosyokiiltiirel Faktorlerin Yasam
Kalitesi Uzerine Olan Etkilerinin Tartisiimasi

Calismamiza katilan hastalarm DYKI puanlarinin  cinsiyete gore dagilimina
bakildiginda, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da, kadin hastalarin ortalama
puanlar1 (4.8345.63; medyan 2.5) erkek hastalarinkinden yiiksek (3,27+4,63; medyan 2)
saptandi. Bu bulgu, Mayrshofer ve ark’nin bulgularina biiyiik oranda benzerlik
gostermekteydi; sozii gecen calismada ortalama DYKI puanlari kadinlarda 10.6+6.8,
erkeklerde ise 9.1+6.5 olarak saptanmisti (24). Hastalarimizin KF-36 puanlar cinsiyete gore
degerlendirildiginde sosyal islevsellik disindaki tiim boyutlarda, kadin hastalarin puanlari,
erkek hastalarin puanlarindan daha diisiik bulundu. Saptanan bu diisiikliikler, genel saglik
algist ve FKS puanlari i¢in “p<0.05” diizeyinde; vitalite puanlar i¢in ise, “p<0,01” diizeyinde
istatistiksel agidan anlamli bulundu. Ote yandan, fiziksel rol giigliigii, agr1 ve mental saglik
puanlar istatistiksel olarak anlamli sinirima olduk¢a yakin olarak saptandi (0.0.1>p>0.05).
Fiziksel islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii ve MKS puanlarinda cinsiyete gore saptanan

farkliliklar ise, istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05). Literatiirdeki diger
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caligmalarda da, bizim ¢alismamizin bulgularina benzer sekilde, KF-36’nin tiim alt
boyutlarinin puanlar1 kadin hastalarda, erkeklerden daha diisiik bulunmustu (21, 22, 23).
Saptanan bu diisiikliikler, Paradis ve ark.’nin yaptiklar1 ¢alismada, fiziksel islevsellik, agr1,
genel saglik algisi, vitalite, sosyal fonksiyonellik, mental saglik, FKS ve MKS puanlari igin
istatistiksel olarak anlamli bulunmustu (p>0.05) (23). TUm bu verilere dayanarak, pemfigusun
kadin hastalarin yasam kalitesini hem fiziksel hem de psikososyal ag¢idan daha fazla
etkiledigini sOylemek miimkiindiir. Aslinda bu sasirtict bir bulgu degildir. Yasam kalitesi
tizerine olan etkileri simdiye kadar en kapsamli sekilde arastirilmis dermatolojik
hastaliklardan biri olan psoriasiste yapilan bazi ¢alismalarda da, yasam kalitesinin kadinlarda,
hastalik siddeti ayni1 olan erkeklerden daha fazla etkilendigi ortaya konulmustur (227-229).
Beden imaji kavramimin kadinlar i¢in tasidigi onemin daha fazla olmasi nedeniyle, dis
goriiniisii bozan hastaliklar, 6zellikle sosyal ve cinsel agilardan kadinlari, erkeklere gére daha
fazla etkilemektedirler. Kadinlarin, hastaligin yol actigi endise ve stresi erkeklerden daha
yogun bir sekilde yasadiklar1 ve yasam kalitesindeki degisimlere erkeklerden daha duyarl
olduklar1 da yapilan gesitli ¢aligmalarda gosterilmistir (227-229). Tim bunlara ek olarak,
kadinlarin duygularini erkeklerden daha ¢ok paylasma egilimine sahip olmalarindan Gtiirii,
anket doldurma stirecinde kendilerini, erkeklere gore daha kolay ve agik ifade edebildikleri de
One siirilmiistiir (229, 230). Bu varsayimlarin pemfigus hastalar1 i¢in ne kadar gecerli
oldugunun aydinlatilabilmesi, ancak bu konuya odaklanan ileri ¢alismalarin yapilmasi ile
mUmkiin olacaktir.

Yast <50 olan hastalarla, >50 olan hastalarimizin total DYKI puanlarnin medyan
degerleri birbirine esit (medyan=2) oldugu icin, yas gruplarma gore DYKI puanlarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilmedi (p=0.713). Ote yandan, KF-36"nin tiim alt
boyutlarinin (8 alt boyutu ve 2 6zet skalas1) puanlari, >50 yas olan hastalarda daha diisiik
degerlere sahipti. Saptanan bu diistikliikler fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigliigii ve FKS
puanlart igin istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0.05); agr1, genel saglik algisi, vitalite,
sosyal islevsellik, emosyonel rol giicliigli, mental saglik ve MKS puanlari i¢in istatistiksel
olarak anlamli saptanmadi (p>0.05). Calismamizin verilerine benzer sekilde, Tabolli ve
ark.(22) ile Paradisi ve ark.’nin (23) yapmis olduklari ¢calismalarda da, KF-36 puanlar1 >50
yas olan hastalarda diisiik olarak saptanmis; Paradisi ve ark.’min ¢aligmasinda fiziksel rol
giicliigii, agr1 ve emosyonel rol giicliigii puanlarindaki diistikliikler istatistiksel olarak anlamli
bulunmustu (p<0.05) (23). Psoriasiste yapilan ¢esitli ¢aligmalarda yasin hastalarin yagam
kalitesi iizerine etkisiyle ilgili ¢eligkili sonuglar bulunmustur; Gupta ve Gupta’nin yaptiklari

calismada, 18-45 yas arasindaki psoriasis hastalarinin yasam kalitelerinin yash hastalardan
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daha biiyiik oranda etkilendigi gosterilmis; bu bulgu Wahl ve ark. 'nin ¢alismasinda daha geng
hastalarin daha diisiik yasam kalitesine sahip olduklarinin saptanmasi ile desteklenmistir (231,
230). Ote yandan, McKenna ve Stern’in yaptiklari calismada yas, yasam kalitesini etkileyen
en Onemli faktdrlerden biri olarak bulunmus ve artan yasla birlikte yasam kalitesinde azalma
oldugu gosterilmistir (229). Yasam kalitesi iizerine yasin etkisi konusunda psoriasisin verileri
celigskili olsa da; pemfigusun mevcut literatiir verilerini g¢alismamizin verileri ile
birlestirdigimizde; pemfigusun 50 yasin {izerindeki hastalarin genel yasam kalitesini daha

geng hastalardan daha biiyiik oranda etkiledigini sdyleyebilmek miimkiindiir.

Evli ve bekar hastalarrmizin DYKI puanlar1 aym1 medyan degere sahip (medyan=2)
olup istatistiksel olarak anlamli bir farklilik géstermezken (p=0.888); KF-36 puanlarinda
medeni hale gore anlamli farkliliklar saptandi. Ote yandan, KF-36"nin (8 alt boyutu ve 2 6zet
skalas1) tiim alt boyutlarinin ortalama puanlar1 evli hastalarda, bekar hastalardan daha diisiik
saptandi. Istatistiksel agidan degerlendirildiginde saptanan bu farkliliklarin fiziksel islevsellik
ve FKS boyutlar i¢in anlamli (p<0.05); agr1 boyutu i¢in neredeyse anlamli (0.1>p>0.05)
oldugu gorildii. KF-36’nin diger boyutlarinin puanlarinda medeni hale gore saptanan
farkliliklar ise istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Pemfiguslu hastalarin medeni halinin
yasam kalitesi tizerine olan etkisi, literatiirde mevcut olan dort ¢alismadan sadece birinde
arastirilmis ve istatistiksel olarak anlamli sonuclar bulunmamisti (21). Ote yandan, medeni
durumun psoriasisli hastalarin yasam kalitesi {izerine olan etkisinin arastirildigi ¢alismalarda,
bekar hastalarin ve yalniz yasayanlarin hastaligin olumsuz yonlerinden daha fazla etkilendigi
ortaya konulmus olup, bu veriler calismamizin sonuglart ile ¢elismektedir (227, 229). Ancak,
calismamizin kontrol grubunda da hasta grubumuza benzer sekilde, KF-36 puanlarinin evli
hastalarda bekar hastalara gore daha diisiik olarak saptanmasi, deri hastaliginin varligindan
ote, evlilik kurumunun kendisine bagli bazi olumsuzluklarin ve zorluklarin genel yasam

kalitesini azaltabilecegini diistindiirmiistiir.

Egitim diizeyi, ¢alismamiz sirasinda yasam kalitesi iizerine olan etkisi arastirilan bir
diger parametreydi. DYKI total puanlarinda, hastalarm egitim diizeyine gore istatistiksel
olarak anlaml1 bir farklihk gériilmedi (p=0.547). Ote yandan, hasta grubunda agr1 ve FKS
puanlart istatistiksel olarak anlamli bir sekilde (p<0.05); fiziksel rol giicliigii ve mental saglik
puanlar1 ise neredeyse anlamli bir sekilde (0.1>p>0.05), ilkokul mezunu olan hastalarda en
diisiik; liniversite/yiiksekokul mezunu olan hastalarda ise en yiiksek degerlerde saptandi. KF-
36’nin diger boyutlarinda da en yiiksek puanlar1 iiniversite/ yiiksekokul mezunu olan hastalar

almigti. Calismamizin kontrol grubunda ise egitim diizeyine gore istatistiksel olarak anlamli
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farkliliklar saptanmadi (p>0.05). Literatiire bakildiginda, pemfiguslu hastalarin egitim
diizeyinin yasam kalitesi lizerine olan etkisinin degerlendirildigi sadece tek bir calisma
mevcut olup; onda da istatistiksel olarak anlamli farkliliklar saptanmamist1 (p>0.05) (21). Ote
yandan; c¢alismamizin bulgularini destekler sekilde, yliksek egitim diizeyine sahip olan
psoriasisli hastalarda, 6zellikle fiziksel saglik boyutundaki yasam kalitesinin daha yiiksek
oldugu gosterilmisti (229). Yine de, bu konudaki literatiir verilerinin ¢ok yetersiz olmasi,
egitim diizeyinin pemfiguslu hastalarin yasam kalitesini ne sekilde ve hangi nedenlerle

etkiledigi konusunda objektif bir yorum yapmay1 engellemektedir.

Hastalarin is durumuna gore, hem DYKI hem de KF-36 puanlarinda istatistiksel
olarak anlaml farkliliklar saptandi. Calismayan hastalarin DYKI puanlari, ¢alisan hastalardan
“p=0.029” duzeyinde ylksek olarak bulunuken; bu bulguya paralel olarak, 8 alt boyutu ve 2
Ozet skalas1 dahil olmak iizere tiim KF-36 puanlarinin ¢aligmayan hastalarda, ¢alisan hastalara
gore daha disiik seyrettigi goriildii. Bu distikliikler istatistiksel yonden analiz edildiginde
fiziksel islevsellik, fiziksel rol giicliigii, agr1, vitalite, mental saglik, MKS ve FKS puanlari
icin “p<0.01” diizeyinde; genel saglik algis1 puanlari i¢in “p<0.05” diizeyinde anlaml
bulunurken; emosyonel rol gii¢liigii puanlari igin ise neredeyse anlamli (0.1>p>0.05) olarak
saptand1. Calisan ve ¢alismayan hastalarin sosyal islevsellik puanlar1 arasinda ise istatistiksel
acidan anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0.05). Literatiire bakildiginda, pemfiguslu
hastalarin iy durumunun yasam kalitesi {izerine olan etkisinin degerlendirildigi tek caligsmada,
calismayan hastalarin agr1 ve vitalite puanlar1 ¢alisan hastalarin puanlarindan istatistiksel
acidan anlamli bir sekilde diigiik olarak saptanmisti (p<0.01) (21). Bunun nedeni olarak,
maddi durumlarinin galisanlara gore daha kotii olmasinin, ¢alismayan hastalarin daha letarjik
ve agriya daha hassas kildig1 6ne siiriilmiistii. Bu varsayimi destekler nitelikte, calismamizin
kontrol grubunda yer alan ¢alismayan saglikli goniillillerin agr1 puanlari da, istatistiksel
yonden anlamli kabul edilen degere ¢ok yakin bir diizeyde, ¢alisanlarin puanlarindan diisiik
olarak saptandi (p=0.054); ancak calisan ve caligmayan saglikli goniilliilerimizin vitalite
puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilmedi (p=0.886). Psoriasisli
6497 hastada yapilan bir calismada da, ¢alisan hastalarin igsiz hastalardan daha yiiksek bir
yasam kalitesine sahip olduklari bulunmus ve bunun nedeni olarak bir iste ¢alistyor olmanin
bireyin 6zgiivenini arttirmasi ve sosyal iliskilerini canlandirarak, gelistirmesi one siiriilmiistii
(227). Tim bu bulgular 15181nda, ¢alismayan pemfiguslu hastalarin ¢alisanlardan daha fazla

agr1 hassasiyetine ve daha az yasam enerjisine sahip olduklari ve hem genel hem de
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dermatolojik yasam kalitelerinin daha olumsuz yonde etkilendigi sOylenebilse de; eldeki

verilerin bu konuda kesin bir hiikkme varmak i¢in yeterli olmadigi unutulmamalidir.

Calismamizin verilerine bakildiginda, pemfiguslu hastalarimizda sigara igcme orani
%30’a (n=22) yakin olup, emosyonel rol gii¢liigii puanlar1 hari¢ KF-36’nin tiim alt boyutu ile
FKS ve MKS o0zet skalalarinin aldiklar1 puanlar, sigara icmeyenlerde daha diisiiktii. Sigara
icen ve i¢cmeyen hastalar arasinda saptanan bu farkliliklar istatistiksel olarak anlaml
bulunmasa da; fiziksel islevsellik (p=0.073), FKS (p=0.126) ve mental saglik (p=0.275)
puanlar1 igin istatistiksel olarak anlam ifade eden degere digerlerinden daha yakindi. Ote
yandan 18 hastada ve %24 oraninda sigara aligkanligi bulunan kontrol grubumuzun verileri
bliyiik farkliliklar gdsteriyordu. Hasta grubumuzda sigara igmeyenlerde daha diisiik olarak
bulunan fiziksel islevsellik, fiziksel rol gii¢liigii, vitalite, mental saglik ve MKS puanlari,
kontrol grubumuzda sigara icenlerde daha diisiik olarak saptandi; agri, genel saglik algisi,
sosyal islevsellik ve FKS puanlar ise sigara kullanmayan saglikli goniillillerde daha diisiik
bulundu. Kontrol grubumuzda, sigara igen ve igmeyenler arasinda saptanan farkliliklarin
higbiri istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da; sigara kullanmayanlarin vitalite (p=0.190) ve
agr1 puanlarinda (p=0.276); sigara kullananlarin ise mental saglik (p=0.249) ve emosyonel rol
giicliigii puanlarindaki (p=0.299) diisiikliiklerin istatistiksel olarak anlam ifade eden degere
digerlerinden daha yakin oldugu belirlendi. Hasta ve kontrol gruplarinin benzer bulgularina
bakildiginda emosyonel rol gii¢liigii puanlarinin her iki grupta da sigara kullananlarda; agr1 ve
genel saglik algis1 puanlarinin ise her iki grupta da sigara kullanmayanlarda daha diisiik
degerlere sahip oldugu gozlendi. Hem hasta hem de kontrol grubunun sosyal islevsellik
puanlar sigara aligkanligina gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik géstermedi (p=0.762;
p=0.677). FKS puanlar1 da hem hasta hem de kontrol grubunda diisiik olarak bulunsa da;
kontrol grubunda sigara kullanimina gore gosterdigi farklilik istatistiksel olarak ihmal
edilecek diizeydeydi (p=0.801). Ote yandan, fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigliigii, vitalite,
mental saglik ve MKS puanlar1 hastalarda sigara kullanmayanlarda; kontrol grubunda ise
sigara kullananlarda daha diisiik olarak saptandi. Bu verileri degerlendirdigimizde genel
olarak sigara kullananlarin, duygusal sorunlarindan dolay:1 giinliik aktivitelerini yapmakta
daha fazla zorluk yasadiklari; ancak bununla birlikte genel sagliklar1 konusunda daha olumlu
hislere ve ongoriilere sahip olduklar1 one siiriilebilir. Ayrica sigara kullananlarin agriya karsi
daha az duyarli olduklar1 yoniindeki bulgumuz, icerdigi nikotinin analjezik etkiye sahip
olmasindan otiirli sigaranin agr1 algisin1 maskeleyip diislirdiigii yoniindeki literatiir verileri ile

uyumludur (232). Ote yandan, pemfigusun yasam kalitesini arastiran diger ¢alismalarda
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hastalarin sigara aliskanligina deginilmedigi icin, bir karsilastirilma yapilamadi. Bu nedenle
tekrar psoriasisli hastalarin verilerine bagvuruldugunda, artan sigara tiiketiminin yasam
kalitesinde azalma ile iligkili olarak bildirildigi goriildii (227). Psoriasisli hastalarda sigara
kullanimina sik rastlandigi, sigara kullaniminin psoriasis gelisim riskini 6zellikle kadinlarda
belirgin olarak arttirdig1 ve sigara ile iliskili olarak en fazla palmoplantar tipin ortaya ¢iktigi
cesitli calismalarda bildirilmistir (233-236). Ayrica sahip oldugu kronik inflamatuvar siire¢ ve
sigara kullanim1 gibi risk faktorleri nedeniyle psoriasis giiniimiizde artik, metabolik
sendromun bir pargasi olarak kabul edilmektedir (237, 238). Tim bu bulgular 1s181nda,
psoriasiste sigara kullaniminin yasam kalitesindeki azalmayla iliskili bulunmasi sasirtici
degildir. Ote yandan, sigara kullanimu ile pemfigus arasindaki iliski ¢ok farkl1 bir boyuttadir;
nikotinin pemfigusta koruyucu ve tedavi edici bir etkiye sahip oldugu gdosterilmistir (236,
239-243). Bilindigi gibi pemfigusun immunpatogenezinde desmozomal proteinlere karsi
gelisen patojen otoantikorlar rol oynamaktadir. Ancak, Dsg 3’e karsi gelisen antikorlar
yoklugunda da, keratinositlerin hiicre adhezyonundan sorumlu olan 8 nikotinik asetilkolin
reseptorlerine karsi gelisen antikorlar yoluyla, pemfigusa benzer biillerin ortaya c¢iktigi
gosterilmistir (126). Buna ek olarak pridostigmin bromid gibi kolinerjik agonistlerin
keratinositleri, Dsg 3’e karsi gelisen otoantikorlara bagli akantolizden korudugu veya olusan
akantolizi diizelttigi de gosterilmistir (127, 244). Tiim bu bulgular, pemfigusta patojen
otoantikor yapiminda kolinerjik mekanizmaya dikkat ¢cekmekte olup sigaranin pemfigusta
oynadig1 olumlu rolii, igerdigi nikotinin direkt etkisine baglamaktadir.

Calismamizda, sigara kullanan pemfiguslu hastalarin yasam kalitesinin fiziksel ve
ruhsal alt boyutlarinin ¢ogunun, sigara kullanmayanlardan daha yiiksek olarak saptanmasi da,
nikotinin pemfigusta sahip oldugu olumlu etkileri desteklemekte ve icine yasam kalitesi

kavramini da katarak bir adim ileriye tagimaktadir.

7.2.2.Hastahga Ait Faktorlerin Pemfiguslu Hastalarin Yasam Kalitesi Uzerine Olan

Etkisinin Tartisilmasi

Calismamiza katilan 75 pemfigus hastasinin 66’s1 (%88) PV; 5’1 PF; 4’1 ise diger
pemfigus alt tiplerine (2PVeg, 1PE, 1IgAP) sahipti. DYKI total puanlari, pemfigusun alt
tiplerine gore degerlendirildiginde, en yiiksek DYKI puanlarma PV’li hastalarda rastlandig
gorildi; KF-36 puanlarina bakildiginda da benzer bir durumla karsilasildi. En distik fiziksel
rol giicliigli, agr1, sosyal islevsellik, emosyonel rol gii¢liigii, mental saglik, FKS ve MKS

puanlarina PV’li hastalarda rastlanirken; en diistik fiziksel islevsellik puanlar1 PF’lu
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hastalarda saptandi. Vitalite puanlar1 ve genel saglik algisi puanlari ise PV’li ve PF’lu
hastalarda birbirine oldukga benzer degerlerdeydi. PV’in, hem deri hem de mukozalar
etkileyerek, PF’tan daha siddetli seyrettigi goz Oniine alindiginda, yasam kalitesinin PV’li
hastalarda daha diisiik saptanmasi sasirtict bir bulgu degildi. Ancak, DYKI ve KF-36
puanlarinda pemfigus alt tiplerine gore saptanan bu farkliliklarin higbiri istatistiksel agidan
anlamli bulunmadi (p>0.05). Mevcut literatiir verilerine bakildiginda, Tabolli ve ark.’nin 51
PV (%88) ve 7 PF (%12) hastas lizerinde yaptiklar1 ¢aligmada, pemfigus alt tiplerine gore
KF-36 puanlarinda bir farklilik saptanmadigi goriildii (22). Ote yandan Paradisi ve ark. nin
112 PV (%88.9); 10 PF (%7.9) ve 4 diger pemfigus alt tiplerine (2PNP, 2IgAP) sahip toplam
126 hastanin katilimiyla gergeklestirdikleri calismada, PF’lu hastalarin puanlarinin fiziksel rol
giicliigii ve emosyonel rol gii¢liigli disindaki tiim boyutlarda PV’li hastalarin puanlarindan
hafif diizeyde diisiik saptandigi; ancak bu farkliligin istatistiksel olarak anlam tagimadig:
bildirilmisti (23). Pemfigusta yasam kalitesini arastiran ¢aligmalarda, hasta gruplarinin ¢ok
bliyiikk bir ¢ogunlugunun PV’li hastalardan olugsmasi ve diger pemfigus alt tiplerine sahip
hasta sayilarinin ¢ok az olmasi nedeniyle, elimizdeki kisith verilere dayanarak, bu konuda
objektif ve dogru bir degerlendirme yapmak miimkiin olmadi.

DYKI puanlar1 hastalik siiresine gore degerlendirildiginde hastalik siiresi <2 yil olan
grubun DYKI toplam puanlarinin, hastalik siiresi 3-4 y1l ve >4 y1l olan gruplardan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu belirlendi (p=0.030; p=0.018); 6te yandan en diisiik
DYKI puanlari hastalig1 >4 yil olan hastalarda saptandi. Bu bulgulara benzer sekilde en diisiik
KF-36 puanlarini genellikle hastalik siiresi <2 yil olan hastalarin aldig1 gozlendi; en diigiik
fiziksel rol gii¢liigii, agri, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol giigliigli, mental saglik,
FKS ve MKS puanlarina bu hastalarda rastlandi. Ayrica, fiziksel islevsellik puanlar1 hastalik
sliresi <2 yi1l olan hastalarla >4 yil olan hastalarda ayni diisiik degerlerdeydi. Hastalik siiresi
<2 yil olan 25 hastanin 14’iinii baslangic evresindeki yeni hastalarin olusturdugu
diisiiniildiiglinde, bu grubun yasam kalitesinin daha diisiik saptanmasi sasirtict bir bulgu
degildi. Ote yandan, en diisiik genel saglik algis1 puanlarma hastalik siiresi >4 yil olan
hastalarda rastlandi. Kronik bir hastalik olan pemfigusla daha uzun siire mucadele eden
hastalarin, bu siiregte yasadiklar1 zorlu ve olumsuz deneyimler sonucunda, simdiki saglik
durumlarim1  degerlendirirken ve gelecekteki saglik durumlar1 hakkinda Ongoriilerde
bulunurken daha kotiimser, bezgin ve umutsuz bir tavir sergilemeleri, bu duruma yol agmis
olabilirdi. Hastalik siiresine gore, fiziksel islevsellik ve fiziksel rol giligliigli puanlarindaki
diisiikliikler “p<0.05” diizeyinde; agri, sosyal islevsellik, emosyonel rol giigliigii ve mental

saglik, FKS ve MKS puanlarindaki distiklikler ise, “p<0.01” dizeyinde istatistiksel olarak
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anlamli bulundu. Genel saglik algis1 ve vitalite puanlar1 arasinda ise hastalik siiresine gore
rastlanan farkliliklar istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05). Literatiirdeki diger
calismalara bakildiginda, Tabolli ve ark.’min galismasinda bizim g¢aligmamizin verilerine
benzer sekilde, hastalik siiresi <2 yil olan hastalarin KF-36 puanlar1 daha diisiik saptanmis;
vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol ve mental saglik puanlarindaki bu diisiikliikler
istatistiksel olarak anlamli bulunmustu (p<0.05) (22). Ote yandan, Paradisi ve ark. en diisiik
KF-36 puanlarina hastalik siiresi orta olan (3-4 yil) grupta rastlamislar; ancak saptadiklari bu
diistikliikleri istatistiksel olarak anlamli bulmamigslardi (p<0.05) (23). Her ne kadar eldeki
veriler smirli olsa da, pemfigusta hastalik siiresi 4 yildan daha kisa olan hastalarin
dermatolojik ve genel yasam kalitelerinin daha diisiik oldugu; buna karsin, hastalik siiresinin
uzamasiyla, yasam kalitesinin fiziksel ve ruhsal alanlarinda dizelmeler gorilirken genel
saglik algisinin bozuldugu one stiriilebilir.

DYKI total puanlarinda pemfigusun ¢alisma sirasindaki klinik tipine, bir baska deyisle
tutulum bolgelerine gore farkliliklar saptandi; en yiiksek puanlarin mukokutandz tutulumu
olanlarda goriildiigii; onlar1 sirasiyla, sadece kutandz, sadece mukozal tutulum goriilen ve
lezyonu bulunmayan hastalarin izledigi belirlense de; sadece mukokutandz grup ile lezyonsuz
grubun puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu (p<0.01). Diger ii¢
grubun puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlam ifade eden bir fark saptanmadi (p<0.05).
Ancak, hastalarin DYKI total puanlar1 deri tutulumunun olup olmamasima gore istatistiksel
yonden anlamli bir fark (p=0.009) gostererek; deri tutulumu olan hastalarda, olmayanlara gore
daha yiiksek saptandi. Mayrshofer ve ark. 'nin ¢alismasinda da benzer bir bulguya rastlanmigti
(24). KF-36 puanlarinda da pemfigusun ¢alisma sirasindaki klinik tipine gore anlamli
farkliliklar saptandi (p<0.05). Sadece kutantz tutulumu olan hastalarin en diisiik sosyal
islevsellik ve fiziksel rol giigliigli puanlarina sahip olduklar1 goriildii; sosyal islevsellik
puanlarinda saptanan bu diisiikliilk istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulundu
(p=0.0001). Bununla birlikte, KF-36’nin geri kalan tiim alt boyutlarinin puanlari,
mukokutandz tutulumu olan hastalarda en diisiik degerlerde seyretti. Agri, emosyonel rol
giicligili, mental saglik ve MKS puanlarinda saptanan farkliliklar “p<0.01” diizeyinde; FKS
puanlarinda saptanan farkliliklar ise, “p<0.05 diizeyinde istatistiksel agidan anlamli bulundu.
Paradisi ve ark. ’'nin galismasinda, mukokutandz tutulumu olan hastalarda, en diisiik sosyal
islevsellik ve fiziksel rol giicliigli puanlarina rastlanmasi bizim verilerimize uymazken; en
diisiik agr1 ve emosyonel rol puanlarina rastlanmasi benzerdi (23). Tim bu verileri
toparlayacak olursak; pemfigusun en siddetli seyreden klinik tipi olan mukokutandz tipin,

dermatolojik ve genel yasam kalitesini onemli Ol¢lide diislirdiigii asikar olarak ortaya
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cikmaktadir. Hem DYKI hem de KF-36 puanlarinda ikinci en diisiik degerlere, sadece
kutan6z tutulum goriilen klinik tipin sahip oldugu g6z 6niine alindiginda; deri tutulumunun
yasam kalitesini mukozal tutulumdan daha olumsuz yonde etkileyen bir faktér oldugu

sOylenebilir.

Pemfigusun calisma sirasindaki klinik siddeti ile DYKI total puanlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde iliskiler saptandi; aktif hastalik grubunun DYKI total
puanlari, inaktif hastalik grubunun puanlarindan; PGA siddeti >1 olan grubun puanlari da
PGA siddeti <1 olan grubun puanlarindan istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi
(p<0.01). KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi puanlari, pemfigusun ¢alisma sirasindaki
aktivitesine ve PGA siddetine gore karsilastirildiginda, genel saglik algist disindaki tiim
boyutlarda, en diisiik puanlar1 hastalig1 aktif durumda olanlarin ve PGA>1 olanlarin almis
olduklar1 belirlendi. Hastalig1 aktif olanlarin agri, vitalite, sosyal islevsellik, emosyonel rol
giicliigli, mental saglik ve MKS puanlarindaki diisiikliikler “p<0,01” dizeyinde; fiziksel
islevsellik ve FKS puanlarindaki disiiklikler ise “p<0.05” duzeyinde, istatistiksel olarak
anlaml saptand1. Ote yandan, fiziksel rol giicliigii ve genel saglik algis1 puanlar1, pemfigus
aktivitesine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermedi (p>0.05). PGA>1 olan
hastalarin agr1, vitalite, sosyal islevsellik, mental saglik ve MKS puanlar1 “p<0.01”
dizeyinde; emosyonel rol giigliigii ve FKS puanlar ise “p<0.05" diizeyinde, PGA<1 olan
hastalarin puanlarindan istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik saptandi. Ote yandan,
fiziksel iglevsellik ve fiziksel rol gii¢liigli puanlarinda saptanan diisiikliikler istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p>0.05). Calismamizda genel saglik algisi, pemfigusun klinik siddetinden
etkilenmeyen tek saglik boyutu olarak saptandi; hem hastalik aktivitesine hem de hastaligin
PGA siddetine gore onemli bir farklilik gostermedi. Calismamizin verilerine benzer sekilde,
Paradisi ve ark. 'min yaptiklar1 ¢alismada, KF-36nin tiim alt boyutlarinin ve 6zet skalalarinin
puanlart PGA>1 olan hastalarda daha diisiik olarak saptanmis ve fiziksel rol giicliigii, agri,
sosyal fonksiyonellik, emosyonel rol giigliigii, mental saglik ve MKS puanlarinda saptanan bu
diisiikliikler istatistiksel olarak anlamli bulunmustu (p<0.05) (23). Literatiirde yapilan ¢esitli
caligmalarda, yasam kalitesindeki azalmanin her zaman hastalik siddetiyle uyumlu olmadigi
gosterilmistir (207, 212). Ancak bizim ¢alismamizda, pemfigusun hem aktivite hem de PGA
ile Olculen klinik siddeti ile yasam kalitesi arasinda, beklenildigi gibi negatif yonde anlamli
iligkiler saptanmasi nedeniyle, pemfigusun klinik siddeti arttikca, hem genel hem de
dermatolojik yasam kalitesinin azaldigini séylemek yanlis olmayacaktir. Hastalik siddetinin

genel yasam kalitesi lizerine olan etkisi, fiziksel ve ruhsal tim saglik alanlarmi
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kapsamaktadir. Ote yandan, sinirli literatiir verilerinin ¢alismamizin genel saglik algisi
hakkindaki bulgusunu destekler nitelikte olmamasindan 6tiirii, bu konuda bir yorum yapmak
su an i¢in miimkiin degildir.

DYKIi puanlari hastalarin  ¢alisma  sirasindaki IiF  titrasyonlarina  gore
degerlendirildiginde IiF titrasyonu “>1/40” olan grubun puanlari, iIF titrasyonu “<1/40” olan
grubun puanlarindan istatistiksel olarak anlamli duzeyde ylksek olarak saptandi (p<0.05).
KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 06zet skalasi puanlarina bakildiginda da benzer sonuglarla
karsilasildi. IIF titrasyonlart >1/40 olan hastalarin agri, vitalite, sosyal islevsellik, mental
saglik ve MKS puanlart “p<0.01” dlzeyinde; FKS puanlart ise “p<0.05” dizeyinde
istatistiksel olarak anlamli sekilde, IIF titrasyonlar1 <1/40 olan hastalarin puanlarindan diisiik
saptandi. Ote yandan, fiziksel islevsellik, fiziksel rol giigliigii ve emosyonel rol giigliigii
puanlart hastalarin {IF titrasyonlarma gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gdstermedi
(p>0.05). Genel saglik algis1 puanlar ise, IIF titrasyonlar1 <1/40 olan hastalar ile >1/40 olan
hastalarda hemen hemen ayni degerlerde saptand1 (p=0.973). Literatiirde IIF titrasyonlar ile
Saptanan immunolojik siddetin yasam kalitesi {izerine olan etkisinin arastirildig: bir ¢alisma
bulunmamakla birlikte; Tabolli ve ark. anti-Dsg 3 antikorlarinin miktarindaki artigin
hastalarin genel yasam kalitesinde azalma ile iliskili oldugunu saptamislardi. Ozetlenecek
olursa, pemfigusun klinik siddetinin bir gdstergesi olan immunolojik siddetin de, pemfigusun
dermatolojik ve genel yasam kalitesini olumsuz yonde etkiledigi sdylenebilir.

Calismamiz sirasinda hastalarin kullandiklar1 KS dozu da, yasam kalitesi Uzerine etkisi
olup olmadigi arastirilan faktorler arasindaydi. Genel tedavi yaklagimimiz dogrultusunda,
pemfigusun (baslangic siddeti, tutulum bdlgeleri, yayginligr vb.) ve hastanin ozelliklerine
gore 0.5-1.5mg/kg dozunda baslanan KS tedavisi, pemfigusun kontrol altina alinarak, yeni
lezyon ¢ikisinin durdurulmasi ve klinik/immunolojik diizelmenin goriilmesi ile tedricen
azaltilmaktadir. Pemfigus tedavisi seyrinde ve sonunda hastalarda remisyon karari verilirken,
Murrell ve ark. tarafindan sistemik 10 mg/giin prednizon minimal tedavi olarak belirlenmisti
(223). Bu oOnerinin, genel yaklagimimiz dogrultusunda modifiye edilmesi sonucunda,
literatiirdeki diger caligsmalarda oldugu gibi, bizim c¢alismamizda da minimal tedavi 10
mg/giin metilprednizolon ve esdegeri sistemik KS olarak kabul edildi. Boylece, ¢calismamiza
katildiklar1 sirada hastalarin kullanmakta olduklar1 KS dozu, metilprednizolon cinsinden
“<10mg/glin” ve “>10mg/giin” olmak iizere iki gruba ayrildi; KS tedavisi kesilmis olan 4
hasta da “<10mg/giin” grubunda degerlendirildi. Hastalarin total DYKI puanlari ile KF-36"nin
8 alt boyutu ve 2 0Ozet skalasinin puanlari, hastalarin ¢aligma sirasindaki giincel KS

tedavilerine gore degerlendirildiginde; ¢alisma sirasinda halen >10 mg/giin KS kullanmakta
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olan grubun total DYKI puanlar1, <10 mg/giin KS kullanan grubun puanlarindan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek saptandi (p<0.05). Bununla birlikte, genel saglik algisi
puanlart <10 mg/giin KS kullanan hastalarda daha diisiik degerlerde saptanmisti; ancak bu
dustikliik istatistiksel agidan anlamli degildi (p>0.05). Calismamiza katildiklar1 sirada
>10mg/kg KS kullanan hastalarin agri, emosyonel rol giigliigii, sosyal islevsellik, mental
saglik, FKS ve MKS puanlar “p<0.01” diizeyinde; fiziksel rol gii¢liigii ve vitalite puanlar1 ise
“p<0.05” diizeyinde, <10mg/giin kullanan hastalarin puanlarindan istatistiksel olarak anlamli
sekilde diisiik saptandi. Bulgularimizi mevcut literatiir verileri ile karsilagtirdigimizda,
Paradisi ve ark.’'nmin ¢aligmasinda tam tersi sonuglarla karsilastik; fiziksel islevsellik digindaki
diger tiim KF-36 alt boyutlarinin puanlari <10mg/giin KS kullanan hastalarda daha diisiik
bulunmustu (23). S6zii gecen calisgmada PGA<I olan 103 hasta varken; bunlar arasinda
<10mg/giin KS kullanan hasta sayist sadece 45°ti. Aslinda bu bulgu, hekim tarafindan klinik
siddeti cok hafif ve hafif olarak degerlendirilen (PGA<]1 olan) 58 hastanin KS dozunun, hala
fizyolojik dozun {izerinde oldugunu gosteriyordu. Oysa ki bizim ¢alismamizda PGA<1
olmasina ragmen >10mg/giin KS kullanan hasta sayis1 sadece 12 olup; bu hastalarin sadece
2’sinde KS dozu 32mg/giin, diger 10’unda ise 10-20mg/giin arasindaydi; dolayisiyla bizim
calismamizda hastalarin kullandiklar1 KS dozu (diger bir deyisle pemfigusun terapotik
siddeti), pemfigusun klinik siddeti ile paralellik gosteriyordu. Bu nedenle diisiik doz KS
kullanan grubun yasam Kkalitesinin fizyolojik dozun iizerinde KS kullanan grubun yasam
kalitesinden daha iyi olarak saptanmasi beklenen bir bulguydu. Ote yandan Paradis ve
ark.’min ¢aligmasinda, PGA<1 olan 103 hastanin yasam kalitelerinin PGA>1 olan 21 hastadan
daha yiiksek oldugu bulunmustu; ancak bu grup i¢inde hala >10mg/giin KS kullanmaya
devam eden hastalarin yasam kaliteleri daha yiiksekti; aynt PGA siddetine sahip olmasina
ragmen <10mg/giin KS kullanan 45 kisinin yasam kalitesi ise daha diisikk bulunmustu (23).
Yazarlar bu ¢eliskili durum hakkinda bir yorum yapmamis olduklart i¢in iki c¢aligma
arasindaki bu carpici farkliligin nedeni olarak, Paradisi ve ark. 'nin PGA degerlendirmesinde
veya KS dozu azaltma semalarinda, bizim yaklasimimizdan farkli bir yol izlemis
olabilecekleri diisiiniilse de; bu konu hakkinda kesin bir yargiya varmak miimkiin olmadi.
Kendi verilerimizi degerlendirdigimizde, fizyolojik dozun altinda KS kullanan hastalarimizin
hem dermatolojik hem de genel sagliga ait yasam kalitesinin daha yiiksek oldugunu séylemek
yanlis olmayacaktir. Ote yandan tiim bulgularimizi birlestirdigimizde, genel saglik algisinin
pemfigusun klinik, immunolojik ve terapdtik siddetinden en az etkilenen saglik boyutu oldugu

one siiriilebilir. Tirk toplumunun sahip oldugu kaderci yapinin bu duruma neden olabilecegi
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diistiniilmiis olsa da, bu konuda kesin bir yargiya varmak i¢in daha ileri ¢alismalara ihtiyag
vardir.

Pemfigusa eslik eden komorbiditeler acisindan, DYKI total puanlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmazken (p>0.05); genel olarak >1 komorbiditesi
olan hastalarin KF-36 puanlari, hi¢gbir komorbiditeye sahip olmayan hastalarin puanlarindan
daha diisiik olarak bulundu. Saptanan bu diisiikliikler istatistiksel agidan analiz edildiginde, >1
komorbiditesi olan hastalarin, fiziksel islevsellik, fiziksel rol giicliigii, agri, vitalite, sosyal
islevsellik, emosyonel rol giigliigii, FKS ve MKS puanlarinin, komorbiditesi olmayan
hastalarin puanlarindan anlamli diizeyde diisiik oldugu saptandi; genel saglik algis1 ve mental
saglik puanlarinda saptanan diisiikliikler ise istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).
KF-36 puanlari arasinda, komorbidite sayisina gore de istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi (p>0.05). Ote yandan Paradisi ve ark.’min ¢alismasinda, birden fazla
komorbiditesi olan hastalarin sosyal islevsellik disinda kalan tiim KF-36 puanlarinda
istatistiksel olarak anlamli diisiikliikler saptanmisti; 1 adet komorbiditesi olan ve
komorbiditesi olmayan hastalarin puanlar1 arasindaki farklar ise anlamli bulunmamusti (23).
Bizim ¢aligmamizda ise, birden fazla komorbiditesi olan hastalarda istatistiksel olarak anlaml
sekilde diisiik saptanan saglik boyutlar1 arasinda fiziksel rol gii¢liigii, emosyonel rol giicliigii
ve MKS vyer almaktaydi. Tiim bu bulgular 6zetlenecek olursa, pemfigusa eslik eden
komorbiditelerin hastalarin dermatolojik yasam kalitelerinden ziyade genel yasam kalitelerini
daha olumsuz yonde etkiledigi ve komorbidite sayisi arttik¢a, 6zellikle fiziksel ve duygusal
saglik problemlerinden otiirii giinliik aktiviteleri yapmakta giicliik ve ruhsal sorunlar ortaya

ciktig1 sOylenebilir.

7.2.3. Yasam Kalitesi Uzerine Etkisi Acisindan Pemfigusun Kronik Dermatolojik
Hastahklar Arasindaki Yeri

Yagam kalitesi kavraminin sosyal hayatta, edebiyatta ve politikada hayat bulmasi
sonucunda tibbin tiim klinik branglarinda bu konuya olan ilgi artmustir. Finlay ve Khan
tarafindan 1994 yilinda dermatolojiye 6zgii bir dlcek olan DYKI’nin (10) gelistirilmesinden
giiniimiize kadar gegen siire i¢inde, bir ¢cok dermatolojik hastaligin yasam kalitesi iizerine olan
etkisi bu ol¢ek kullanilarak aragtirilmigtir (8-9, 245-248). Bu hastaliklar arasinda 6zellikle
kronik ve siddetli bir seyir izleyen hastaliklara dnem verilmis; en ¢ok da psoriasis ve atopik

dermatit tizerinde durulmustur (246).
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Calismamizda pemfigusun yasam kalitesi {izerine olan etkisini degerlendirirken DYKI

kullanarak elde ettigimiz verileri, literatiirde yasam kalitesi iizerine etkisi arastirilmis olan

diger kronik inflamatuvar ve biillii hastaliklarin verileri ile karsilagtirarak (10, 219, 246-248);

bu konuda pemfigusun ait oldugu yeri belirlemeye yonelik bir adim attik (Tablo 52 ve Sekil

33). Bu karsilastirmada pemfigus, kronik deri hastaliklar1 iginde atopik dermatit ve

psoriasisten sonra, epidermolizis biilloza simplekse (EBS) yakin bir sekilde hastalarin yasam

kalitesini diisliren dordiincii siradaki hastalik olarak goriinse de; bu konuda ileri ¢calismalarin

yapilmasiyla, bu siralamanin degisebilecegi unutulmamalidir.

Tablo 52.Cesitli inflamatuvar ve Biillii Deri Hastaliklarimin Ortalama DYKI Puanlar

Atopik Dermatit (246) 16.2
Psoriasis Vulgaris (246) 13.2
Epidermolizis Billoza Simplex (219) 10.7
Pemfigus Vulgaris (Mayrshofer et al.) (24) 10.0
Pemfigus Vulgaris (Babuna G.-Aktif Hasta Grubu) 9.22
Distrofik Epidermolizis Bulloza (219) 75
Bull6z Pemfigoid (247) 6.92
Hailey Hailey Hastalig (248) 6.06
Pemfigus Vulgaris (Babuna G.-Inaktif Hasta Grubu) 2.54
Saghkh Toplum (10) 0.5
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Sekil 33.Cesitli inflamatuvar ve Biillii Deri Hastahklarim Ortalama DYKI Puanlar:
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AD: Atopik Dermatit; PV: Pemfigus Vulgaris; EBS: Epidermolizis Bulloza Simplex
DEB: Distrofik Epidermolizis Biilloza; BP: Biill6z Pemfigoid

7.2.4. Pemfigusta Yasam Kalitesini Etkileyen Hastaya ve Hastaliga Bagh Faktorlerin
Ozetlenmesi

Pemfigusun yasam kalitesi {izerine etkisini arastiran, ingilizce/almanca ve fransizca
literatiirde yaymlanmis olan klinik caligma sayist ne yazik ki sadece 4’tir (21-24). Bu
calismalar detayli olarak incelendiginde; her birinin 6nemli eksikliklere sahip oldugu
goriilmiistiir. Aralarindan sadece bir c¢alismanin vaka-kontrolli olmasi (21), calismalarda
hastalarin demografik, sosyokiiltiirel 6zelliklerine ve aliskanliklarina yeteri kadar ayrintili
sekilde yer verilmemesi ve hasta sayilarinin, 6zellikle PV disinda kalan pemfigus alt tiplerini

degerlendirmek konusunda yetersiz kalmasi, bu eksiklikler arasinda sayilabilir.
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Bu tezin konusu, Tiirk toplumunda simdiye kadar yapilmis olan ilk ¢alisma olmasinin
yaninda, 76 kisilik bir kontrol grubuna sahip olmasi ve sadece hastaliga ait faktorler ile yas ve
cinsiyet gibi siklikla arastirillmis olan hastaya ait faktorlerle yetinmeyip egitim durumu,
medeni hal, is durumu ve sigara aligkanlig1 gibi, mevcut diger ¢alismalarda ayrintili olarak
aragtirllmamis veya iizerinde durulmamis konular1 da en kapsamli sekilde aragtirmis ve
dermatolojik literatiir esliginde tartigmis bir ¢alisma olmasi nedeniyle de dnem tagimaktadir.
Ayrica toplam hasta sayist 151 olmakla birlikte, bunlardan 75’inin pemfigus hastasi olmasi
nedeniyle, bu konuda simdiye kadar yapilmis ¢alismalar arasinda ikinci en biiyiik hasta

grubuna sahip olan ¢alismadir.

Calismamizda pemfiguslu hastalarin yasam kalitesi iizerine olumsuz etkisi oldugu
bulunan hastaya ve hastaliga ait faktorler Sekil 32°de belirtilmistir. Ancak bu faktorlerin
bazilarinda, karsilagtirma yapacak literatiir verileri ve yapilan caligmalardaki hasta sayilar
yetersiz kaldig1 icin, kesin bir hilkkme varmak miimkiin olamamustir. ileride, pemfigusun
yasam kalitesi iizerine olan etkisini, kapsamli ve ayrintili olarak daha genis hasta gruplari
lizerinde arastiracak calismalarin yapilmasi ile bu konudaki sis perdesi aralanacak ve
pemfiguslu hastalarin yagam kalitesi iizerine etkisi olan faktorler, kanita-dayali bir sekilde net

olarak tanimlanabilecektir.

Sekil 32. Calismamizda, Pemfiguslu Hastalarin Yasam Kalitesini Olumsuz Yonde

Etkiledigi Bulunan, Hastaya ve Hastahga Ait Faktorler

HASTAYA AIT FAKTORLER
¢ Kadin Cinsiyet ¢

o >50Yas
¢ Diisiik Egitim Diizeyi
e Evli Olmak -
e Calismiyor Olmak PEMFIGUSTA
e Sigara icmemek — YASAM .
KALITESI
—)

HASTALIGA AiT FAKTORLER
e PV (PF?)
e Hastalik Siiresi <4 y1l (<2 y1l?)

e Mukokutantz Tutulum

o Aktif Hastahk/PGA>1

o 1iF>1/40

o KS>10mg/gin

o Komorbidite Varhgi (Sayis1?)
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7.3.  CALISMAMIZIN BULGULARI VE LITERATUR VERILERIi ISIGINDA
PEMFIGUSUN DUYGU DURUMU UZERINE OLAN ETKISININ
TARTISILMASI

Deri, kisinin dis ¢evreye sundugu “beden imaji”nin en 6nemli pargasi oldugu icin
kisisel ve sosyal iliskilerde en 6nemli aracilardan biridir; sosyal uyumda biiyiik rol oynar (1).
Duygusal durum, psikososyal degiskenler ve ¢atismalar deri hastaliklarinin ortaya ¢ikmasini
tetikleyebilecekleri gibi, siddetini arttirarak seyrini de etkileyebilmektedirler. Deri hastaliklar
ile psikolojik durum arasindaki bu iligski aslinda gift-taraflidir; bir yandan atopik dermatit,
alopesi areata, psoriasis, hiperhidroz ve nérodermit gibi deri hastaliklart emosyonel stres ve
olumsuz psikolojik faktorler ile tetiklenmekte veya siddetlenmekte; 6te yandan o6zellikle
kronik deri hastaliklarinin seyrinde hastalifa ve uzun siiren tedavi siirecine bagl olarak ortaya
cikan fonksiyonel ve psikososyal olumsuzluklar ve zorluklar, psikolojik ve psikiyatrik
bozukluklara neden olabilmektedirler. Kronik deri hastaliklarina en sik eslik eden psikiyatrik
komorbiditelerin depresyon ve anksiyete oldugu yapilan gesitli ¢aligmalarda gosterilmistir
(205-207). Yasam boyu siiren remisyon ve alevlenmelerle seyreden, hem kendisine hem de
zorlu tedavi siirecine bagl faktdrler nedeniyle énemli bir morbidite ve mortalite kaynagi
olabilen pemfigus da, bu hastaliklar arasinda yer almaktadir. Bu noktadan yola ¢ikarak
calismamiz 75 pemfigus hastasinda depresyon ve anksiyete goriilme oranini ve bu psikiyatrik
rahatsizliklarin ortaya cikisinda rol oynayan hastaya ve hastalia bagli faktorleri HADO
kullanarak arastirmay1 hedeflemistir.

Aydemir ve ark. tarafindan 1977°de yapilan Tiirkce formunun gegerliligi ve
giivenirligi galismasinin 6nerisi dogrultusunda, ¢alismamizda HADO nin anksiyete alt dlgegi
(HAD-A) igin kesme puant 10; depresyon alt oOlgegi (HAD-D) i¢in 7 olarak alindu.
Calismamiza katilan 75 hastanin  ve 76 saghikli goniilliiniin  HADO puanlar
karsilastirildiginda anksiyete goriilme orani, hasta grubunda 9%25.3 (n=19/75), kontrol
grubunda %5.3 (n=4/76); depresyon gdriilme orani ise hasta grubunda %50.7 (38/75), kontrol
grubunda %22.4 (17/76) olarak saptandi. Hasta grubunun hem anksiyete hem de depresyon
puanlarinda saptanan bu yukseklikler istatistiksel olarak ileri derecede (p=0.001) anlamli
bulundu (p<0.05).

Literatiirde pemfigusun yasam kalitesi ile birlikte duygu durumu iizerine olan etkisini
de, bizim calismamiza benzer sekilde birlikte degerlendiren iki ¢alisma daha mevcuttu (22,
23). Her iki ¢alisma da Italya’da yapilmis olup kontrol grubundan yoksundu ve bizim
calismamizda kullandigimiz HADO’nden farkli dlgekler kullanmislardi. Tabolli ve ark.
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“Institute for Personality and Ability Testing Anxiety Scale Questionnaire and Clinical
Depression Questionnaire”; Paradisi ve ark. ise “Genel Saglik Anketi (GSA), General
Health Questionnaire” (GHQ) kullanmayi tercih etmislerdi (22, 23). GSA, depresyon ve
anksiyete gortilme oranlarint HADO’nde oldugu gibi ayr1 ayr1 degil de birlikte degerlendiren
bir dlgek oldugu icin, Picardi ve ark.‘nin ¢alismasinda anksiyete ve depresyon goriilme
oranlar1 “psikiyatrik komorbidite (anksiyete ve/veya depresyon) goriilme oranlar1” seklinde
birlikte verilmisti (23).

Calismamizda anksiyete goriilen 19 hastamizin tiimiinde, tabloya depresyon da eslik
ediyordu; bu bulgumuz anksiyetenin genellikle yalniz seyretmedigi, depresyonla birlikte
goriildiigii yoniindeki literatlir bulgulariyla uyum goéstermekteydi (200, 201). Depresyon
goriilen 38 hastamizin yarisinda tabloya sadece depresyon hakimdi. Boylece hasta
grubumuzda psikiyatrik komorbidite goriilme oran1 %50.7 (n=38) olarak belirlendi.

Literatiirdeki c¢alismalara bakildiginda Tabolli ve ark.’min c¢alismasma katilan 58
hastadan sadece 45’inin verileri degerlendirilmis ve hastalarinin %50’sinde anksiyete,
%45’inde ise depresyon saptanmis; genel olarak psikiyatrik komorbidite goriilme orani
belirtilmemisti (22). Hasta sayisinin ¢ok az olmasi yaninda, hastaya ve hastaliga ait faktorler
ile anksiyete ve depresyon arasindaki iligkinin degerlendirilmemesi, bu calismanin
dezavantajlariydi. Verilerimizin, Tabolli ve ark.’nin verileri ile karsilastirilmasi Sekil 33’te

verilmistir.

Sekil 33. Pemfiguslu Hastalarda Anksiyete ve Depresyon Goriilme Oranlari

100 -~
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B Depresyon Goriilme
Oranlar

Anksiyete Goriilme
Oranlar

Tabolli ve ark. Babuna G.
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Paradisi ve ark. 126 pemfigus hastasinda yaptiklari ¢alismada GSA-12 anketi
kullanmiglar ve >4 puan alan hastalarin depresyon ve/veya anksiyete gibi psikotik olmayan
psikiyatrik bir komorbiditeye sahip oldugunu belirtmislerdi. Genel olarak psikiyatrik
komorbidite (anksiyete ve/veya depresyon) goriilme orant, bizim ¢alismamizda %50.7 (38/75)

iken, Paradisi ve ark. nin ¢aligmasinda %39.7 olarak bulunmustu (23) (Sekil 34).

Sekil 34. Pemfiguslu Hastalar da Anksiyete ve/veya Depresyon Goriilme Oranlar:
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Babuna G.-Hasta  Paradisi ve ark. Babuna G- | @Babuna G.-Hasta Grubu

Grubu Kontrol Grubu @ Paradisi ve ark.

O Babuna G.-Kontrol Grubu

Calismamizda klinik siddeti PGA (Hekimin Global Degerlendirmesi, 0-4) <1
bulunanlarin orant %72 iken (n=54/75); Paradisi ve ark.’min ¢alismasinda bu oran %81.7
(n=101/126) olarak saptanmistt (23). Bu durum Paradisi ve ark. ’nin ¢alismasinda
bizimkinden daha diisilk anksiyete ve depresyon oranlarina rastlanmasimin bir nedeni
olabilirdi. Bir diger olasilik olarak, Italyan ve Tiirk toplumlar1 arasindaki sosyokiiltiirel ve
toplumsal degiskenlerin de bu durumda rol oynamis olabilecegi diisiiniildii; ancak veri
yetersizliginden 6tiirii kesin bir yorum yapilamadi.

Hastalara ait demografik ve sosyokiiltiirel 6zellikler agisindan bakildiginda anksiyete
ve depresyon goriilme orani yasi >50 olanlarda, kadinlarda, evlilerde, ¢alismayanlarda ve
ortaokul/lise mezunu olanlarda daha yiksek olarak saptandi. Sigara aliskanligi agisindan
bakildiginda sigara kullananlarin anksiyete oranlari, kullanmayanlarin oranlarindan daha
yiiksek olarak saptanirken; sigara kullanan ve kullanmayan hastalarin depresyon puanlari

birbirine benzer degerlerde bulundu. Saptanan bu farkliliklar hastalarin yasina, cinsiyetine,
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medeni haline, egitim diizeyine ve sigara aliskanligina gore istatistiksel olarak anlamli
farkliliklar gostermezken (p>0.05); is durumuna gore istatistiksel olarak anlamli bulundu.
Calismayan hastalarin anksiyete puanlari “p<0.05” diizeyinde; depresyon puanlari ise
“p<0.01” dlzeyinde, ¢alisan hastalarin anksiyete ve depresyon puanlarindan anlamli diizeyde
yiiksek olarak saptandi. Ote yandan ¢alismamizin kontrol grubunda, ¢alisanlarin anksiyete ve
depresyon puanlari, istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da (p>0.05), g¢alismayanlarin
puanlarindan daha yiiksek olarak saptandi Aslinda ¢alisma hayatinin getirdigi stres,
sorumluluklar, baski ve yorucu tempo diisiiniildiigiinde bu beklenen bir bulguydu. Hasta ve
kontrol grubumuzun arasindaki bu farkliligin nedeni olarak, calisiyor olmanin bireye
sagladig1 ozgiiven, sosyal ¢evre, maddi glic ve kazandirdig1 yeni kimligin, kisinin tamamen
hastaligina odaklanmasini azaltarak; hastaligin yol actig1 psikolojik sorunlari hafifletiyor
olabilecegi diisliniilse de, daha ileri bir yorum yapilamada.

Picardi ve ark.’min ¢calismasinda da ¢alisgmamiza benzer sekilde, depresyon ve/veya
anksiyete goriilme oran1 kadin hastalarda daha ytiksekti; ancak bu farklilik istatistiksel olarak
anlamli saptanmamisti (p>0.05). Hasta yas1 >50yas ve <50yas olanlarin depresyon ve/veya
anksiyete goriilme oranlar1 ise hemen hemen ayniydi; 6te yandan bizim calismamizda
aragtirtlan  diger sosyokiiltiirel parametrelere, Paradisi ve ark.’min ¢aligmasinda
deginilmemisti (23). Bulgularimiz1 toparlayacak olursak, depresyon ve anksiyetenin genel
olarak kadin ve calismayan hastalarda daha yiiksek goriindiigiinii soyleyebiliriz. Bu
bulgumuz, yasam kalitesinin bu hastalarda daha diisiik oldugu yoniindeki bulgularimizla da
ortiismektedir. Tiirk toplumunda, kadinlarin biiyiik oranda ilkokul mezunu ve ev hanimi
oldugu g6z oniine alinacak olursa, bu bulgumuz daha da 6nem kazanmaktadir.

Hastaliga bagl faktorler agisindan anksiyete ve depresyon goriilme puanlarina
bakildiginda en yiiksek degerler, PV’li, hastalik stiresi <2 yil olan, birden fazla komorbiditesi
bulunan, klinik olarak sadece kutan6z tutulum goriilen ve hastaligi hem klinik (aktif hastalik
ve PGA>1) hem immunolojik (IiF titrasyonu >1/40) hem de terapotik (>10mg/giin KS)
acidan aktif durumda olan hastalarda saptandi. Saptanan bu yiikseklikler hem anksiyete hem
de depresyon puanlari i¢in pemfigusun alt tipi (PV) ve eslik eden komorbidite sayist (>1)
agisindan istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.059). Ote yandan, pemfigusun klinik,
immunolojik ve terapotik siddeti agisindan goriilen farkliliklar sadece depresyon puanlari igin
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05). Depresyon ve anksiyete puanlarinin (oranlarinin)
hastaliga bagli parametreler agisindan genel olarak beklenen sonuglari verdigi goriildii. Ancak
beklenilenin aksine, klinik olarak sadece deri tutulumu goriilen hastalarin depresyon

oranlarinin (%100), mukukutanéz tutulumu olanlardan daha yiiksek (%66.7) saptanmasi
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ilging bir bulguydu. Her ne kadar ¢alismamiz sirasinda sadece kutandz tutulumun goriildigi
hasta sayis1 az olsa da (n=5); yine de bu bulgularin psikolojik iyilik hali agisindan derinin
saglikli ve normal olmasinin hastalar i¢in Onemini bir kez daha ortaya koydugunu
diisiinmekteyiz.

Picardi ve ark.’nin ¢alismasinda da, bizim bulgularimiza benzer sekilde hastaligi
klinik agidan siddetli seyredenlerin depresyon ve/veya anksiyete goriilme riski daha yiiksek
bulunmustu. Ancak bizimkinden farkli olarak, PF’lu hastalarin (n=10) puanlarinin PV’li
hastalardan (n=112) daha yiiksek oldugu saptanmisti. Picardi ve ark.’min g¢alismasinda,
pemfigusun klinik tipine gore bir degerlendirme yapilmamasina ragmen; sadece deri
tutulumuyla seyrederek PV’ten daha hafif bir prognoz goésteren PF’lu hastalarda depresyon
ve/veye anksiyete gelisme riskinin PV’li hastalardan daha yiiksek bulunmasi, bizim sadece
kutandz tutulumu olanlarda saptadigimiz sonuca benzerlik gostermekteydi.

Calismamizin sonuclari, kronik bir deri hastalig1 olan pemfigusun etkilenen hastalar
icin onemli bir psikiyatrik morbidite nedeni oldugunu ortaya koymustur. Pemfigusta
depresyon ve anksiyete gelisimi i¢in kadin ve calismiyor olmak 6nemli bir risk faktoriidiir.
Bununla birlikte, depresyon ve anksiyete goriilme oranlari hastaligin klinik, immunolojik ve
terapotik siddeti ile korele bulunmustur. Ote yandan ¢alismamiz, deri tutulumu
mevcudiyetinin pemfiguslu hastalarin psikolojik iyilik hali i¢in énemli bir belirleyici faktor

oldugunu diisiindiirmektedir.

7.4. DYKI, KF-36 ve HADO ARASINDAKI ILISKILERIN TARTISILMASI

Dermatolojik hastaliklarin yasam kalitesi {izerine etkilerinin degerlendirilmesinde,
hastaligin dermatolojik boyutlar1 yaninda genel saglik iizerine olan etkilerinin de
degerlendirilebilmesi i¢in “genel sagliga 6zgii 6l¢ekler” ile "dermatolojiye 6zgi Olcekler” in
birlikte kullanilmas1 onerilmistir (5, 7, 188). Bu Oneri dogrultusunda ¢alismamizda,
pemfigusun yasam kalitesi iizerine olan etkisi degerlendirilirken KF-36 ve DYKI o6lcekleri
birlikte kullanilmistir. Her iki 6l¢egin puanlar arasindaki istatistiksel iligkiler incelendiginde
DYKI total puanlari ile KF-36 dlgeginin 8 alt boyutunun ve 2 zet dlgeginin puanlari arasinda
negatif yonde anlamli iliskiler saptanmistir (p<0.05). “Negatif yonde anlamli iliski”, DYKI
puanlarindaki artisa istatistiksel olarak anlamli derecede orantili bir sekilde, KF-36 6l¢eginin
alt boyutlarinin puanlarinda azalig gorildiigiinii ifade etmektedir. Diger bir deyisle puanlama
sistemlerinin ters olmas1 nedeniyle, KF-36’da diisiik puanlar, DYKi’nde ise yiiksek puanlar

yasam kalitesindeki azalmay1 gostermekte olup; iki Olgegin vardigi sonuglar birbirleriyle
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korelasyon gostermektedir. Bdylece, pemfigusun yasam kalitesi iizerine olan etkisinin
degerlendirilmesinde KF-36 ve DYKI &lgeklerinin birlikte kullanilmasinin etkin ve giivenilir
oldugu, istatistiksel yonden de kanitlanmustir.

Calismamizda, pemfiguslu hastalarda goriilen anksiyete ve depresyon oranlarini
degerlendirmek amaciyla, HADO’ni kullanmay1 tercih ettik. HADO ile DYKI arasindaki
istatistiksel iliskiler degerlendirildiginde DYKI total puanlar1 ile HADO puanlari arasinda
pozitif yonde anlamli iligkiler saptanmistir (p<<0.05). “Pozitif yonde anlamli iliski”, her iki
Olcegin puanlarinda birbirleriyle istatistiksel olarak anlamli derecede orantili bir artis
oldugunu ifade etmektedir. Buna benzer sekilde, HAD-A ve HAD-D o6l¢egi puanlart ile KF-
36 olgeginin 8 alt boyutunun ve 2 0Ozet Olgeginin puanlart arasindaki iligki
degerlendirildiginde de istatistiksel olarak negatif yonde anlamli iligkiler saptanmistir
(p<0.05). “Negatif yonde anlamli iliski”, HAD-A ve HAD-D puanlaridaki artisa istatistiksel
olarak anlamli derecede orantili bir sekilde, KF-36 6l¢eginin alt boyutlarinin puanlarinda
azalls goriildiigiinii ifade etmektedir. Bir baska deyisle, HADO’nde saptanan puanlar
yikseldikge KF-36’nin puanlar1 azalmakta, DYKI’nin puanlari ise artis gdstermektedir. Bu
sonug, anksiyete ve depresyon bulunan hastalarda yasam kalitesinin de orantili bir sekilde
azaldigin1 temsil etmekte olup; kronik deri hastaliklarina eslik eden psikiyatrik
komorbiditelerin hastalarin yasam kalitesini daha da diisiirdiigii yénundeki literatur verileri ile
uyum gostermektedir (1, 3, 207-214).

Tim bu veriler 1s181nda, pemfigusun yasam kalitesi ve duygu durumu iizerine olan
etkisinin arastirilmasinda KF-36, DYKI ve HADO &lceklerinin birlikte kullanilmasi etkin,

guvenilir ve tutarli bulunmustur.
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75. SON SOz

“Much of the treatment of pemphigusisart rather than science”

Byrstyn JC., 2002 (20)

Gergekten de dermatologlarin bir sanat¢1 hassasiyeti ve bakis acisiyla hastalarina
yaklagarak, onlar1 sadece dermatolojik agidan, klasik olarak siyah-beyaz renklerde degil; ayni
zamanda yasam kalitesi ve duygu durumu boyutlarindaki tiim ara renkleriyle de resmetmeleri,
giiniimiizde artik kagmilmaz bir gereklilik halini almistir. Bu hasta resimleri ne kadar ¢ok
boyutlu ve ne kadar ¢ok renkli olursa, hekimler icin hastalarini anlayarak onlarla empati
kurmak da, o denli kolay olacaktir. Pemfigusta en dogru, en kapsamli ve en tatmin edici
tedavi stratejilerini gelistirerek, hastalar1 sadece hayatta kalan ve yasamini siirdiiren degil,;
ayn1 zamanda yasamdan zevk alan ve yiizii giilen saglikli bireyler haline de getirmek, ancak
bu sekilde miimkiindiir. Unutulmamalidir ki, Romali sair ve yazar Marcus Valerius
Martialis'in giinlimiizden yiizyillarca 6nce ifade ettigi gibi, “yasam sadece yasiyor olmak

degil, saglikli yasiyor olmak demektir - vita non est vivere sed valere vita est” .
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8. SONUCLAR

Pemfigus, hastalarin yagam kalitesini olumsuz yonde etkileyen kronik otoimmun bir bulli

hastaliktir.

. DYKI ile degerlendirilen dermatolojik yasam kalitesinde pemfiguslu hastalara en fazla
rahatsizlik veren faktoriin, hastalifin yol actigi kasinti, agri, act ve yanma gibi deri

semptomlar1 oldugu bulunmustur.

. DYKI ile degerlendirilen dermatolojik yasam kalitesinde pemfiguslu hastalarm en fazla

etkilendigi yasam alaninin ig/¢aligma hayati oldugu saptanmustir.

. DYKI puanlarima gore pemfigusun, hastalarm giyim sekli, spor faaliyetleri ve cinsel

yasamlari tizerine olan etkisi olduk¢a diisiikk bulunmustur.

. Calismamizda KF-36’nin 8 alt boyutu ve 2 6zet skalasi kullanilarak degerlendirilen genel
yasam kalitesi pemfiguslu hastalarda, sosyodemografik agidan benzer 6zellikler tasiyan
sagliklt goniilliilerin olusturdugu kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli sekilde

(p<0.01) diisiik saptanmustir.

. Pemfigusun, genel yasam Kkalitesi iizerine olan olumsuz etkisinin biitiin genel saglik
boyutlarini (fiziksel islevsellik, fiziksel rol giicliigii, agr1, sosyal islevsellik, emosyonel rol
giicliigii, mental saglik, fiziksel komponent skoru/FKS ve mental komponent skoru/MKS)

kapsadig1 goriilmiistiir.

. Calismamizin hasta ve kontrol gruplar arasinda KF-36’nin 8 alt boyutunun puanlari
karsilastirildiginda, en biiyiik farkliliklarin fiziksel ve emosyonel rol giicliigli boyutlarinda
goriildiigii saptanmistir. Bu bulgu pemfiguslu hastalarin, fiziksel ve ruhsal saglik

sorunlarindan 6tiirti glinliik aktivitelerini yapmakta zorluk yasadiklarini ifade etmektedir.

. Pemfigus, kadin hastalarin dermatolojik ve genel yasam kalitesini, erkek hastalara gore

daha olumsuz yonde etkilemektedir.

Pemfigus, 50 yasin iizerindeki hastalarin genel yasam Kkalitesini, 50 yasin altindaki

hastalardan daha fazla diisiirmektedir.
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10. Evli katilimcilarin KF-36 puanlari, hem hasta hem de kontrol grubunda bekarlardan daha
diisiik olarak saptanmistir. Bu bulgu, bekar ve yalniz yasayan hastalarda yasam kalitesinin
daha diisiik olarak saptandigi yabanci literatiir verileri ile celiskili olup; yasam kalitesi

lizerine etkisi olan toplumsal bir degisken olarak kabul edilmistir.

11. Pemfigus, egitim diizeyi diisiik hastalarin genel yasam kalitesini, egitim diizeyi yiiksek
olanlara gore daha fazla etkilemektedir.

12. Igsiz veya ev hanimi olmanmn pemfiguslu hastalarda hem dermatolojik hem de genel

yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyen bir faktor oldugu saptanmustir.

13. Sigara kullanan hastalarin KF-36 puanlar1 sigara kullanmayan hastalardan daha diisiik
olarak saptanmis olsa da, bu disikliklerin higbiri istatistiksel olarak anlaml
bulunmamustir (p<0.05). Yine de bu bulgunun sigaranin igerdigi nikotinin pemfigustaki

olumlu etkisini destekler nitelikte olabilecegi diistiniilmiistiir.

14. Calismamizda en diisilk yasam kalitesine PV’li hastalarda rastlanmis olsa da, diger
pemfigus alt tiplerine sahip hasta sayimizin ¢ok az olmasi (n=9) nedeniyle, bu konuda

objektif bir yorum yapmak dogru bulunmamustir.

15. Hastalik siiresi kisa olanlarin yasam kalitesinin daha fazla etkilendigi; ancak hastalik

sliresinin uzamasiyla genel saglik algisinin bozuldugu goériilmistiir.

16. Sadece deri tutulumu goriilen hastalarin dermatolojik ve genel yasam Kkalitesi,
mukokutandéz ve sadece mukozal tutulum goriilenlerden daha diisiik bulunmustur. Bu
bulgu, deri tutulumu mevcudiyetinin pemfiguslu hastalarin yasam kalitesini etkileyen en

onemli klinik faktor oldugunu diistindiirmiistiir.

17. Calismamizda pemfigusun yasam Kkalitesi lizerine olan etkisinin hastaligin klinik,
immunolojik ve terapotik siddeti ile paralellik gosterdigi goriilmiistiir. Pemfigusu aktif
(yeni baslangig/aktivasyon) donemde ve PGA siddeti >1 olan, IiF ile serumda dolasan
otoantikor titrasyonu >1/40 saptanan ve >10mg/giin KS kullanan hastalarin hem genel

hem de dermatolojik yasam kalitesi daha diisiik olarak saptanmustir.

18. Pemfigusa eslik eden komorbiditeler, dermatolojik yasam kalitesinden ziyade genel yagam
kalitesini olumsuz yonde etkilemekte ve komorbidite sayisi arttikca, 6zellikle fiziksel ve
duygusal saglik problemlerinden &tiirii giinliik aktiviteleri yapmakta giicliik ve ruhsal

sorunlar ortaya ¢ikmaktadir.
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19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyen kronik bir deri hastaligi olan pemfigusa siklikla

eslik eden psikiyatrik komorbiditeler arasinda anksiyete ve depresyon yer almaktadir.

Calismamiza katilan 75 hastanin ve 76 saghikli goniilliinin HADO puanlan
karsilastirildiginda anksiyete goriilme orani, hasta grubunda %25.3 (n=19/75), kontrol
grubunda %5.3 (n=4/76); depresyon goriilme orani ise hasta grubunda %50.7 (38/75),
kontrol grubunda %22.4 (17/76) olarak saptanmistir. Hasta grubunun hem anksiyete hem
de depresyon puanlarinda saptanan bu yiikseklikler istatistiksel olarak ileri derecede
(p=0.001) anlaml1 bulunmustur (p<0.05).

Calismamizda anksiyete goriilen 19 hastanin tiimiine depresyonun da eslik etmesi,
anksiyetenin genellikle depresyonla birlikte goriildiigi yonundeki literatiir bulgulariyla
uyum gostermektedir.

Calismamizin hasta grubunda psikiyatrik komorbidite (anksiyete ve/veya depresyon)

goriilme oran1 %50.7 (n=38/75) olarak belirlenmistir.

Calismamizda, pemfigusta depresyon ve anksiyete gelisimi i¢in “kadin ve g¢aligmiyor

olmak” 6nemli bir risk faktorii olarak bulunmustur.

Pemfiguslu hastalarda anksiyete ve depresyon goérilme oranlari, yast >50 olanlarda,
evlilerde ve ortaokul/lise mezunu olanlarda daha yiiksek olarak saptanmis olsa da; bu

sonugclar istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

Anksiyete ve depresyon goriilme oranlari hastalik siiresi <2 yil olan ve >1 komorbiditesi

bulunan PV’li hastalarda daha yiiksek olarak saptanmistir (p<<0.05).

Pemfiguslu hastalarda depresyon ve anksiyete goriilme oranlart hastaligin klinik (aktif
hastalik ve PGA>1), immunolojik (iiF titrasyonu >1/40) ve terapétik (>10mg/giin KS)
siddeti ile istatistiksel olarak anlamli bir sekilde korelasyon gostermistir (p<0.05).

Calismamizda klinik olarak sadece deri tutulumu gorilen hastalarin depresyon oranlari
(%100), mukukutandz tutulumu olanlardan daha yiiksek (%66.7) saptanmistir. Bu bulgu,
deri tutulumu mevcudiyetinin pemfiguslu hastalarin psikolojik durumu igin 6nemli bir

belirleyici faktor oldugunu diisiindiirmiistiir.

DYKI total puanlari ile KF-36 6lgeginin § alt boyutunun ve 2 &zet dlgeginin puanlar

arasinda istatistiksel olarak negatif yonde anlamli iligkiler saptanmistir (p<<0.05).
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29. Pemfigusun yasam Kkalitesi iizerine olan etkisinin degerlendirilmesinde KF-36 ve DYKI
Olceklerinin  birlikte kullanilmas: istatistiksel a¢idan etkin, guvenilir ve tutarh

bulunmustur.

30. istatistiksel olarak HADO puanlar1 ile DYKI total puanlari arasinda pozitif yonde anlamli
iligkiler (p<0.05); KF-36 6lgeginin (8 alt boyutunun ve 2 6zet dlgeginin) puanlari arasinda

ise negatif yonde anlamli iligkiler saptanmustir (p<<0.05).

31. Psikiyatrik komorbidite (anksiyete ve/veya depresyon) varliginin, pemfiguslu hastalarin

yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyen bir faktér oldugu gorilmiistiir.

32. Pemfigusun yasam kalitesi ve duygu durumu iizerine olan etkisinin arastirilmasinda KF-
36, DYKI ve HADO &lgeklerinin birlikte kullanilmasi etkin, giivenilir ve tutarh

bulunmustur.
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10. EKLER

EK 1. KISA FORM-36 (K F-36)

Genel olarak saghgimz icin asagidakilerden hangisini soyleyebilirsiniz?

Muikemmel d) Orta

Cok iyi e) Koti

fyi

Bir yil oncesi ile karsilastirdigimizda, simdi genel olarak saghgimzi nasil

degerlendirirsiniz?

Bir yil 6ncesine gore ¢ok daha iyi d) Bir yil 6ncesine gore biraz daha koti
Bir yil 6ncesine gore biraz daha iyi e) Bir yil 6ncesinden ¢ok daha kotii
Bir yil 6ncesi ile hemen hemen ayni

Asagidaki maddeler giin boyunca yaptigimiz etkinliklerle ilgilidir. Saghginiz simdi bu
etkinlikleri kisithyor mu? Kisithyorsa ne kadar?

Kosmak, agir kaldirmak, agir sporlara katilmak gibi agir etkinlikler

Evet, olduke¢a kisitliyor 3) Hayuir, hig kisitlamiyor

Evet, biraz kisithiyor

Bir masay1 cekmek, elektrik siipiirgesini itmek ve agir olmayan sporlari yapmak gibi
orta dereceli etkinlikler

Evet, olduke¢a kisitliyor 3) Hayuir, hig kisitlamiyor

Evet, biraz kisithiyor

Giinliik ahsveriste alinanlar1 kaldirma veya tasima

Evet, oldukga kisithyor 3) Hayir, hig kisitlamiyor

Evet, biraz kisithyor

Merdivenle cok sayida kat ¢ikma

Evet, olduk¢a kisitliyor 3) Hayuir, hig kisitlamiyor

Evet, biraz kisithyor

Merdivenle bir kat ¢ikma

Evet, olduke¢a kisitliyor 3) Hayir, hig kisitlamiyor

Evet, biraz kisitliyor
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2)

1)
2)
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2)

1)
2)

1)
2)

Egilme veya diz ¢cokme

Evet, oldukga kisithyor 3) Hayir, hig kisitlamiyor
Evet, biraz kisithyor

Bir iki kilometre ytrume
Evet, oldukga kisitliyor 3) Hayuir, hig kisitlamiyor
Evet, biraz kisithyor

Bir kag sokak 6teye yurime
Evet, olduke¢a kisitliyor 3) Hayir, hig kisitlamiyor
Evet, biraz kisithyor

Bir sokak 6teyeyurime
Evet, olduke¢a kisitliyor 3) Hayuir, hig kisitlamiyor
Evet, biraz kisitliyor

Kendi kendine banyo yapma veya giyinme
Evet, olduk¢a kisitliyor 3) Hayur, hig kisitlamiyor

Evet, biraz kisithyor

Son 4 hafta boyunca bedensel saghginizin sonucu olarak, isiniz veya diger giinliik
etkinliklerinizde, asagidaki sorunlardan biriyle karsilastiniz mi?

Is veya diger etkinlikler i¢cin harcadigimiz zamam azalttimiz mi?

1) Evet 2) Hayir

Hedeflediginizden daha azim1 m1 basardiniz?

1) Evet 2) Hayir

Is veya diger etkinliklerinizde kisitlama oldu mu?

1) Evet 2) Hayir

Is veya diger etkinlikleri yaparken giicliik cektiniz mi? (6rnegin daha fazla caba
gerektirmesi)

1) Evet 2) Hayir

Son 4 hafta boyunca duygusal sorunlarinizin (6rnegin ¢okkiinliik veya kaygi) sonucu
olarak, isiniz veya diger giinliikk etkinliklerinizle ilgili asagidaki sorunlarla

karsilastiniz m?

Is veya diger etkinlikler i¢cin harcadigimiz zamam azalttimiz mi?

1) Evet 2) Hayir
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B-

C-

Hedeflediginizden daha azim1 mi basardimiz?
1) Evet 2) Hayir
Isiniz veya diger etkinliklerinizi her zamanki kadar dikkatli yapamiyor muydunuz?

1) Evet 2) Hayir

Son 4 hafta boyunca bedensel saghgimz veya duygusal sorunlarimz, aileniz, arkadas
veya komsularinizla olan olagan sosyal etkinliklerinizi ne kadar etkiledi?

a) Hic c) Orta derece e) Asir

b) Biraz d) Oldukca

Son 4 hafta boyunca ne kadar agrimz oldu?
a) Hic c) Hafif e) Siddetli
b) Cok hafif d) Orta f) Cok siddetli

Son 4 hafta boyunca agriniz, normal isinizi (hem ev islerinizi hem ev dis1 isinizi
diisiiniiniiz) ne kadar etkiledi?

a) Hic c) Orta e) Asiri

b) Biraz d) Oldukca

Asagidaki sorular sizi son 4 hafta boyunca neler hissettiginizle ilgilidir. Her soru icin
sizin duygularimizi en iyi karsilayan yaniti, son 4 haftadaki sikhigin1 g6z oniine alarak
seciniz.
Kendinizi yasam dolu hissettiniz mi?
a) Her zaman c) Oldukca e) Nadiren
b) Cogu zaman d) Bazen f) Higbir zaman
Cok sinirli bir insan oldunuz mu?
a) Her zaman c) Oldukca e) Nadiren
b) Cogu zaman d) Bazen f) Hicbir zaman
Sizi hi¢bir seyin neselendirmeyecegi kadar kendinizi iizgiin hissettiniz mi?
a) Her zaman c) Oldukca e) Nadiren
b) Cogu zaman d) Bazen f) Hicbir zaman
Kendinizi sakin ve uyumlu hissettiniz mi?
a) Her zaman ¢) Oldukca e) Nadiren
b) Cogu zaman d) Bazen f) Hig bir zaman
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E- Kendinizi enerjik hissettiniz mi?

a) Her zaman

b) Cogu zaman d) Bazen f) Hicbir zaman

c) Oldukca e) Nadiren
F- Kendinizi kederli ve hiizinl( hissettiniz mi?

a) Her zaman c) Oldukca e) Nadiren

b) Cogu zaman d) Bazen f) Hic bir zaman
G- G-Kendinizi tiikkenmis hissettiniz mi?

a) Her zaman c) Oldukca e) Nadiren

b) Cogu zaman d) Bazen f) Hig bir zaman

H- Kendinizi mutlu hissettiniz mi?

a) Her zaman ¢) Oldukca e) Nadiren

b) Cogu zaman d) Bazen f) Higbir zaman
I- Kendinizi yorgun hissettiniz mi?

a) Her zaman c) Oldukca e) Nadiren

b) Cogu zaman d) Bazen f) Hicbir zaman

10-Son 4 hafta boyunca bedensel saghg@imz veya duygusal sorunlarimz sosyal
etkinliklerinizi (arkadas veya akrabalarimiz1 ziyaret etmek gibi) ne siklikla etkiledi?
a) Her zaman c) Bazen e) Hic bir zaman

b) Cogu zaman d) Nadiren

11- Asagidaki her bir ifade sizin icin ne kadar dogru ve yanhstir? Her bir ifade Icin en
uygun olam isaretleyiniz.
A- Diger Insanlardan biraz daha kolay hastalaniyor gibiyim.
a) Kesinlikle dogru
b) Cogunlukla dogru
c) Bilmiyorum
d) Cogunlukla yanlig
e) Kesinlikle yanlis
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B. Tamdigim diger insanlar kadar saghkliyim.

f) Kesinlikle dogru
g) Cogunlukla dogru
h) Bilmiyorum

i) Cogunlukla yanls
j) Kesinlikle yanlis

C. Saghgimn kotiiye gidecegini diigiiniiyorum.

a. Kesinlikle dogru
b. Cogunlukla dogru
c. Bilmiyorum

d. Cogunlukla yanlis
e. Kesinlikle yanlis

D. Saghgim miikemmel.

a. Kesinlikle dogru
b. Cogunlukla dogru
c. Bilmiyorum

d. Cogunlukla yanlis
e. Kesinlikle yanlis
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EK 2. DERMATOLOJIi YASAM KALITE INDEKSI (DYKI)

DYKI
Ad1 ve soyadi: Tarih:
SKOR:
Yas: Tanai:
Cinsiyet:

Bu anketin amact GECEN HAFTA BOYUNCA cilt sorununuzun sizi ne kadar etkilemis
oldugunu Slgmektir. Liitfen her soru i¢in bir kutucuga V isareti koyunuz.

1-Son 1 haftadir, cildinizde kasinti, agri, ac1 ve yanma hissettiniz mi?
Oldukga fazla [

Cok 0
Hafif O
Hic¢ Yok 0
Ilgisi yok O

2-Son 1 haftadir, cildiniz yiiziinden kendinizi giivensiz hissttiniz mi veya utang
duygusuna kapildiniz mi1?

Oldukga fazla [

Cok 0
Hafif 0
Hi¢ Yok 0
fgisi yok O

3-Son 1 haftadir cildiniz alisverise gitmenize, ev isleriyle ya da bahge isleriyle
ugrasmaniza engel oldu mu?

Oldukca fazla [

Cok 0
Hafif 0
Hi¢ Yok 0
Ilgisi yok 0

4-Gectigimiz hafta icinde cildiniz giyim seklinizi etkiledi mi?
Oldukga fazla [

Cok O
Hafif 0
Hi¢ Yok O
fgisi yok O
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5-Gegen hafta boyunca cildiniz yapacaginiz sosyal aktiviteleri ya da bos zamanlarimzi
degerlendirme seklinizi etkiledi mi?

Oldukga fazla [

Cok O
Hafif 0
Hi¢ Yok 0
fgisi yok O

6-Gegen hafta boyunca cilt problemleriniz herhangi bir spor faaliyeti yapmanmizi
engelledi mi?
Oldukga fazla [

Cok 0

Hafif O

Hic¢ Yok 0

Igisi yok O
7-Gectigimiz hafta cildinizdeki durum is hayatimz1 ya da calismamz etkiledi mi?

Evet O

Hayir [

Eger yamtiniz ‘hayir’ ise, cildiniz is hayatinizda veya ¢calismanizda ne kadar
problem olur?

Cok 0
Biraz O
Hic Olmaz [

8-Gectigimiz hafta icinde cildiniz, partneriniz, yakin arkadaslarimz ve akrabalarimizla
aranmizda ne kadar problem oldu?

Oldukca fazla [

Cok 0
Hafif 0
Hi¢ Yok 0
Ilgisi yok 0

9-Son 1 haftada, cildinizdeki durum cinsel zorluklar gekmenize neden oldu mu?
Oldukga fazla [

Cok O
Hafif 0
Hi¢ Yok 0
fgisi yok O

10-Son 1 haftada yapilan tedavilerden nasil etkilendiniz?
Oldukca fazla [

Cok 0
Hafif O
Hi¢ Yok 0
Ilgisi yok 0
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EK 3. HASTANE ANKSIYETE VE DEPRESYON OLCEGIi (HADO)

Hastanin ad1 ve soyadi: Tarih:

Bu anket sizi daha iyi anlamamiza yardimci olacak. Her maddeyi okuyun ve son birkag
gilinliniizi g6z onlinde bulundurarak nasil hissettiginizi en iyi ifade eden yanitin yanindaki
kutucugu isaretleyin. Yanitiniz i¢in ¢ok diistinmeyin, akliniza ilk gelen yanit en dogrusu

olacaktir.

1) Kendimi gergin, “patlayacak gibi” hissediyorum.
Cogu zaman
Birgok zaman

Zaman zaman, bazen

O O O o

Higbir zaman

D

Eskiden zevk aldigim seylerden hala zevk aliyorum.
Ayni eskisi kadar
Pek eskisi kadar degil

Yalnizca biraz eskisi kadar

o O O o

Neredeyse hi¢ eskisi kadar degil

N

Sanki kotii bir sey olacakms gibi korkuya kapiliyorum.
Kesinlikle 6yle ve oldukga da siddetli
Evet, ama ¢ok da siddetli degil

Biraz, ama beni endiselendiriyor

O O O o

Hayir, hi¢ dyle degil

=

Gulebiliyorum ve olaylarin komik tarafini gérebiliyorum.
Her zaman oldugu kadar

Simdi pek o kadar degil

Simdi kesinlikle o kadar degil

Artik hic degil

o O O o
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O O O o

Aklimdan endise verici diisiinceler geciyor.
Cogu zaman

Birgok zaman

Zaman zaman ama ¢ok sik degil

Yalnizca bazen

Kendimi neseli hissediyorum.
Higbir zaman

Sik degil

Bazen

Cogu zaman

Rahat rahat oturabiliyorum ve kendimi gevsek hissediyorum.
Kesinlikle

Genellikle

Sik degil

Higbir zaman

Kendimi sanki durgunlasmis gibi hissediyorum.
Hemen hemen her zaman

Cok sik

Bazen

Hicbir zaman

Sanki icim pir pir ediyormus gibi bir tedirginlige kapiliyorum.

Hicbir zaman
Bazen
Oldukga sik
Cok sik
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10) D1s goriiniisiime ilgimi kaybettim.

(o]

(o]
(o]
(o]

11) Kendimi sanki hep bir sey yapmak zorundaymisim gibi huzursuz hissediyorum.

(0]

o
(o]
(o]

Kesinlikle
Gerektigi kadar 6zen gdstermiyorum.
Pek o kadar 6zen gostermeyebiliyorum.

Her zamanki kadar 6zen gosteriyorum.

Gergekten de ¢ok fazla
Oldukga fazla
Cok sik degil

Higbir zaman

12) Olacaklari zevkle bekliyorum.

(0]

(o]
(o]
o

13) Aniden panik duygusuna kapiliyorum.

(0]

o
(6]
(o]

14) Tyi bir kitap, televizyon ya da radyo programindan zevk alabiliyorum.

(o]

(o]
(o]
o]

Her zaman oldugu kadar

Her zamankinden biraz daha az

Her zamankinden kesinlikle daha az
Hemen hemen hig

Gergekten de ¢ok sik
Oldukga sik
Cok sik degil

Hicbir zaman

Siklikla
Bazen

Pek sik degil
Cok seyrek

200



11. OZGECMIS

KiSISEL BIiLGILER

Adi ve Soyadi: Goncagll BABUNA
Dogum Tarihi: 20.04.1977

Dogum Yeri: istanbul, TURKIYE

Uyrugu: T.C.
Medeni Hali: Bekar

Ev Adresi: Teyyareci Cemal Sok. No: 2, B Blok, Kat:8, D:36, 34360, Sisli/istanbul

Telefon (Ev): 0212 240 63 38 - 0212 232 40 91
Cep Telefonu: 0533 543 05 12
E-mail:

TIPTA UZMANLIK ALANI

Deri ve Ziihrevi Hastaliklan

EGITIM BILGILERI
2005 — 2010: Istanbul Universitesi Istanbul T1p Fakiiltesi

Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali
2004 - 2005: istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Noroloji Anabilim Bali
1996 — 2003: Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Istanbul
1988 — 1996: Istanbul Ozel Alman Lisesi (Deutsche Schule Istanbul), Istanbul
1982 — 1988: Fevziye Mektepleri Vakfi Ozel Isik Lisesi Ana ve Ilkokulu, Istanbul

YABANCI DiLLER

o Ingilizce: Cok iyi derecede

e Almanca: Cok iyi derecede

BIiLGISAYAR BECERILERI

201


mailto:goncagulbabuna@yahoo.com�

Microsoft Word, Powerpoint, Excel, SPSS

KATILDIGI ULUSAL KONGRELER
e XXI. Ulusal Dermatoloji Kongresi, 05-10 Eylul 2006, Belek, Antalya.

e |ll. Ege Dermatoloji glnleri, 02-06 Mayis 2007, Girne, Kuzey Kibris Tiirk Cumhuriyeti.
e Dermatoloji 2009 Bahar Simpozyumu, 14-17 Nisan 2009, istanbul.
e XIX. Prof. Dr. A. Litf0 Tat Simpozyumu, 11-15 Kasim 2009, Ankara.

e XXIII. Ulusal Dermatoloji Kongresi, 19-23 Ekim 2010, Belek, Antalya.

KATILDIGI ULUSLARARASI TOPLANTI VE KONGRELER
e The 23"1USTI-EUROPE Conference on Sexually Transmitted Infections and HIV/AIDS,
11-14 Ekim 2007, Cavtat/Dubrovnik, Hirvatistan.

e M10-60 BELIEVE Investigator Meeting, 26-27 Ekim 2007, Roma, italya
e The5"EADV Spring Symposium, 22-25 Mays 2008, Istanbul.

e EACCME, EADV Preceptorship Advances in Dermatology 2009, 03-04 Nisan 2009,

Atina, Yunanistan.

e 83. Jahrestagung der Norddeutschen Dermatol ogischen Gesellschaft, 03-05 Eylil 2010,

Bremen, Almanya.

ULUSAL VE ULUSLAR ARASI KONGRELERDEKI SOZLU SUNUMLAR

1. Pemfigusta uzun dénem mikofenolik asit tedavisinin etkinliginin ve giivenirliginin
retrospektif olarak degerlendirilmesi. R. Kii¢likoglu, K.D. Yazganoglu, G. Babuna. XIX.
Prof. Dr. A. Lutfi Tat Simpozyumu, 11-15 Kasim 2009, Ankara.

2. A case for diagnosis: Overlapping features of symmetrical drug related intertriginous and
flexural exanthema (SDRIFE)/Baboon Syndrome and fixed drug eruption. E Ozkaya, G.
Babuna. 83. Jahrestagung der Norddeutschen Dermatologischen Gesellschaft, 03-05 Eyll
2010, Bremen, Almanya.

202



ULUSAL VE ULUSLAR ARASI KONGRELERDEKI POSTER SUNUMLAR

1. Iidiyopatik folikiiler musinoz: Farkli tedavilerden yararlanan iki olgu. G. Babuna, N.
Buytkbabani, C. Baykal, C. Demirkesen. I11. Ege Dermatoloji gtinleri, 02-06 May1s 2007,
Girne/Kuzey Kibris Tiirk Cumhuriyeti (En Iyi Poster Odiilii alinmustir).

2. Viseral tutulumun goriildiigii bir piyoderma gangrenozum olgusu. G. Azizlerli, E.
Tambay, G. Babuna. XVIII. Prof. Dr. A. Litfi Tat Simpozyumu, 06-10 Kasim 2007,
Ankara.

3. Vitiligolu 69 hastada epidemiyolojik klinik 6zellikler ve tedavi etkinliginin retrospektif
incelenmesi. A. Akdag Kdse, E. Tambay, G. Babuna, K.D. Yazganoglu. XVIII. Prof. Dr.
A. LGtf0 Tat Simpozyumu, 06-10 Kasim 2007, Ankara.

4. Multifocal Bowen’s disease: Probable etiologic agent HPV 11. G. Ozarmagan, G. Babuna,
K.D. Yazganoglu, N. Buyukbabani, H. Beka, A. Aydin. The 23" IUSTI-EUROPE
Conference on Sexually Transmitted Infections and HIV/AIDS, 11-14 Ekim 2007,

Cavtat/Dubrovnik, Hirvatistan.

5. Effective treatment with hydroxychloroquine in a case of annular elastolytic giant cell
granuloma. G. Babuna, N. Buyukbabani, K.D. Yazganoglu, C. Baykal. 18" Congress of
the European Academy of Dermatology and Venereology, 07-11 Ekim 2009, Berlin,
Almanya.

6. Two cases with nickel induced hypertrophic mucositis: A rare clinical form of allergic
contact stomatitis. E. Ozkaya, G. Babuna. 83. Jahrestagung der Norddeutschen

Dermatologischen Gesellschaft, 03-05 Eylul 2010, Bremen, Almanya.

7. Switching biologics in psoriasis. G. Ozarmagan, K.D. Yazganoglu, G. Babuna. 19th
Congress of the European Academy of Dermatology and Venereology, 06-10 Ekim 2010,
Goteburg, Isvec.

8. Epidermolizis biilloza nevisu. C. Baykal, G. Babuna, N. Blylkbabani, L. Mirzoyeva,
K.D. Yazganoglu. XXIII. Ulusal Dermatoloji Kongresi, 19-23 Ekim 2010, Belek/Antalya.

203



TURKCE BiLIMSEL YAYINLAR

1. Babuna G, Ozarmagan G. Akne Vulgarisin Klinik Derecelendirmesi. Klinik Aktiiel T1p
Dermatoloji (Akne) Ozel Sayis1 2007; 12: 07-14.

2. Ozarmagan G, Babuna G. Psoriaziste Klasik Sistemik Tedaviler ve Hasta Secimi. Turkiye
Klinikleri J Dermatol-Special Topics 2008; 1: 68-76.

3. Ozarmagan G, Babuna G. Psoriasiste Biyolojik Ajan Kullanim Kilavuzlar1: Ortak
Noktalar ve Farkliliklar. Tirkderm 2008; 42: 60-5.

4. Kigtikoglu R. Babuna G. Pemfigus-Etiyolojisi, Pemfigus Vulgaris, Pemfigus Vejetans,
Paraneoplastik Pemfigus: Klinik ve Tedavi. Turkiye Klinikleri J Dermatol-Special Topics
2008; 1: 16-24.

5. Kiigiikoglu R, Babuna G. Otoimmiin Biill6z Hastaliklarin Klinik Tanisi. Tiirkderm 2011,
45: 16-25.

6. Babuna G, Kiigiikoglu R. Dermatolojide Steroid Kullanimi ve Koruyucu Hekimlik.
Turkiye Klinikleri J Dermatol-Special Topics 2010; 3: 133-9.

7. Kiiciikoglu R. Babuna G. Hiperhidrozda Yerel ve Sistemik Tedaviler. Turkiye Klinikleri J
Cosm Dermatol-Special Topics 2011; 4: 19-24.

YABANCI BILIMSEL YAYINLAR

1. Babuna G, Buyukbabani N, Yazganoglu KD, Baykal C. Effective treatment with
hydroxychloroquine in a case of annular elastolytic giant cell granuloma. Indian J
Dermatol Venereol Leprol 2011; 77(1): 110-1.

2. Ozkaya E, Babuna G. A challenging case: Symmetrical drug related intertriginous and
flexural exanthema (SDRIFE), or fixed drug eruption, or both? Ped Dermatol.
(PEDDERMJ-10-494.R1 baskida).

204



3. Ozkaya E, Babuna G. Two cases with nickel-induced oral mucosal hyperplasia: a rare

clinical form of allergic contact stomatitis? Dermatol Online J 2011; 17(3): 12

( ).

YARDIMCI ARASTIRICI (CO-INVESTIGATOR) OLARAK GOREV YAPTIGI
ULUSLAR ARASI CALISMALAR

1. Study Evaluating Etanercept in the Treatment of Subjects With Psoriasis (Wyeth) (Prof.
Dr. Giizin OZARMAGAN ile).

2. Adalimumab in Combination With Topical Treatment (Calcipotriol/Betamethasone) in
Subjects With Moderate to Severe Psoriasis and Insufficient Response to Classic Systemic
Treatment, BELIEVE (Abbott) (Prof. Dr. Giizin OZARMAGAN ile).

KATILDIGI BILIMSEL TOPLANTIL, EGIiTiM VE KURSLAR

e Dermatoskopi Kursu, 05 Mayis 2007, 11l. Ege Dermatoloji Gunleri, Girne/ KKTC.
e Klinikte TNF Antagonistleri: Disiplinler Arasi Deneyim, 07 Haziran 2008, istanbul.

e 3rd Interactive Training Dermoscopy and Computer Dermoscopy Course, 23-24 Ekim
2008, Istanbul.

e |l. Dermatolojide Alerji Testleri Kursu DATK 2009, 04-06 Aralik 2009, istanbul.
e II. Dermatoloji Kis Okulu, 14-18 Aralik 2009, Antalya.

e |Il. Dermatoimmunoloji Glz Okulu, 22-26 Eylil 2010, Bodrum.

UYE OLDUGU MESLEKi DERNEK VE KURULUSLAR

e Tiirk Tabipler Birligi
e Tirk Dermatoloji Dernegi
e Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Dernegi

e Ulusal Psoriyazis Destek ve Dayanigsma Dernegi

205


http://dermatology.cdlib.org/1703/6_letters/12_11-00031/article.html�

	25 Temmuz Tez Kapak..
	25 Temmuz Tez+Giriş..
	25 Temmuz Tez Ana D.GONCAGÜL.

