Psoriasis ile HCV Arasinda iligki Var mi?

IS THERE A RELATIONSHIP BETWEEN PSORIASIS AND HEPATITIS C VIRUS?
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Ozet

Psoriasisin sebebi halen bilinmemektedir. Psoriasisin
immiinolojik bir deri hastaligi oldugu ileri siirlilmektedir.
Hepatitis C Virlis (HCV) infeksiyonlarinin karaciger dist
degisik organ hastaliklar ile birlikteliginin immiinolojik me-
kanizmalarin aktivasyonuna baglanabilecegi bildirilmistir.
HCV infeksiyonunun immiinolojik kékenli hastaliklar: tetikle-
yebilecegi seklindeki Ongoriiden yola ¢ikarak psoriasis
patogenezinde etkili olabilecegi diistiniilmektedir.

HCV infeksiyonunun psoriasisle iliskisinin bulunup bu-
lunmadigini arastirmak amaciyla yapilan bu calismaya 96
psoriasisli olgu ile ayn1 6zelliklere sahip 42 kontrol olgusu
dahil edildi. Calisgmada olgularin serumunda hepatit C viriis
antikoru (Anti HCV) ve karaciger fonksiyon testleri ¢aligildi.
Ayrica infeksiyon hastaliklart poliklinigine bagvuran 50 kronik
hepatit C’li hastada psoriasis varlig: arastirildi.

Psoriasis ve kontrol grubu arasinda HCV infeksiyonu ve
diger laboratuvar verileri agisindan anlamli farklilik tespit
edilemedi ( P>0,05). Elde edilen bulgularla psoriasis ile HCV
infeksiyonunun iligkili olmadigi ancak daha genis serilerle
yapilan c¢aligmalara ihtiya¢ oldugu sonucuna varildi.
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Summary

The cause of psoriasis is still unknown. Psoriasis has
been suggested to be one of the immunological skin diseases.
It has been reported that co-existence of HCV infections and
various extrahepatic diseases were related to the activation of
immunological mechanisms. HCV infection is thought to
trigger the immunological disorders, possibly playing a role in
the pathogenesis of psoriasis.

This study was planned to determine the relationship be-
tween HCV and psoriasis. Ninety-six cases of psoriasis and 42
cases with the same characteristics as control group were
included in this study. Anti HCV antibodies and liver function
tests were performed for all indivuduals. In addition, the pres-
ence of psoriasis in fifty patients with chronic HCV infection
followed up in Department of Infectious Diseases was investi-
gated.

No significant difference was found between two groups,
with and without psoriasis, in terms of HCV infection and
other laboratory values (P>0,05). According to results of the
study, it was concluded that no relationship is present between
psoriasis and HCV infection, however further studies with
wide series are needed.
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Psoriasis yogun laboratuvar ve klinik arastir-
malara ragmen etyolojisi heniiz tam olarak aydinla-
tilamamis bir hastaliktir. Herediter bir zeminde
cesitli tetikleyici faktorlerin etkisi ile hastaligin
ortaya ¢iktig1 kabul edilmektedir (1, 2). Psoriasisde
3 Onemli patolojik mekanizma bulunmaktadir.
Bunlar keratinositlerdeki anormal diferansiyasyon,
hiperproliferasyon ve derinin iltihabi infilt-
rasyonudur. Bu patolojik degisimlere yol acan
primer olayin ne oldugu ve primer defektin hangi
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hiicrede oldugu heniiz bilinmemektedir. Klinik ve
biyolojik veriler, akut bakteriyel infeksiyonlarin
psoriasisi tetikleyebilecegini ortaya koymaktadir.
Viral infeksiyonlarin ise immiinolojik mekanizma-
lar1 harekete gegirerek psoriasisi tetikleyebilecegi
disiiniilmektedir (1,3). Hepatit C virlis infeksi-
yonunun immiinolojik kokenli hastaliklar tetikle-
yebilecegi seklindeki Ongoriiden yola c¢ikilarak,
HCV infeksiyonunun psoriasis patogenezinde rol
alabilecegini bildiren raporlar yayinlanmstir (4, 5).
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HCV infeksiyonlari  hepatik  bulgularin
yanisira bazi ekstrahepatik otoimmiin patolojiler-
den de sorumlu tutulmakta, porfiria kutanea tarda,
liken planus, kutane vaskiilit, poliarteritis nodoza,
eritema nodozum, eritema multiforme, iirtiker gibi
bazi1 dermatolojik hastaliklarla da birlikte gorildii-
gii bildirilmektedir (6, 7).

Bu c¢alismada, psoriasisli hastalarda HCV
infeksiyonu  siklign  ve  kronik hepatit C
infeksiyonlu hastalarda psoriasis goriilme siklig
aragtirilarak, HCV’nin psoriasis etyolojisindeki
olasi1 yeri incelenmistir.

Hastalar ve Yontem

Bu c¢alisma; Ocak 1999-Ocak 2000 tarihleri
arasinda Karadeniz Teknik Universitesi (KTU) Tip
Fakiiltesi Hastanesi Dermatoloji Anabilim Da-
I'nda vaka kontrol calismasi olarak yiiritildii.
Poliklinigimize bagvuran 96 psoriasis olgusu, genel
klinik belirtiler ve sliphe duyulan vakalarda tipik
histopatolojik bulgulara dayanilarak teshis edildi.
Ayrica Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobi-
yoloji Anabilim Dal:i tarafindan takip edilen, kro-
nik hepatit C’li hastalarda anamnez ve dermatolo-
jik muayene ile psoriasis varligi arastirildi.

Bu caligmanin yapildigi tarihler arasinda po-
liklinigimize basvuran, psoriasisi olmayan, 6zgeg-
misinde hepatit enfeksiyonu ve karaciger hastalig
bulunmayan yiizeyel mikozlu ve verruka vulgarisli
42 hasta kontrol grubu olarak alindi. Kontrol gru-
bunun psoriasisli olgularla ayn1 yas grubu (10 yil-
lik yas gruplar1) ve ayni cinsiyette olmalarina dik-
kat edildi.

Calismaya alinan tiim hastalar dermatolojik
muayene ve sistemik muayene ile degerlendirildi.
Tiim hastalarin ve kontrol grubunun detayli 6z
gecmisleri (daha onceden gegirilen hastalik, simdi-
ki sistemik sikayetler, alkol aligkanligi, daha once-
den kullandigr ilaglar) arastirildi.  Hepatit
viruslarimin bulagsma yolu olabilecek cerrahi ope-
rasyon, kaza, dis tedavisi, siipheli cinsel iliski,
sarilik gegirme, aile ve ¢evresinde sarilik gecirme,
enjeksiyon, mesleki bulas, hemodiyaliz ve trans-
plantasyon gibi girisimler sorgulandi. Ayrica kadin
hastalarin dogum, kiiretaj, abortus Oykiisii, erkek
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hastalarin berberde tras olma ve silinnet Oykiisii
Ogrenildi.

Bu gruptaki hastalardan kan 6rnekleri alinarak
SGOT, SGPT, GGT ve Anti HCV bakildi. Anti
HCYV antikoru pozitif olan kisilerde Anti HCV IgM
ve polimeraz zincir reaksiyonu ile HCV RNA arag-
tirild.

Hepatit C antikorlarinin tespiti i¢in iigiincii je-
nerasyon Enzyme Immunoassay (MEIA) yontemi
(monoklonal, Abbot kitleri) kullanildi. Sonuglar
oransal t testi ile kargilagtirildu.

Bulgular

Calismaya aliman hastalar iki grup halinde aras-
tirlld1. Birinci grup psoriasis hastalarmdan ikinci
grup kronik hepatit C’li hastalardan olusturuldu.
Birinci grupta ¢aligmaya alinan 96 psoriasisli olgu-
nun %47,9 (46)’st kadin, %52,1 (50)’si erkekti.
Olgularm yaglan 8 ila 75 arasinda degismekte olup
yas ortalamasi 35.7 (+17.6) idi. ikinci grubu olustu-
ran 50 HCV’li hastanin %40 (20)’si kadin, %60
(30)’u erkekti. Olgularin yaglar1 17-67 arasinda
degismekte olup yas ortalamasi 47,5 (+11,38) idi.
Kontrol grubundaki 42 olgunun %47,6 (20)’s1 ka-
din, %52,4 (22)’si erkekti. Yaglar 9 ile 75 arasinda
olup, yas ortalamasi 36 (£17.07) idi. Psoriasisli
hastalardan 2 olgu sa¢hi deri psoriasisi, 2 olgu
ptstiiler psoriasis, 2 olgu palmaplantar psoriasis, 1
olgu eritrodermik psoriasis ve 87 olgu psoriasis
vulgaris idi. Psoriasis grubu ile kontrol grubu karsi-
lastirildiginda cinsiyet ve yas gruplari agisindan
istatiksel olarak anlamli farklilik yoktu (P>0.05).

Psoriasisli hastalarda anti HCV antikoru 3 ol-
guda pozitif bulundu. Bu anti HCV pozitif
psoriasisli 3 olgunun birinde HCV RNA ve anti
HCV Ig M pozitif olarak saptandi. Kontrol gru-
bundaki tiim olgularda anti HCV antikoru negatif
bulundu (Sekil 1) her iki gruptaki tiim olgularda
karaciger fonksiyon testleri degerleri agisindan
istatiksel olarak anlamli farklilik bulunmamustir.
Anti HCV, HCV RNA ve Anti HCV Ig M’si pozi-
tif olan hastada ALT ve AST degerleri yiiksek
bulunurken, diger iki hastadan birinde AST yiik-
sek, ALT normal, digerinde her iki degerde normal
sinirlarda saptandi (Tablo 1,2).
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Sekil 1. Psoriasisli olgularda ve kontrol grubunda Anti HCV
pozitifligi goriilme boyutu.

Tablo 1. Psoriasisli hastalarda Anti HCV (+)’ligi
bulunan 3 hastanin Anti HCV IgM ve HCV RNA
degerleri
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Tablo 3. Hasta ve kontrol gruplarinda psoriasis ve
Anti HCV pozitiflik oranlar

Anti HCV Yas Cinsiyet  Anti HCV HCV
(+) Hastalar IgM RNA
S.S 19 K Negatif <0,2
NY 66 K Pozitif 8,11
OK 74 E Negatif <0,2

Tablo 2. Psoriasisli hastalarda Anti HCV (+)’ligi
bulunan 3 hastanin AST ve ALT degerleri

Anti HCV (+) Hastalar AST(10-40)  ALT(5-40)
S.S 16 7

N.Y 2361 2521
0K 60T 32

Ikinci grupta yer alan kronik hepatit C’li has-
talarin dermatolojik muayenesinde psoriasisli has-
taya rastlanmadi (Tablo 3). Dermatolojik yakinma
olarak 2 hastada kasint1 sikayeti vardi. Bir hastada
seboreik dermatit ve 1 hastada da tinea pedis sap-
tand.

Tartisma
Psoriasis, etyopatogenezinde genetik ve im-
miinolojik degisiklikler lizerinde tetikleyici faktor-
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Tani Anti HCV (+) Psoriasis
Psoriasis %3,1 %100
Kronik Hepatit C %100 -
Kontrol -

lerin rol oynadigi bir hastaliktir. Psoriasisin tetik-
lenmesinde ve olusan inflamatuar siirecin deva-
minda, keratinositlerden ve inflamatuar hiicreler-
den salgilanan sitokinlerin yer aldigi disiiniilmek-
te, buna bagh olarak da psoriasisin immiinolojik
bir hastalik oldugu ileri siiriilmektedir (5).

Psoriasis etyopatogenezinde, lezyonlarda gos-
terilen ve yiizeylerinde HLA-DR molekiilleri ve
IL-2 reseptorleri bulunan artmms sayidaki aktif T
lenfositlerinin 6nemli rol oynadig1 diisiiniilmekte-
dir. T lenfositlerinin aktif durumlarini nasil devam
ettirdikleri tam olarak bilinmese de epidermal
keratinosit ve immiinosit aktivasyonunun birbirleri
ile olan baglantilan ile ilgili olarak ¢esitli goriisler
vardir. Birinci goriiste; fiziksel, kimyasal veya
ultraviyole gibi bir etkenle aktive olan epidermal
keratinositlerden sitokinlerin sentez ve saliniminin
artmasi sonucu, antijenden bagimsiz bir yolla T
lenfositlerinin aktive oldugu ileri siiriilmektedir.
Ikinci goriise gore ise; epidermal keratinositlere
uygunsuz bir sekilde spesifik olan CD8 o6ldiiriicti T
lenfositlerinin subletal bir hasara neden olabilece-
gini ve rejeneratif bir aktivasyon baglatabilecegi
disiiniilmektedir. Diger bir goriis ise; antijen su-
numu yoluyla T lenfositlerinin siirekli stimiile e-
dilmesidir. Langarhans hiicreleri ve makrofajlar
gibi antijen sunan hiicrelerin, yardimci T hiicrele-
rini stimiile ederek sitokinlerin salinmasini sagla-
diklar1 ve sonucunda epidermal keratinositlerin
aktive olduklar1 diisliniilmektedir. Heniiz ortaya
¢ikarilmamakla birlikte bu antijenlerin
streptekokal, stafilokokal, mikobakteriyel veya
viral kokenli olabilecegi diisiiniilmektedir (8,9).

Son calismalarda infeksiyona bagli alevlenme-
lerin siiperantijen fenomeni ile agiklanabilecegi
ileri siiriilmektedir (10). Siiper antijenler ilk olarak
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1989 yilinda White ve arkadaslar1 tarafindan ta-
nimlanan farkli T klonlarin1 es zamanli uyarabilme
yetenegine  sahip  bir  grup  bakteriyel,
mikobakteriyel ya da viral proteinlerdir. Bu giine
kadar bilinen immiinojenlerden ¢ok daha az yogun-
luklarda bile T hiicrelerini uyarabilirler (11).

Klinik ve biyolojik veriler akut bakteriyel
infeksiyonlarin, muhtemelen viral infeksiyonlarin
psoriasisi tetikleyebilecegini gostermektedir. Ozel-
likle streptokoksik iist solunum yolu infeksi-
yonlarmin tetikleyici oldugu pek ¢ok calisma ile
kanitlanmigtir  (12). Tonsilliti takiben kronik
psoriasis plaklarinda alevlenmeler bildirilmistir.
Tonsillerin ¢ikarilmasi veya antibiyotik tedavisi
psoriasisin gerilemesini saglamistir (13).

Psoriasis etyopatogenezinde viruslarin roli
konusunda pek az ¢alisma vardir. Epidemiyolojik
caligsmalar psoriasisli hastalarda atak 6ncesinde en
sik herpes ve herpes dis1 viral infeksiyonlarin go-
rildiigiinii gostermektedir (14).

Hepatit C Virus (HCV) 1989 yilinda kesfe-
dilmis, temel ve klinik g¢aligmalarin yogun ilgi
odag1 olmustur. Transfiizyonla iligkili hepatitlerin
primer nedenidir. Bir RNA virusudur. HCV
infeksiyonlarimin, karaciger dis1 degisik organ has-
taliklar1 ile birlikteliginin immiinolojik mekaniz-
malarin aktivasyonuna baglanabilecegi bildirilmis-
tir (6). Ozellikle baz1 deri hastaliklari, HCV
infeksiyonlar1 ile birliktelik gostermektedir. Gii-
nlimiizde bu hastaliklarin etyopatogenezinde, im-
miinolojik mekanizmalar ve ¢ogalan HCV tarafin-
dan ekstra hepatik dokularin invazyonu sorumlu
tutulmaktadir. HCV infeksiyonlart ile mikst
kriyoglobulinemi ve porfiria kutena tarda arasin-
daki iliski kesinlesmisken, liken planus ve bazi deri
hastaliklari ile olan iliskileri konusunda ¢alismalar
devam etmektedir (15,16). HCV’nin gerek viral
infeksiyon olarak gerekse neden oldugu bazi
immiin  disregiilasyonlar  sebebiyle psoriasis
etyolojisinde yer alabilecegi diisiiniilebilir (10).

Psoriasisli hastalarda Anti HCV prevelans: -
zerine az sayida g¢aligma yapilmis ve bunlardan
birbiriyle ¢elisen sonuglar elde edilmistir.
Burrow’s ve arkadaslar1 psoriasisi olan 13 hastalik
kiigiik bir gruba ait serum orneklerinde Anti HCV
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antikoru tespit edememislerdir (17). Aksine Choule
ve arkadaglar1 118 psoriatik hasta igeren grupta
Anti HCV antikor prevelansini, kan dondrlerinden
olusan kontrol grubuna gére anlamli derecede yiik-
sek oldugunu bulmuslardir (%7,6). Ve bu sonugtan
yola ¢ikarak psoriatik hastalarda karaciger hastali-
ginin varliginda HCV infeksiyonunun alternatif bir
tan1 olarak diisiiniilmesi gerektigini bildirmislerdir
(4). Yamamato ve arkadaslar1 ise HCV infeksiyonu
ile psoriasis birlikteligini saptadiklar1 8 hastada,
psoriasis lezyonlarindan alman 6rneklerde PCR ile
HCV RNA’nin varligimt gostermis ve HCV’nin
psoriasisi tetikleyici faktorlerden biri olabilecegini
One stirmiistiir (5).

Kanazawa ve arkadaglar1 Japonya’da yaptikla-
1 ve 27 psoriasisli hastayi igeren ¢aligmalarinda 9
hastada Anti HCV antikoru tespit etmisler ve 9
hastanin 7’sinde PCR ile HCV RNA’y1 pozitif
saptamiglardir. Bu ¢alisma HCV infeksiyonunun
psoriasise sebep olabilecegi ve HCV’nin indiikle-
digi psoriasisin interferon tedavisinden fayda gore-
bilecegi seklinde goriis bildirmislerdir (18).

Taglione ve arkadaslarinin; psoriasisli ve
psoriatik artritli 2 grupta HCV’nin mevcudiyetini
degerlendirdikleri bir ¢alismada, 50 psoriasis olgu-
sunun 3’iinde (%06), 50 psoriatik artritli olgunun ise
6’sinda (%12) Anti HCV antikorunu pozitif tespit
etmislerdir.  Psoriasisli ~ hastalardaki HCV
infeksiyon prevelansinin kontrollere gére anlam
ifade edecek kadar yiiksek olmadigi, psoriatik
artritli hastalardaki oranin ise genel populasyonla
karsilastirildiginda anlamli oldugu sonucuna var-
mislardir (19).

Tirkiye’de yapilan 5 ¢alismada; Aktan ve ar-
kadaglar1 40 psoriasisli hastanin 3’iinde (%7,5)
Anti HCV antikorunu pozitif bulmuslardir (20),
Mercan ve arkadaslari 60 psoriasisli hastanin
3’linde (%5) Anti HCV antikorunu pozitif olarak
tespit etmisler ve bu sonuclarla psoriasisde HCV
infeksiyonunun tetikleyici bir rol oynayabilecegini
ileri siirmiislerdir. Aynmi ¢alisma kapsaminda 51
kronik hepatit C’li  hastadan 1’inde yani
%1,96’sinda psoriasis saptanmistir ki, bu oran
Tiirkiye icin kabul edilen referans degerinden
(%1,33) yiiksektir (10). Erel ve arkadaglari 50
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psoriasisli hastanin higbirinde Anti HCV antikoru-
nu tespit edememislerdir (21). Giil ve arkadaslar
ise 50 psoriasisli hastanin birinde (%2) Anti HCV
(+) saptamiglar ve HCV infeksiyonunun psoriasis
etyolojisinde rol oynamadigi kanaatine varmusglar-
dir (22). Karaman ve arkadaslar1 ise 73 psoriasisli
hastanin hi¢birinde Anti HCV antikoru tespit ede-
memislerdir(23).

Olas1 bir iliskiyi ortaya koymak amaciyla
yapmis oldugumuz bu c¢aligmada, 3. jenerasyon
ELISA testi ile 96 psoriasisli hastanin 3’iinde
(%3,1) Anti HCV antikoru pozitif olarak tespit
edildi. 42 kontrol grubunun hig¢birinde Anti HCV
antikoru tespit edilemedi.

Anti HCV ’si (+) hastalarin 1’inde HCV RNA
ve Anti HCV Ig M (+) diger ikisinde negatif olarak
saptandi. HCV RNA’s1 (+) hastada AST ve ALT
degerleri yiiksek olarak saptanirken, diger 2 hasta-
nin 1’inde AST diizeyi yliksek ALT diizeyi nor-
mal, diger hastada ise her iki degerde normal sinir-
larda saptandi. HCV (+) hastalardaki transaminaz
sonuclarimiz Choule ve arkadaslari ile Kanazawa
ve arkadaslarinin sonuglari ile uyumlu idi (4, 18).

Psoriasisli olgular ve kontrol grubu arasinda ka-
raciger fonksiyon testleri bakimindan farklilik olma-
masini, her iki grupta da aktif karaciger hastaligi
bulunmamasina bagli olabilecegini diistinmekteyiz.

Calismamizda Anti HCV (+) hastalarda bulu-
nan muhtemel bulas yollar1 olan, dis tedavisi, ame-
liyat, dogum, berberde tras olma ve kan transfiiz-
yonu gibi faktorlerin kontrol grubunda benzer se-
kilde bulunmasi1 bu grupta, HCV sikligmin, risk
faktorleri agisindan farkli olmadigini gosteriyordu.

Ikinci grubu olusturan kronik hepatit C’li has-
talardaki psoriasis oran (%0,0), Tiirkiye’de yapil-
mis psoriasis goriilme sikligina yonelik referans
degerinden (%1,33) (24) diisiik bulunmustur.

Bu c¢alismada, psoriasisli hastalar arasinda
HCV infeksiyonu sikliginin kontrol grubundakin-
den anlaml1 bir fark géstermemesi Choule ve arka-
daglarinin (4), Kanazawa ve arkadaslarinin(18),
Mercan ve arkadaslarinin (10) HCV infeksi-
yonunun psoriasisli hastalarda daha sik oldugu
seklindeki sonuglar1 ile uyumlu bulunmamustir.
Calismamizda elde ettigimiz sonuglar Giil ve arka-
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daslar1 (22) ve Aktan ve arkadaslarinin (20) galis-
malar ile benzerlik gostermektedir.

Psoriasis sik goriilen bir dermatozdur. Bu ne-
denle calismamizda psoriasis vakalarinda elde
ettigimiz Anti HCV pozitifligi oran1 (%3.1) rast-
lantisal olabilir.

Caligmamizda psoriasisli hastalarda HCV
infeksiyonunun sikligimin anlamli olarak arttiginin
saptanamamasi nedeniyle literatiirde bazi yazarlar
tarafindan ileri siirilen HCV infeksiyonu ve
psoriasis arasindaki iliski desteklenmemistir. So-
nug olarak bu yondeki ¢alismalarin az olmasi ne-
deniyle daha genis serilerle yeni calismalar yapil-
masinin bu iliskinin ac¢iklanmasina katkis1 olabile-
cegine inaniyoruz.
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