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OZET
Bu calismada 45 psoriasisli olguya topik olarak 1-

SUMMARY
We studied 45 patients with different clinical types of

25(0OH)zDz tatbik edildi. Calismamiza psoriasis vulgarisin psoriasis.

degisik klinik tipleri alind:.

1-25(0H)2U03 kremi farkliiki konsantrasyonda (50 ve
100 pg/g) hazirland.

100 \ig/g 1-25(OH)zD3 krem 8 hafta uygulandiginda
olgularin %78.2'sinde tam, %17.4"iinde orta derecede ve
%4.4"iinde sumirly iyilesme gozlendi.

50 ug/g 1-25(0OH)zDs kremi 9 hafta uygulandiginda,

olgularin %63.8'inde tam, %22.8"inde orta derecede ve

%4. 5 "inde simwrl Iyilesme gizlendi. Buna karsin olgularin
%9 'unda etkisizlik saptand..

Psoriasis vulgarisin tiim klinik tiplerinde iyilesme za-

mani, uygulanan 1-25(OH)zD " kreminin konsantrasyonu

ile dogru oranti gosterdi.
Tedavissiiresince topik veya sistemik yan etki gozlen-
medi.

Anahtar Kelimeler: Prosiasis vulgaris, 1 -25(OH)2D3
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Etyopatogenezi konusunda kesin bilgilerimizin ol-
mayisi, tedavi konusunda arayislarin siirmesine neden
olmaktadir. Lokal uygulamada kortikosteroidli merhem-
ler, katran en ¢ok kullanilan tedavi ajanlaridir. Uzun se-
nedir kullanilan vitamin D3 son 6 yilda tekrar 6nem ka-
zanmis ve topik uygulamadaki sonuglari dikkat cek-
mistir (1-5).

Epidermal proliferasyonu baskilamasi ve keratino-
sitlerin terminal farklilagmasin1 saglayan 1-25(OH)2D3,
psoriasis vulgarisin ¢esitli klinik tiplerinde kullanilmis ve

Gelis Tarihi: 27.4.1992 Kabul Tarihi: 1.6.1992

Yazisma Adresi: Dr.Hamide KAZERUNI
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Dermatoloji ABD, ANKARA

Turk J Dermatol 1992, 2

1-25(0OH)zD3 were given in two different concentra-
tions (50 and 100 mg/g).

100\ig/g 1-25(OH)zDz cream was applied for 8
weeks and 78.2 % complete, 17.4% moderate and 4.5 %
had mild healing. When 50 ug/gr 1-25(0OH)zD3 was ap-
plied for 9weeks, 63.8% complete, 22.8% moderate and
4.5% hadmild healing.

Healing time on all types of psoriasis was correlated
with the concentration of 1-25(OH)zD3.

No complications occured during treatment.

Keywords: Psoriasis vulgaris, 1-25(OH).D3
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basarili sonuglar vermistir. Yan etkisinin olmadig:
ve/veya minimal oldugu bildirilmistir (7,8,10-13). Bu
gbzlemlerden esinlenerek 1-25(0OH)2U3 kreminin psoria-

sisli olgularda etkisini degerlendirmeye amagladik.

MATERYEL VE METOD

Calismay1 45 psoriasisli olguda gergeklestirdik. Ol-
gularimizin 27'si erkek, 18'i kadin olup yaslar1 8 ile 78
arasinda degismekteydi. Olgular klinik olarak degerlen-
direlerek;

1. Klinik tiplendirilmesi yapilmistir.

2. Uyguladigimiz topik vitamin D3'in etkisi deger-
lendirilmigtir.

3. Histopatolojik ve laboratuvar olarak degerlendi-
rilmistir.
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Table i, Topik 1-g5{OH)2i3 tedavisinde hastalarin
psoriasta vuigarisin klinih, tiplerine §Sre dagiium

Psoriasis Tiplen' Toplam
P. Vulgaris (Plak) 24
P. Guttata 12
P, Inversa 3
P. Palmopiantain- 6
45

minik Incatefltb

Olgularimiza psonaais »ulgaus ianii; %/06 kijfU;.
%25 histopatoiojik teyid ile verilmistir. Olgu seginiiriae
son 2 ay icinde tedavi gérmeyenler, ¢alismamiza alin
migtir.

Calisma materyalimizi plak, gutta! invers vs pai-
moplantar psotiasis olgular1 olugturdu.

Olgularimizin Minik tipleri Tablo Tefe gosterilmistir,

TEDAVI

45 hastaya topik 1-2btOH)2D3 tedavisi uyguiandi.
Hastalanil tiimii poliklinikten takip edildi. Catismamizda
kullanilan 1-25 (OH)aDs kremi hazir olarak piyasada
bulunmadig: i¢in 1-25(OH)2D3 DEVA ila¢ firmasindan
alinip, Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmosi-
tik Teknoloji Ana Bilim Dalinda krem haline getirildi. I
lag iki degisik konsantrasyonda (100 ve 50 rrg/g) ineri
ortamda ve vazelin i¢inde hazirland1 (14,15,10,17). Ca
lismamiza alinan hastalar 3 gruba ayrilip sag/sol ¢a-
lismasi yapildi. Birinci grup olan ilk 15 hastaya viicut
lezyonlarinin yarisina piir vazelin, diger yansina 1 gram
vazelin iginde eritilmis 100 ug 1-25(OH)2D3 uyguland:
ikinci grup olar1 15 hastaya viicut lezyonlarinm yarisina
pir vazelin, diger yarisina ise bir gram vazelin iginde
eritilmis 50 1-25(0OH)aD3 uygulandi. Ugiincii grup
olan son 15 hastaya viicudan sag yarisindaki lezyon-
lara 50 wug/g, sol yarismdakilere 100 ug/g'lhk 1
25(0ri),Da uygulandi.

Hastalara topik 1-25(OH)2D3 psoriasis plaklar1 u-
zeline giinde 2 kez indiiksiyon seklinde 2 ay siire ile
uygulandi. Palmoplaniar ve diz, dirsek Lokali-
zasyonoaki psoriatik plaklar1 olan hastalarimiza sabah
indiiksiyon seklinde ve aksamlar1 8 saat siiresince po-
Iletilen ile kapatilacak sekilde okliizyon tedavisi uygu-
land.

Hastalar ilk ay haftada bir, ikinci ay iki haftada bir
kontrollere ¢agirilarak iki ay siire ite izlendi. Yapilan
kontrollerde psoriasis plaklar1 skuam. eritem ve infilt-
rasyon yoniinden degerlendirildi.

HISTOPATOLOJIK VE
LABiiRATUVAR INCELEME

Histopatolojik incelemeyi hastalann . eeee L
vi sonrasi etkinligi gormeK amaciyla yc/t [

sivain dhdzeylonins Daiid

B G AR

1. RiLINIR BUILG
P B{lH)elis ted
Lhved hastalaras
eapanian lip ve Fi s psa

i el i

2. TeDAVI Blt GULARS

160 pgiyg HEH{UH)20s Krsind tyyadaiig
dweon wdaviye Dagladikian 2 hafta sorva kKejpader -
tuidie, d'Uncl haftads plukiann eriterminde we | .-
rasyoriinda azulnia tesbit edildi. Binci haftads ps
piaklainn orialanndan ivilegme baglayaiak 8ina had
yarigrinde halit bir hipopigmentasyon birakacak iyl
i, Bu hipopigmentasyon 8-10 hafta iginde Kevwdis
deit kayboldu,

S0 pgig 128U 0 ko aygllodifineg baut
o 188 Funcad haflada kepakler kayboidu. Sind b
psoriatik plakiarnin 2uitend ve Infilirasyonu azalds. 771
halieda iezyonlann ortalanndan iyilesme basiavaiss.
#ingl haltada plakiar 1WGmd ile ivilegth, Fakat 50 uulg -
25(0r)eliz kremi uygulanan Dastalanmizin basaannos
8 hafiada fam iyllesme gozlenmedi§i igin tedavi 2 hafl.
daha uzatidi, Psortasis vulgansin wim Kinlk tplerinds
witsgimio birbidag yakm olimakla berabe gutlar tip pee-
fiasisii cigulann hepsinde tam iyilesims gdriidi. P
vazelin kullanilan plakiarda 4'unch hafta sonunda ke
pokler fayboldu ve ¥incl hullada ise hafi bir incelumse
meydaina gelmskle ikl dizelme godinadi.

Sehkil 1,23 4.0,6,7.808 tudavi Gicasi ve tsuay
Torwast Klindk durn goulmekiedir,

100 ngfy V-25(O0HRDs wread uyguilanan hastadans
Yo lo.Zsinde lamamern, %17 4unde or@a deieceds v
%4.4'Gnde B hafta soina kismen bir ivilege goriidi.

50 pyfg 1-25{0H;05 wygulanan hastalaida .
W45, 87Inde taimamen, %22 §inde ora derecede va
w4 Binde 9 halta sciwe lesimen bic iyllegme gGrlidl.,
ki plak tip psorasis volgarsii hastanizda 1se etkisizib
saptandi. lvilesime siresi psorlasisli vulgansin tum ki
ik tiplerinde biibirine yakin slrgleide olmakla betans:
gutial tip psorasisli haslalida daha kisa olarak beli
fendi.

Faoitauk plaklardaki ivieging 1-25{(0Hja0s ko
santrasyonu ile dofru cranti gosiermektedir. Tanik.
2. ¥de psoriasis vulgarism klinik tipieiine gore iviiegm:
dereceleni gosterilmigti,

3. HISTOPATON (K VE

Llitondiuvar ol el

Haslalarimizaa viiesmey histopatolndly claiar
rhata weltik
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Sekli I ve 10'da tedavi éncesi v© sonras: histopa-
telojik degisiklikler goriilmektedir, olgularimizda tedavi
oncesi ve tedavi sonrasinda bakilari tam idrar, serum
kalsiyum, fosfor, paratiroid ve kalsitonin diizeylerinde
herhangi bir patolojik bulgu saptanmadi.

TARTISMA

Uzun yillardan beri psoriasis vulgaris tedavisinde
kullanilan vitamin D3 bir vitamin degil, hormondur. Vita-
min D iretiminden deri sorumludur. Giines 1s1gina ma-
ruz kalindiginda ultraviyole i1sin1 ©pidermlse penetr© olur
ve provitamin D3, prevrtamin Ds'e doniisiir. Previtamin
Da'de, Vitamin Da'e IzomerizO olur. Vitamin D3 giines
1s181na kars1 hassastir ve 5-6 transvitamin D3, supraste-
rol 1 ve suprasteroi Il'ye doniisiir. D3 olustuktan sonra
dolagima gecger ve sirasiyla 25-hidroksi vitamin D3 ve
1-25-dihidrokstvitamin D,'e doniisir (7,8,13,18,19). Da-
ha sonra dolasima gegen 1-25(GH)aD3 ince barsaklara
gelir, barsak hiicresin© serbest olarak girer ve niikteu-
sa gider. Nukieusda spesifik yiiksek affiniteli, diisiik
kapasiteli bir reseptorle baglanir. Reseptor+Vitamin
kompleksi niikleusta 6zel bir gen transkripsiyonunu hiz-
landirarak ribozomlarda kalsiyum baglayici proteinlerin
sentezini artirir. Kalsiyum baglayict protein, Ca**'iin ko-
laylastirilmis difiizyonla hiicre Igin© girisini saglayan
transport mekanizmasini etkileyerek kalsiyumun ab-
sorbslyonunu artirarak hiperkalsemi ve hlperkalsiiiriye
sebep olur (18). Ancak son yillarda deride yapilan bu
hormonun biyolojik etki potansiyeli konusunda yeni bir
goOriis ortaya ¢ikmistir. Arlik kalsiyum ve fosfor metabo-
lizmas: ile ilgili olmayan ¢ok gesitli doku ve hiicrelerde
1-25(0OH)2D.'iin niikleer reseptorleri bulundugu kabul
edilmektedir (7,8).

1 -25(0H)2D3 serumdan bagimsiz insan ve sig¢an
keratinosit kiiltiirlerinde, bazal hiicrelerde DNA sentezi-
ni azaltarak ve stratum kornetimda transglutaminaz ak-
tivitesini artirarak doz ve zamanla orantili olarak mitozu
azalttig1 ve epiderrsial olgunlagmay1 sagladig: bildirilmistir
(9,20,21,22). Ayrica: antipsoriatik etkinin immiinomodii-
lasyon ya da kalsiyum metabolizmasi yoluyla oldugu da
ileri sirtilmistiir (20). Fakat psoriasisli hastalarda 1-
25(OH)aD3 ve kalsiyum diizeyinin degisiklik gdsterme-
digi cesitli calismalarla gosterilmistir (12,23,24).

Topik !~25(0H)2D3 psoriasis tedavisinde, konsant-
rasyon ve zaman ile dogru orantili olarak, basarili so-
nug¢lan mevcuttur (10,11,20).

Morimoto v© arkadaslarinin yaptig:1 bir calismada
topik ve oral vitamin Da'i kargilagtirilmali olarak kullan-
mislar ve sirasiyla %84 ve %76 tam bir iyilesme goz-
lemislerdir (12,29).

Kund Kragballe ve arkadasglarinin 1988 yilinda 30
plak tip psoriasis vulgarisli hasta tizerinde yaptiklar1 bir
calismada 10 ug, 33 ug ve 100 ug/g MC903 (sentetik
vitamin D3 analogu) 5 hafta siire ile induksiyon
seklinde kullanmiglar va sirasiyla %22, %58 ve %78
tam iyilesme bildirmislerdir (11).

TurkJ Dermatoi 1992, 2

Calismamizda; 24 plak tip Psoriasis vulgarisli has-
taya 100 ve 50 pg/g 1-25(0H)203 uygulandi. 100 *ig/g
1-25{OH)aD3 uygulanan hastalarin %75'i, 50 ugl/g 1-
25(0H)gD3 uygulanan hastalarin is© %58.4'li tamamen
iyilesti. Bu hastalarda kullandigimiz placeboda ise bir
iyilesme gozlenmedi. Ayni arastirmacilarin 1989 yilinda
degisik klinik tipleri gdsteren 50 psoriasisli hasta lize-
rinde yaptiklar1 bir ¢calismada, 25 ug, 50 ug ve 100
pg/g MC903 kullanmiglardir ve sirasiyla %40, %63 ve
%88 tam iyilesme bildirilmistir (11).

Calismamizda; 45 degisik klinik tipteki psoriasisli
hastaya 100 ve 50 ug/g 1 -25(0OH)2D3 uygulandi. 100
pg/g 1—25(0H)gD3 uygulanan hastalarin %78.2'si, 50
pg/g 1-25(0OH)2D3 uygulanan hastalarin ise %63.8'inde
tam bir iyilesme goézlendi.

Ayni arastirmacilar 1990 yilinda yaptiklari bir diger
calismada MC903+UUB kullanmiglardir. MC903+UVB
kullanan hastalarin %89'unda, sadece MC903 kullanan
hastalarin ise %83'iinde lyilesme bildirmiglerdir,
iyilesme oranindaki bu artis UVB tedavisinden 3-4
hafta sonra 1-25(0OH)2D3'iin serum diizeyinde belirgin
bir artis olmasiyla agiklanmaktadir. Fakat mekanizmasi
tam olarak bilinmemektedir (24,26).

Micheal F.Holik ve arkadaglarinin 1989 yilinda 50
plak ve guttat tip psoriasisli hasta lizerinde yaptiklari
bir calismada ise topik olarak 6 hafta siire ile MC903
kullanmig ve %98 hastada dramatik bir iyilesme bildiril-
mistir (7).

Calismamizda 12 guttat tip psoriasisli hastaya 100
ve 50 ug/g 1-25(0H)2D3 uygulandi. 100 ug/g 1-
25(OH)aD3 uygulanan hastalarin %100'inde, 50 ug/g
1-25(0OH)2D, uygulanan hastalarin ise %83'linde 7 haf-
ta sonra tam bir iyilesme gézlendi.

1-25(OH)aD3 ve analoglar sistemik olarak veril-
diginde, hiperkalsemi, hiperkalsiiiri, nefrokalsinozis ve
yumusak doku kalsifikasyonuna yol acgabilirler. Fakat
bugiine kadar yapilan galigmalarda topik olarak kulla-
nilan 1-25(0H)2D3 ve analoglarina ait herhangi bir sis-
temik yan etki saptanmamistir (7,8,9,10,11,12,13). Ol-
gularimizda da topik kullamima ait yerel veya sistemik
yan etki gdzlenmedi.

SONUCLAR

Psoriasis vulgarisde topik 1-25(OH)2D3 tedavisini
incelemeyi amaglayan calismamizda elde ettigimiz klinik
ve laboratuvar sonuglan su sekilde siralamak miimkiin-
diir

1. Topik 1-25(0OH),D3 psoriasis vulgarisin tim kli-
nik tiplerine etkili bulunmustur.

2. 100 mg/g 1-25(OH)aD3 kremi uygulanan has-
talarin %78.2'sinda tamamen, %17.4'linde orta dere-

cede ve %4.4'linde tamamen bir iyilesme tesbit
edildi.
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Sekil 1. Psoriasis vulgarisli hastanin tedavi oncesi klinik duru- Sekil 2. Aym hastanm topik 100°g/g 1-25(OH)2D3 ile tedavi
mu sonrasi klinik durumu

Sekil 3.  Psoriasisli vulgarisli hastanin tedavi oncesi klinik duru- Sekil4. Aymi hastanin topik 50ug/g 1-25(OH).D3 ile tedavi son-
mu ras1 klinik durumu

rSnc:,lkil 5. Psoriasis vulgarisli hastanin tedavi onceki klinik duru- Sekil 6. Aym hastanin topik 100ug/g 1-25(0OH).D3 Ne tedavi
sonrasi klinik durumu

TKlin Dermatoloji 1992, 2
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Tablo 2. 50 ug/g 1-25(OH)2U3 kremi uygulanan hastala-
rin klinik tiplerine gore iyilesme derecesi

Tablo 3. 100 ug/g 1-25(OH)2D3 kremi uygulanan hasta-
larin klinik tiplere gore iyilesme derecesi

P.V. Klinik Tam  Orta Derecede Kismen  iyilesme P.V. Klinik Tam  Orta Derecede Kismen iyilesme
Tipleri Iyilesme  Iyilesme Tyilesme Yok Tipleri iyilesme Iyilesme iyilesme Yok
Plak Tip 7(%58.4)  2(%16.6) 1(%18.3)  2(%16.7) Plak Tip 9(%75) 2(%100) 1(%81.33) —
Guttat Tip 5(%83.4)  1(%16.6) - - GuttatTip 6(%100) - - -
Palmoplantar Palmoplantar

Tip 1(%33.3)  2(%66.7) - - Tip 2(%60.7)  1(%33.3) - -
Invers Tip 1(%100) — - - Invers Tip 1(%50) 1(%5) — -
TOPLAM 14(%63.8)  5(%22.8) 1 (%A4.5) 2(%9) TOPLAM 18(78.2)  4(%17.4) 1 (%4.4) -

Sekil 7. Psoriasis vulgarisli hastanin tedavi 6ncesi klinik duru-
mu

Sekil 8. Ayni hastanin topik 50pg/g 1 -25(0H)2D3 ile tedavi son-
ras1 klinik durumu

Sekil 9. Psoriasisli vulgarls plagmin tedavi 6ncesi histopatolojik
gOrinimi

Tiirk J Dermatol 1992, 2

Sekil 10. Psoriasisli vulgarls plagmin tedavi sonras1 histopatolojik
gOrinimi
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3. 50 mg/g 1-25(0OH)2U3 krem! uygulanan hasta-
larin ise %63.8'inde tamamen, %?22.8'inde orta dere-
cede ve %4.5'inde kismen bir iyilesme goriildi. Hasta-
larin %9'unda ise etkisizlik saptandi.

4. 100 mg/g 1-25(0OH)2D, kremi ile tedavi edilen
hastalarda ortalama iyilesme siiresi 8 hafta, 50 jig/g 1 -
25{OH)2D3 kremi ite tedavi edilen hastalarda ise ortala-
ma iyilegsme siiresi 9 hafta olarak bulundu.

5. Tedavinin etkinligi ve siiresi psoriasisli vulgari-
sinin tim klinik tiplerinde birbirine yakin olmaka bera-
ber guttat tip psoriasiste daha kisa olarak belirlendi.

6. Prosiasis vulgarisin tim klinik tiplerinde
iyilesme derecesi ve siiresi ilacin konsantrasyonu ile
dogru orant1 gosteriyordu.

7. Olgularimizda topik kullanima ait yerel veya
sistemik herhangi bir yan etki gozlenmedi. Bu bulgular
1s1ginda, kullanimdaki kolaylik, yan etkisinin olmayisi,
niiksierin diger tedavi yontemlerine gore daha geg¢ ol-
mas1 gibi ustiinliikleri nedeniyle 1-25(OH),D,'iin topik
kullanilmas1 psoriasis tedavisinde tercih edilebilecek bir
tedavi yontemi olarak gorillmektedir.
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