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Ozet

Summary

T'almur  ve plamm’ psériazis  tamst  konulan — ID  lhasiaya,
giinde t).5-1 ng asilinin  verilerek hu monoterapniin  etkinligi
hastalarda  imikokuhiéz

degerlendirilin. Tedavi  swrasinda  tiim

ram  etkiler gozlendi.  Ilastulartitm  ikisinde rausawinaz — ve  lipid
degerlerinin  yiikselmesi iizerine  tedavi ilortliiueii  hafnium  su-
nundu kesildi. Diger sekiz Imishida ise tedavi sekiz-ou haftaya
wmainUnnl. usiirelinin

Sonugla: pulmoplautur  psoriazis  te-

davisinde  allcrnalil ~ hir  icduvi  o/uhileeegi  kumnuine  vai'ihh.

Anahtar Kelimeler: Paimoplantar psdriazis ve asitretin
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Ltyolojisi tant olarak bilinmeyen, epidermal
art isk1  karakteri/e bir
psoria/.isin  genel populasyonda

hiicre prolilbrasyoituiida
hastalik  olan
goriillme sikligi, % 12 arasinda degismekte ve
degisik klinik tipler sergilemektedir (1,2). Bu klinik
tiplerden biri olan paimoplantar psériazis, el igi
ve/veya ayak tabaninda goriillen eritemli-skuamli
bazen hiperkeratozik plaklarla karaktenze olan bir
klinik tablodur. Hastalik sadece bu lokalizasyonda
olabilecegi gibi bazen generalize eriipsiyoniin bir
parcast da olabilir. Lczyonlar genellikle simetrik
yerlesmiglerdir. Bazen tiim e! i¢i ve ayak tabanini
keratoderma alirlar.

kaplayarak, gOrinimini

Lezyonlarm iistiinde siklikla agrili fissiirler vardir

Gelis Tarihi: 15.01.RH);

Yaziyma Adresi: Dr.Sema KARAOGLU
Amasya Ruhi Tingiz Devlet Hastanesi
Dermaiolop Klinigi, AMASYA

Iht  makalenin 6n ¢aliymast 1-5 Ekim [1'J96 lariluinle yapilan
XI/. I hstul Dermatoloji Kongresinde poster olarak sunuldu.

I Kim J Kermalol /'.'<'"’,

Acilreliii was administered to Id patients palmoplaiilar

psoriasis, (1.5-1 nig/dav, and the eflielaev of this mouolheriipv
was determined. During this [l/iem/iv, there tvere mucocuta-
neous side effects in ail of lite patients. Because oi increased
transaminase and lipid levels of the two of the palieius, the
treatment has been interrupted at the end of the 4th week,
oilier eight patients were treated /or S-/0 weeks. It was con-
cluded tinil m it rutin therapv may provide mi alternative nw <Y

treatment in patients with paimoplantar psoriasis.
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(1-4). Paimoplantar psdriazis tedaviye oldukga
diren¢li bir klinik tablodur. Tedavisinde kalsipolri-
ol, topikal kortikosteroidler, antralin, katran, topi-
kal retinoik asid ve bath-PUVA gibi pek ¢ok topikal
ajanlarin yanisini, retinoidler, metotrexatc\ siklos-
porin ve PUV A gibi sistemik tedavi ajanlar1 da tek
tek veya kombinasyonlar seklinde kullanilmak-
tadir. Asitretin bu sistemik ajanlardan biri olarak
(1.5.6).
paimoplantar

psoriazis tedavisinde yerini almistir

Literatiir incelendiginde yalnizca
psoriazisi olan hastalarda asitretin kullanimina dair
herhangi bir ¢alismaya rastlanilmamistir (Burada
piistiiller paimoplantar psoriazisli hastalar kaste-
diimemektedir). Ancak psériazis vulgaris te-
davisinde etkili bir tedavi olan asitretinin, tedaviye
daha direncgli olan paimoplantar psoériazisli hasta-
gosterilmesi

larda da etkili olup olmadiginin

amactiyla bu g¢alisma planlanmistir.

Metod

Bu ¢alisma, Cildiye Poliklinigine basvuran 10
hasta lizerinde yapildi. Hastalarin ii¢i (%30) katlin.



Suma KARADULU w A:

Sekil la. Tedavi oncesi klinik udriintiin.

Sekil 2a. Tedavi 6ncesi klinik udriiniini.

7'si (",,70) erkekti. Hastalarin yas ortalamasi 37.9
olup. yas araligi 19-55 yil idi. Hastalarin tanisi,
klinik ve
Histopatolojik tetkikler hastanemiz patoloji labo-

histopatolojik olarak  konuldu.
ratuarinda yapildi. Tedavi dozu ve siiresi, agirlik,
klinik tolerans ve klinik sonucglara gore ayarlandi.
Hastalara 0.5-1 mg/giin dozunda asitretin, oral
yoldan iki dozda verildi (giinliik doz hi¢bir hastada
75 mg't agsmadi). Tedavi siiresi i¢inde hastalarin
vazelin disinda, topikal ya da sistemik baska ilag
kullanmalarina izin verilmedi. Hastalarin, tedavi
oncesinde ve iki haftalik aralarla, tam kan sayimi,
sedinientasyon hizi, AKS, karaciger ve bodbrek
fonksiyonlari, kolesterol, lipid ve trigliscrid deger-
lerine bakildi. Tedavi dncesinde hastalara ilagla il-
gili detayli bilgi verildi, teratojenik etkilerinden
bahsedildi ve ila¢g kullanma klavuzu imzalatildi.

I'ALMOI'I.LANTAR I'SOKIAZIS TI.1) \"'SINDh ASTIRHTIN

Sekil Ib. Asitrciinle tedavi sonrasi klinik goriinim.

Sekil 2b. Asitretinle tedavi sonrasi klinik norii

Tedavi 6ncesi ve sonrasinda hastalarin PASI skor-
lamalar1 yapilarak tedavi dncesi ve tedavi sonrasi
skorlar1 istatistiksel olarak degerlendirildi. Klinik
degisiklikleri gosterebilmek amaciyla hastalarin fo-
tograflart ¢ekildi (Sekil la.b; 2a,b).

Bulgular

Ortalama 9.6 hafta tedavi edilen 10 hastanin
sekizinde klinik iyilesme go6zlendi. Bunlarin al-
lisinda iyilesmeler oldukga tatmin ediciydi, iki has-
tada ise kan iipidlerinin yiikselmesi sonucu tedavi
yanda kesildiginden klinik iyilesme yeterli degildi.
Geriye kalan iki hastada ise tedaviye hi¢ yanit alin-
madi. Hastalarin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasit
PASI skorlari Tablo 1'de gosterilmekledir. Tedavi
oncesi ve tedavi sonrast PASI skorlar1 Wilcoxon
eslestirilmis iki O6rnek testi ile karsilastirildiginda

TKliu Di-rmutotoji l']']'], <J
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Tablo 1 Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrast PAS

skorlari
Pas1 skoru PASI skoru
Olun m. 1cd. Oncesi ted. sonrasi
' 0.8 0.4
! 10 04
0.1 0.2
12 0.4
0X
6 1.6 1.6
- 2.4 1.8
8 2.8 1.6
9 14 16
10 ~l 0.0

Tablo 2. Tedavi
skorlarinin istatistiksel olarak karsilastirilmasi

Oncesi ve tedavi sonrast PASI

Doénemler n Medyan Min-inax
Ted. dncesi 10 16 0.6-3.2

Ted. sonrasi 10 0.6 0.0-1.8

T=d p- 0.05

sonu¢ istatistiksel ac¢idan olduk¢a anlamliydi

(Tablo 2). Hastalardaki en kisa remisyon ddnemi
15 ay, en uzun remisyon dénemi 4 ay olmak ilizere
ortalama 2.5 ay idi. Tedavi sirasinda hastalarin
tamaminda dudak kurumasi, deri kurumasi, ekze-
matdz lezyonlar, burun kanamasi gibi deri ve
mukozaya ait lokal yan etkilerden bir veya birkagi
gbzlendi. Ayrica ¢ok hafif olmakla birlikte bir has-
tada bas agrisi, bir hastada bas donmesi sikayetleri
oldu. Higbir hasta goriilen yan etkiler nedeni ile te-
daviyi birakmadi.

Tartisma

El ici ve ayak tabaninda yerlesen palmoplantar
psoriazis tedavisi, bazen ¢ok gli¢liik gosterebilen,
uzun sireli bir tedavidir. Hastaligin etyolojisinin
kesin olarak bilinmemesi, tedavide ¢ok ¢esitli topi-
kal ve sistemik ajankirin Ktillanilmasina yol agmak-
tadir (1). Topikal tedavilerin (topikal steroidler,
topikal retinoik asid, keratolitikler, ditranol, bath-
PUVA, kalsipotriol vs.) ana dezavantaji kullanil-
maya elverigsiz olmalaridir. Sistemik tedavi ajan-
(Retinoidler, PUVA.

larinin  ise siklosporin.
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mctotrexate vs.) her birinin ayri ayri avantaj ve
dezavantajlar1 vardir (1). Bunlar hekim tarafindan
dikkatlice degerlendirilmeli ve uygun olan alter-
natif tedavi sec¢ilmelidir. Sistemik tedavilerde mut-
laka hasta ile tedavinin dogurabilecegi riskler
konusulmalidir. Bu ¢aligsmadaki 10 hastada, elde
bulunan mevcut imkanlar (topikal retinoik asil, ke-
ratolitikler ve topikal steroidler) denenmis, ancak
yeterli sonug¢ alinamayinca, palmoplantar kerato-
dermilerde ve psdriazis vulganste etkili bir tedavi
sagladiklarindan yola ¢ikilarak asitretin tedavisi
uygulanmistir (7-10).

Asitretin, etretinatm aktif bir metaboliti olan
serbest bir asittir. Yapilan ¢aligsmalarla asitretin ve
etretinatm etkinligi ac¢isindan pek onemli bir fark
gosterilememistir (6). Asitretinin etretinata {istiin-
ligi, yarilanma Omriiniin etretinata gdre ¢ok daha
kisa stirede olmasidir. Etrctinat asitretine goére ¢ok
daha lipofiliktir. Bu nedenle adipoz dokuda ¢ok da-
ha fazla depolanir ve yavas yavas salinir.
Etretinatm yanlanma O6mri 100 giin, asitretinin
yartlanma Omri 2 gindir. Yapilan ¢aligsmalar
asitretinin tekrar etretinata esteriliye olabildigini
gostermektedir (11). Bu nedenle dogurgan yastaki
kadinlarin 2 yil siireyle etkili bir kontrasepsiyon
uygulamalar: sarttir. Cilinkii etrctinat teratojenik bir

ilagtir.

Etretinatm baslica klinik yarari, psoriazis ve
keratinizasyon bozukluklari {izerinedir. Bu etki
mekanizmasini, etretinatm keratinize epidcrniisteki
PNL ve lenfositlere yonelik biyolojik aktivitesi
olusturur (1.6.12). Zaten bu c¢aligmada yola ¢ikis
noktast burasidir. Zira literatiire bakildiginda asitre-
tinin yalnizca palmoplantar psdriazisli hastalarda
kullanimina dair herhangi bir g¢aligsmaya rastlanil-
mamistir (pistiiller palmoplantar psoriazisler dahil
edilmemistir). Keratodcrmili ve palmoplantar
piistiilozlu hastalarda yapilan ve basarili sonuglarin
alindig1 ¢aligmalar vardir. Palmoplantar keratozlar
grubu goz Oniine alindiginda oldukg¢a iyi klinik
iyilesmeler goézlenmistir (7.9,10). Biz de palmo-
plantar psoriazisli hastalarin zaman zaman kerato-
denni goriiniimiinde olmasindan dolay:r klinik iyi-
lesmede bir benzerlik olabilecegim diisiindik ve o
nedenle psoriazis vulgaris degil de (ki o hastalarda
ilacin etkinligi zaten gosterilmistir), yalnizca
hiperkeratozik palmoplantar psdriazislt hastalar
izerinde calistik.



Psoriazisli hastalarda asitrctin ve ctrctinatia il-
gili c¢aligsmalar genellikle psoriazis vulgarisli ve
piisliiler psoriazisli (palmoplanlar veya generalize)
hastalar tizerinde yapilmistir. Bu c¢aligsmalarda
psoriazisli hastalarin etretmat tedavisine verdigi
yanitin diizensiz oldugu goriliir. Hastalarin yak-
lasik "<>30"unda lezyonlar tam olarak iyilesse de be-
lirgin iyilesme saglanan hastalarin oram %5()
olarak bildirilmektedir aneak niiksler kisa siireler
icinde olmakladir (13-15). Bizim ¢alismamizda
lam olarak iyilesen olgu sayisi bir (% I())'dir. Bu
farkin bizim hasialarimizm psdriazis vulgarisli
degil de, tedaviye daha direngli olan palmoplanlar
psoriazisli olmasindan kaynaklandig: inancindayiz.
Belirgin iyilesme gosteren hastalarimizin sayisi ise
6 (%6())'dir ve diger psoriazis vulgarisli hastalarda-
k1 literatiir bulgular: ile uyumludur. Bizim hasta-
larimizda da niiksler erken donemde olmustur.
Calisma, grubumuzdaki iki hastada iyilesme yeterli
olmamistir. Bu hastalardan biri tedavinin yarida ke-
silmek zorunda oldugu hastadir. Iki hastamizda ise
tedavi Oncesi ve sonrast PASI skorlarinda higbir
iyilesme olmamis hatta bir hastamizin PASI sko-
runda hafif bir artma olmustur. Bu hastalarimizdan
daha sonra tekrar detayli anamnez alindiginda ilaci

diizgiin kullanmadiklar1 saptanmistir.

Asilretinin en sik goriillen yan etkileri, dudak
kurumasi, deride kuruma, ekzematdz lezyonlar, bu-
run kanamasi, bazen sa¢ dokiilmesi gibi mukoku-
tandz reaksiyonlardir. Retinoid kullanimi kolesterol
ve trigliserid diizeylerini arttirabilir. Gozlerde, gas-
trointestinal sistemde, endokrin sistemde, bObrek-
lerde, noromiiskiiler sistemde ve psikolojik
fonksiyonlarda yan etkiler gdzlenebilir. Asitretin ve
etretmat teratojeniktir. Uzun siireli kullanimda
kemikler de hiperostoz agisindan radyolojik olarak
degerlendirilmelidir (6,12). Bu ¢aligsmadaki hasta-
larin {i¢ tanesi kadin olup, hastalar teratojenite
yoniinden uyarilmis, ancak hastalar zaten baska
¢ocuk sahibi olmak istemediklerini ifade et-
mislerdir. Hastalarimizin tamaminda imikokutandz
yan etkilerden bir veya birkac¢i gdoriilmiis ancak
Inebil' hasla ilaglan kaynaklanan yan etkiler nedeni
ile tedaviyi birakmamistir. Hastalarimizda ciddi
sistemik bir yan etkiye rastlanmamistir. Iki hastada
tedavinin dordiincii haftasinda Iransaminaz ve kan
lipid degerlerinde yiikseklik olmasi {izerine tedavi

sonlandirilmistir.
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10 hafta kul-

lanilmistir. Hastalarimizin remisyon doénemlerinin

Bu c¢aligmada ilag en fazla

¢ok uzun siireli olmamasi, "ila¢ daha uzun siire kul-

lanilsa, niiksler daha mi1 ge¢ olur'.'"" sorusunu akla
getirmektedir. Ancak bu sorulara cevap verebilmek
icin daha genis serilere ve kontrollii ¢aligmalara

ihtiya¢ vardir.

Bu c¢alisma bize palmoplanlar psodriazis te-
davisinde asitretinin de yer alabilecegini gosterdi.
Ancak ilacin belli riskler tagimasi nedeni ile uygun
vaka se¢imine dikkat edilmesi, dikkatli ve kontrol-
li kullanilmasina &zen gdosterilmesi gerekmektedir.
[lacin tek bagimi kullanildiginda fazla sayida hasta-
da tam remisyon saglayamamasi, kombine tedavi
sekilleriyle daha iyi sonuglar alinabilecegi kanaati-
ni uyandirmistir. Tedavisi bazen oldukg¢a giigliik
gbsteren palmoplantar psoriazis tedavisinde asitre-
tinin; kisa zamanda belirgin iyilesme sagladig: icin
iyi bir alternatif tedavi olabilecegi, diger tedavi
yontemleri ile kombine edildiginde daha uzun siire-
li rcmisyonlar elde edilebilecegi kanaatini uyandir-
mistir. Ancak ilag mutlaka dikkatle kullanilmali ve
hasta belirli araliklarla gerek laboratuar ve gerekse
klinik yonden mutlaka kontrol edilmelidir.
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