Surekli Egitim 91
Continuing Medical Education

DOI: 10.4274/turkderm.44.s91

Psoriasisde Foto(kemo)terapi

Photo(chemo)therapy in Psoriasis

e
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Ozet

Fototerapi orta-siddetli psoriaziste énemli tedavi seceneklerinden bir tanesini olusturmaktadir. Psoriasis vulgaris tedavisinde
UV-B ve UV-A'nin degisik spektrumdaki dalga boylari kullanilir. Fotokemoterapi, topikal veya sistemik olarak verilen fotoduyar-
landiricilart takiben 320-400 nm arasindaki dalga boylarindaki UV-A isigini kombine eder. Fotokemoterapi ve dar bant UV-B,
orta-siddetli psoriazis tedavisinde monoterapi olarak veya diger tedavi ajanlariyla kombine olarak kullanilabilir. (Tirkderm 2010;
44 Ozel Sayi 2: 91-6)

Anahtar Kelimeler: Psoriasis, foto(kemo)terapi PUVA, UVB

Summary

Phototherapy remains an essential treatment option for patients with moderate to severe psoriasis. Various spectra of the UV-B
and UV-A wavelenghts are used for the treatment of psoriasis vulgaris. Photochemotherapy combines initial topical or systemic
administration of a photosensitizer with the subsequent exposure to light of the corresponding wavelength, generally UVA light
(320-400 nm). Photochemotherapy and narrow band UVB can be used as treatments either as monotherapy or combination with
other agents,to effectively treat moderate or severe psoriasis. (Turkderm 2010; 44 Suppl 2: 91-6)
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immunsupresyon tedavide major rol aliyor olabilir. Fo-
toterapinin anti-inflamatuar etkileri antijen sunan

Giris

Orta siddetli psoriasiste fototerapi halen en etkili te-
davi seceneklerinden bir tanesidir. 1925'te Goecker-
man ham kémur katrani ve sicak kuartzl civali lamba-
lardan elde ettigi UV-B ile, 1953'de Ingram kémur kat-
rani, antralinle birlikte kullandigi UV ile psoriaizis te-
davisini gerceklestirmistir. Psoriasisdeki ilk PUVA teda-
visini 1962 yilinda Allyn topikal 8-metoksipsoralen ile
gerceklestirmistir. 1974 de ise Parrish ve ark. oral pso-
ralen ve UV-A ile psoriazis tedavisinde ilk kez PUVA te-
davisini uygulamistir.

Fototerapi, cesitli biyolojik mekanizmalari indukleye-
rek anti-psoriatik etkilerini gésterir. UV ile indiklenen

hucrelerin hareketliligini azaltilmasi, T hlcre aktivas-
yonunun inhibisyonu ve aktive T htcrelerinde prog-
ramlanmis hticre 6luminin (apopitoz) induksiyonu-
dur. UV 1s1ginin keratinosit DNA'sI ile etkileserek epi-
dermal hiperproliferasyonu inhibe eder'. Anti-anji-
ogenik etkileri de tedavide 6nemli yere sahiptir. UV
isinlarinin hizl ve subakut olmak Uzere etkileri iki ana
kategoride degerlendirilir. Membran hasari, sitoplaz-
mik transkripsiyon faktorlerinin indksiyonu, DNA hasa-
ri ve Grokanik asit (UCA) izomerizasyonu hizli degisik-
liklerdir. Antijen sunan hicre populasyonunda degi-
siklikler ve intra-interselller sinyal mekanizmalarindaki
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modifikasyonlar ise subakut degisikliklerdir. UV’'nin tim bu
etkileri epidermis ve dermisteki sitokin paternlerinin Th-2
benzeri yanita dogru kaymasina neden olur'. Yeni gelistirilen
biyolojik ajanlarin UCA (zerine etkileri bulunmamaktadir.
UCA, UV isiginin derideki baglica kromoforlarindan biridir. im-
mun modifiye edici olarak bilinir. 290-340 nm arasindaki UV
15191, trans UCA’dan cis UCA izomerizasyonuna neden olur. Bu
durum 290-310 nm dalga boylari arasinda maksimumdur. Cis
UCA varligi sitokin tretimini Th1'den Th2'ye dogru kaydirir'.

Geleneksel psoriazis tedavileri topikal ajanlar, fototerapiler
ve sistemik ajanlardan olusur. Lokalize olgularda topikal ajan-
lar, psoriazisin siddetindeki artisa paralel olarak da, fototera-
piler ve sistemik tedaviler uygulanir.

Psoriasisdeki cok ¢esitli fototerapi ve fotokemoterapi yontem-
leri Tablo 1'de gosterilmistir.

Tedavi sonuglari degerlendirilirken kanit dizey ve dereceleri-
ne de yer verilmistir®.

Kanit Derecelendirmesi

A1: Kanit degeri A2 olan en az bir randomize klinik arastirma-
nin bulundugu meta analiz; meta analize dahil olan farkh ¢a-
lismalarda sonuglarin net olmasi

A2: Randomize cift kor yuksek kaliteli ¢calismalar (6rn. érnek
6lctim hesapli, hasta inkllizyonunda akis diagramli, yeterli bu-
yuklikte, tedavi girisim analizleri yapilimis)

B: Kalitesi daha az olan randomize klinik ¢alisma (6rn. rando-
mize olmayan kohort veya olgu kontrol ¢alismasi)

C: Karsilastirmasiz calisma

D: Uzman goéruasa

Kanit Dizeyi

Farkli tedavi secenekleri saglanabilmesi amaciyla elde bulu-
nan tam etkinlik verilerinin degerlendirilmesi sonucu belirlenir.
Dulizey 1: Kanit degeri A1 olan veya net sonuclari olan ve ka-
nit degeri A2 olarak belirlenen calismalar.

Duizey 2: Kanit degeri A2 olan veya net sonuclari olan ve ka-
nit degeri B olan calismalar.

Duizey 3: Kanit degeri B olan veya net sonuglari olan ve kanit
degeri C olan calismalar.

Duzey 4: Sistematik deneysel kanit degeri olmayan veya ¢ok
az olan, konsensus konferanslari veya yayinlanan diger kila-
vuzlardan elde edilen bilgilerle yapilanlar.

Tablo 1. Psoriasiste Foto(kemo) terapi Yontemleri

UV-B Fototerapi

Genis bant UV-B
Darbant UV-B (Selektif UV-B Fototerapi, )

Dustk Yogunlukta Selektif UVB Fototerapi
(LISUP :Low Intensive Selective UV-B Phototherapy)

308 nm excimer lazer

Klimatoterapi (heliotherapy)

PUVA
Sistemik PUVA
Krem PUVA
Banyo PUVA
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1. UV-B Fototerapi

Dar Bant UV-B Fototerapi

Philips TL 01 floresan lambalari adiyla Gretilen ve 311-313
nm’'de pik yapan dar bant UV-B lambalari son yillarda psoria-
zis tedavisinde yogun olarak kullaniimaktadir. Dar bant UV-B
tedavisinde oral psoralen kullanilmamasi, ucuz olmasi, hami-
lelerde ve cocuklarda da kullanilabilmesi ve seans sonrasinda
gozleri korumaya gerek olmamasi ve daha az karsinojen ol-
masl, dar bant UV-B'yi PUVA'ya oranla daha avantajh bir ko-
numa getirmektedir.

immunhistokimyasal calismalarda psoriazisin iyilesmesinin
epidermis ve dermisteki CD3 hiicre apoitozisi ile korele oldu-
gu gosterilmistir. T hucreler Uzerine yapilan in-vitro ¢alisma-
larda dar bant UV-B'nin ¢ok distuk dozlarinda bile (0.05-1
j/lem?) T hiicrelerinin etkilendigi gésterilmistir®.

Dar bant UV-B ile ¢ok iyi sonuglar alinsa da genellikle tedavi
kesildikten sonra niksler olusmaktadir. Dar bant UV-B tedavi-
si idame tedavisi icinde ideal bir tedavi yontemi olmasina
karsin kiimulatif UV dozunun ytkselmesi nedeniyle fotoyas-
lanma ve deri kanseri gelisim riski artar. Bu nedenle idame te-
davisi icin uygun bir alternatif degildir.

Psoriazis hastalarinda genis bant ve dar bant UV-B ile yapilan
karsilastirmali calismalardan elde edilen sonuglara gére dar
bant UV-B'nin daha iyi ve hizli yanit sagladigi, eritemojenik
bantlar elimine edilmis oldugundan daha az eriteme, daha az
kimulatif doza neden oldugu, remisyonun daha uzun strdu-
gu bildirilmektedir®. Dar bant UV-B ve PUVA arasinda yapilan
karsilastirmali calismalarda hemen hemen esit etkinlikte ol-
duklari bildirilmistir®.

Literattrde dar bant UV-B'nin psoriazis tedavisinde etkinligi-
ni degerlendiren ve kanit degeri B olan toplam 8 calisma bu-
lunmaktadir®®™. Bu calismalarin kanit deger seviyesi 2 olarak
klasifiye edilmistir. Bu calismalarda dar bant UVB, gunlik,
haftada 2 giin, haftada 3 glin ve haftada 4 gun seklinde
degisen sikliklarda uygulanmistir. Haftada 2 giin uygulanan
tedavi ile 20 hafta icerisinde olgularin %63-75'inde duzelme
elde edilmistir. Haftada 4 gun verilen tedavi ile karsilastirildi-
ginda sonuclar celiskilidir. Bir yayinda haftada 4 gun verildi-
ginde 7 hafta icerisinde tium olgularda diazelme gérilir-
ken,10 bir diger calismada 10 hafta icerisinde olgularin
%60'Iinda iyilesme saglanmistir'”. Dar bant UV-B uygulama sik-
liginin bildirilmedigi bir calismada PASI 90 olgularin %38‘inde
24. haftada gozlenirken, haftada 3 gun uygulandiginda PASI
100 olgularin %29'unda 10. haftada elde edilebilmistir®™. Dar
bant UV-B’nin guinltk olarak verildigi bir baska calismada ise
4. haftada olgularin %86'sinda iyilesme olmustur’.

Dar bant UV-B ile kombine uygulanabilecek topikal tedavi se-
¢enekleri arasinda, kalsipotriol, topikal steroidler ve nemlen-
diriciler yer alir. Kalsipotrioltin UV-B’den sonra uygulandigin-
da etkinligi arttirdigi gosterilmistir’. Topikal steroidlerle bir-
likte kullanildiginda darbant UV-B'nin etkinliginin arttig: bil-
dirilmektedir. Ozellikle mineral yag iceren nemlendiriciler
psoriatik plaklarin optik 6zelliklerini degistirerek (skuam Gze-
rinden yansimayi azaltir) UV-B'nin penetrasyonunu arttirabil-
mektedir. Ancak vazelin ve yagl kremler gibi plaklarin tzeri-
ni kalin bir tabaka ile kaplayarak UV-B'nin penetrasyonunu
azaltabilecek nemlendiriciler UV-B 6ncesi tercih edilmemeli-
dir. Salisilik asit UV-B absorban olarak bilindiginden tedavi
oncesi kullanilmamalidir. Topikal tazoretene jel ve darbant



Tarkderm
2010; 44 Ozel Sayi 2: 91-6

Sanli ve ark.
Psoriasis, Foto(kemo)terapi 9 3

UV-B tedavisi monoterapiye gore daha etkin ve daha hizl ya-
nit vermektedir'.

Darbant UV-B guttat ve plak tip lezyonlarda oldukga etkilidir
ancak eritrodermik veya puUstuler psoriasisi alevlendirebilece-
ginden bu tip hastalarda kullanilmamalidir. Kahn plaklar,
avug ici, ayak tabani yerlesimli lezyonlarda daha az etkilidir.
Kundakgi ve arkadaslari tarafindan yapilan bir calismada 30
psoriasis hastasi darbant UV-B ile tedavi edilmis, ortalama 36
seans tedavi ile 61 J/cm?2 kimalatif doza ulasiimistir. Hastala-
rin 22'sinde (%73,4) tam veya parsiyel remisyon gbzlenmis,
hastalarin 6’sinda idame sirasinda intervaller acilirken niks
gorulmaustur.

Genis Bant UV-B Fototerapi

Genis bant UV-B lambalari 280-320 nm dalga boyunda isik verir-
ler. Literatlrde genis bant UV-B tedavisinin psoriaziste kullanil-
digr kanit degeri yuksek toplam 6 calisma bulunmaktadir’2".
Bunlarin ikisinin kanit degeri A2,"® dérdintn B'dir**'. A2
dedere sahip calismalarda genis bant UV-B+topikal tedaviler
ile UV-B+plasebo etkinligi karsilastiriimistir. Tedavi sikligr haf-
tada 2-7 gun arasinda olmustur. Hastalarin %75'i %75'den
fazla oranda duzelme go6stermistir. Tedavi sikligi arttikca iyi-
lesme sureleri 12 haftadan 4 haftaya kadar dismustr. Sonuc-
lari ¢eliskili olan bir calismada haftada 3 giin uygulanan teda-
vi ile olgularin ancak %21'inde %75 iyilesme saglanabilmis-
tir*". Celiskili sonuclar olmasi nedeniyle tim c¢alismalar deger-
lendirildiginde kanit seviyesi 3 olarak klasifiye edilmistir.
Diisiik Yogunlukta Selektif UV-B Fototerapi (Lisup:Low
Intensive Selective Uv-B Phototherapy)

Psoriazisin ev fototerapisi icin dnerilmektedir. Ev fototerapisi
hastanin gunlik islerinden alikoyulmasinin ortadan kalkmasi-
ni saglamakla beraber bazi kosullarin saglanmasi gereklidir.
Tedaviyi uygulayan kisi iyi egitilmelidir, tedavinin yan etkileri-
ni bilmelidir, tedavi programina uymalidir, cihaz kontrolleri
iyi yapilmahdir. En baytk dezavantaji hekim takibinin olma-
masidir.

UVB 308 nm (Excimer Lazer)

Literatirde 308 nm excimer lazerin psoriazis tedavisinde et-
kinliginin degerlendirildigi, kanit degeri B®** olan 4 ve C*¥
olan 2 olmak UGzere toplam 6 ¢alisma bulunmaktadir. Tim ca-
lismalardan elde edilen sonugclarin farkli olmasi nedeniyle ka-
nit seviyesi 3 olarak klasifiye edilmistir. Excimer lazer ile tek-
nik nedenlerden dolayi yalnizca birkag psoriatik plak tedavi
edilebildiginden, bu teknigi kullanan calismalarda yalnizca
hedef lezyonlara uygulanabilmistir (spot 6lclisi 2 cm2'den az-
dir). Lazer i1siginin hedef lezyon tzerine maksimum etkin dal-
ga boyunda verilebilmesi ve lezyonsuz deri alanlarinin 1siga
maruz kalmamasi gibi avantajlari vardir. Lazer i1sigina terapo-
tik yaniti MED'nin katlari seklinde uygulamalar artirmaktadir.
iyilesme stiresi de MEDnin 4x, 6x, 8x katlari kullanilarak yapi-
lan daha agresif tedavilerle korele bulunmustur. Beklenildigi
Uzere MED katlari kullanildiginda uygulama alaninda belirgin
eritem ve bdl olusumuna neden olabilmektedir. Ancak skar
gelisimi bildirilmemistir. Bu tedavinin bir diger avantaji isteni-
len klinik yanrtin elde edilebilmesi icin verilen tedavi sayisinin
da daha az olmasidir®. Genellikle plaklarin tam duzelmesi icin
8-10 seans yeterli olmaktadir. 308 nm excimer lazer ile remis-
yon sUresi geleneksel dar bant UV-B’den daha uzun olarak
bulunmustur. Bir blytk* ve birkag kigik randomize calisma-
da***, 8 haftalik tedavi ile olgularin cogunlugunda iyi yanit-
lar elde edilmistir.

Klimatoterapi (Heliotherapy)

GUnes ve deniz banyosu kullanilarak deri hastaliklarinin tedavi-
si “Klimatoterapi” adini alir. Tek basina glines banyosuna ise
“Helioterapi” adi verilir. Helioterapi 6zellikle glinesli mevsimle-
ri az olan ve giines banyosu yapma sansi disuk Ulkeler icin 6zel
bir 6neme sahiptir. Bu ydontemde UV isinlarinin yani sira tatilin
psikoterapotik etkisinden faydalanilir. Deri tipi | olanlar ve gu-
nese duyarli hastaligi olanlar bu tedaviye alinmazlar.

En iyi érnegi israil’de bulunan Olideniz'dir. Olideniz normal
deniz seviyesinden 400 metre asagidadir. 300 nm’den daha ki-
sa dalga boylari atmosfer tarafindan stuzuldtgu icin bu alan-
da hastalarin uzun zaman periyodunda uzun dalga boylarin-
daki radyasyonun cok ylksek dozlarini alabileceginden psori-
aziste etkili oldugu bildirilmistir.

5. Puva Tedavisi

Sistemik PUVA Tedavisi

Psoriasiste PUVA tedavisinde en c¢ok kullanilan pséralen
8-MOP’dir. Daha nadir olarak 5-MOP ve 4,5,8-TMP'de kullanil-
maktadir. 5-MOP daha ¢ok Avrupa’da kullaniimaktadir. Gas-
trointestinal yan etkilerinin az olmasi tercih nedenidir. Karsi-
lastirmali  iki calismada tedavide 8-MOP’nin etkinligi
5-MOP’'den daha fazla bulunmustur®=.

PUVA tedavisi oksijen bagimli ve oksijenden bagimsiz foto-
kimyasal reaksiyonlara neden olur. Tip | reaksiyonlar oksijen
bagimhidir. DNA'da capraz baglarin olusumu ve siklobutan
halkalari olusumu ile karakterizedir. DNA capraz bagi kova-
lent bag olup DNA'da kalici hasar birakir. Tip Il reaksiyon ise
reaktif oksijen radikalleri olusumuna neden olur. Bunlar da
mitokondrial membranlarda ve hiicre membranlarinda hasa-
ra neden olur. Lenfositler keratinositlere gére PUVA'nIn etki-
lerine daha fazla maruz kalirlar. Epidermiste CD3 lenfositler-
de azalma klinik yanit ile dogrudan iliskilidir®'.

Tedavi haftada 2 veya 3 kez verilir. Cogunlukla remisyon elde et-
mek icin 18-30 tedavi gerekmektedir. Remisyondan sonra relap-
sa engel olmak icin idame tedavisi yapilir. idamede UV-A dozu
ayni kalirken intervaller acilir. 2-4 kez haftada bir, 2-4 kez 2
haftada bir, 2-4 kez ¢ hafta bir sonra da ayda bir PUVA verilir.
intervallerin agildigi dénemde alevlenme olursa siklik artirilir.
Psoriasis tanisi bulunan hastalarla Amerika (deri tipi) ve Avru-
pa protokoline (minimal fototoksik doz) gore calismalar ya-
pilmis olup iki protokolde de birbirine yakin sonuglar elde
edilmistir. Amerika protokolliyle 1139 hastanin %88,2'sinde
dizelme saptanmis. DUzelme i¢in ortalama 25,2 seans ve 11,6
hafta tedavi gerekmis. Avrupa protokoliyle 3175 hastanin
%89'unda duzelme saptanmis. Duzelme icin ortalama 20 se-
ans ve 5,3 hafta gerekmis. Duzelme icin gereken total UV-A
dozu Amerika protokoliinde fototipi 1 olanlar icin 191 J/cm?,
4 olanlar icin 296 J/cm? iken Avrupa protokoliinde total UV-A
dozu 96 J/cm? olarak saptanmis®.

Deri tipi ve minimal fototoksik doza gore doz artiglarinin kar-
silastinldigi iki calisma mevcuttur. Sonuglar ¢eliskili bulunmus-
tur. Birinde minimal fototoksik doza dayali metot minimum
avantajli bulunurken®, digerinde deri tipi baz alindiginda da-
ha etkili bulunmustur®.

Literattrde A2 kanit degerine sahip iki calisma bulunmaktadir®*.
Bunlar kombinasyon tedavilerin etkinliginin PUVA+plasebo ile
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karsilastinldigr calismalardir. Literaturde bildirilen diger cok
sayida calisma kanit degeri B ve C olan calismalardan olus-
maktadir.

Krem PUVA Tedavisi

%01 metoksalen kreminin lokal olarak uygulanmasi ile ger-
ceklestirilen bu tedavi 6zellikle el ve ayaklarin vulgar ve puUs-
tller psoriazisinde kullaniimaktadir.

Psoriatik plak cevresindeki normal deri vazelin ile kapatildik-
tan sonra, krem plak Uzerine eldivenli parmak ucu veya ko-
tonlu ¢ubukla uygulanir, 30 dakika beklenir ve uygun bir
uzakliktan UVA uygulanir. Tedaviden sonra ilag strulen lez-
yonlar su ve sabunla yikanir

Tedaviye tim deri tipleri icin 0,5 J/cm?2 dozla baslanir. Doz ar-
tislart 0,25 J/cm2'dir, maksimum 5,0 J/cm? dozda verilir. Genel
PUVA tedavisinde oldugu gibi gézler UV filtreli gézluklukler-
le, normal deri UVA/UVB filtreli kremlerle korunur.

Banyo PUVA Tedavisi

Banyo suyuna psoralen solusyonu katildiktan 15 dakika sonra
banyo yapilmakta, kurulanip UV-A isini verilmektedir. Haftada
Uc uygulama ile oral psoralen + UV-A tedavisi kadar iyi yanitlar
alinmakta, bulanti, kusma gibi yan etkiler daha az olmaktadir.
Ayrica hasta daha az kiimulatif UV-A dozu almakta, ve gin bo-
yu degil, yalnizca kabinde gézIik kullanmaktadir. Ancak daha
cok ilag sarf edilmesi, dus kabini ve banyo gibi olanaklar gerek-
tirmesi nedeniyle pahali bir tedavi yontemidir.

Banyo PUVA'nin haftada 2, 3 ve 4 gtn uygulamalari ayni sik-
liklarda verilen oral PUVA ile kanit degeri B (kanit duzeyi 2)
olan 3 farkli calismada karsilastirilmis ve her iki tedavinin et-
kinlikleri benzer bulunmustur?*.

Sistemik PUVA’da oldugu gibi banyo PUVA'ya da cesitli adju-
van tedaviler ekjlenebilir. Bunlar, emolyentler, topikal korti-
kosteroidler ve retinoidlerdir. Banyo PUVA'ya 1 mg/kg/gun et-
retinat eklenmesinin banyo PUVA'nIn etkisini artirdigi goste-
rilmistir®.

Kombinasyon Tedavileri

Psoriasis tedavisinde etkinligi arttirmak, yan etkileri ve mali-
yeti azaltmak amaciyla PUVA ile kombine tedaviler de uygu-
lanabilir. Kombine tedaviler arasinda topikal steroid+PUVA,
antralin+PUVA, metotreksat+PUVA, UV-B+PUVA, ve retino-
id+PUVA (re-PUVA) sayilabilir.

Asitretin ve UV

UV 15191 ile en sik kombine edilen sistemik tedavi sistemik re-
tinoidlerdir. Bugtine kadar sistemik retinoid+UV-B ve sistemik
retinoid+PUVA tedavilerinin etkinliginin degerlendirildigi
pek ¢ok calisma bulunmaktadir®. Tum bu calismalardan el-
de edilen sonug, ayni miktarda iyilesme elde edebilmek icin
daha az sayida tedavinin yeterli oldugudur. Tedavi stresince
total UV dozu daha az kalmaktadir. Hatta dusik doz asitretin,
UV tedavisinin etkinligini artirabilmektedir®. Boylece retino-
id yan etkileri daha az gortlmekte ve hastalar tedaviyi daha
kolay tolere edebilmektedir.

Sistemik retinoid+UV-B veya PUVA kullaniminda genel yakla-
sim etkinin maksimize edilmesi ve her iki tedaviyle de goérilen
yan etkilerin azaltilmasidir. Retinoidlerin stratum korneum ve
epidermis kalinligini azaltici etkilerinden dolayi sistemik
retinoidlerle iki haftalik baslangic tedavisini takiben UV
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uygulanmalidir. Daha ince bir epidermis hastalari UV-B'nin et-
kilerine daha duyarl kilar. Retinoidlerle baslangi¢ tedavisini
takiben UV-B baslanmadan 6énce MED’e bakilmalidir. Tedavi
daha sonra standart protokol dogrultusunda yapilmalidir.
UV-B ve PUVA tedavisi sirasinda hastalar retinoidlere bagh fo-
totoksik reaksiyonlara yatkinlik artabileceginden dikkatle ta-
kip edilmelidir. UV-B veya PUVA ile devam etmekte olan te-
daviye retinoid eklenecekse UV dozlari tekrar ayarlanmahdir.
2001 yilinda yapilan bir konsensus toplantisinda Tablo 2'de
gosterilen asitretin+UV tedavi protokolt yapilmistir®. Bir bas-
ka protokolde ise retinoidler PUVA tedavisinden 5-7 gin 6n-
ce genellikle 1 mg/kg dozda baslanir ve PUVA ile tedavi sur-
durular. REPUVA ile lezyonlarin tedaviye yaniti artar, seans
sayisi yaklasik %30 oraninda total UV-A dozu da yari yariya
azalir. Remisyon sonrasi PUVA ile idame tedavisi strdaralar.
Retinoidlerin etkisinin deskuamasyonu hizlandirarak plakla-
rin optik 6zelliklerini PUVA icin en optimal dizeye getirerek
gergeklestirdigi distntlmektedir. Re-PUVA eritrodermik pso-
riazisli hastalarda da hastalarda daha etkilidir.

Metotreksat ve UV

Ozellikle uzun siredir metotreksat tedavisi alan olgularda
psoriazisteki hafif alevienmeler kontrol altina alinmak isten-
diginde, cok faydali bir kombinasyon tedavisidir. Ornegin kis
aylarinda goévde ve ekstremitelerde psoriazis aktivitesinde bir
artis s6z konusu olabilir. Metotreksat dozunun daha yuksek
seviyelere ¢ikarmak yerine haftada 2 veya 3 gun araliklarla ki-
sa sureli UV-B tedavisi hastaligi tekrar kontrol altina almada
etkili bir yoldur. Metotreksatla UV kombinasyon tedauvisi
1980'li yillarin baslarindan itibaren bildirilmektedir®.

Bu kombinasyon psoriazis plaklari cok kalin olan olgularda da
kullanilabilir. Metotreksatla 6nct tedavi ile plaklarin kalinhgi
ve skuam azaltilir, béylece UV-B'nin epidermis ve Ust dernise
penetrasyonu kolaylasir. MTX ile UV tedavisi kombine edilir-
ken metotreksata bagl potansiyel glines yanigi re-call reaksi-
yonunu 6nlemek amaciyla Tablo 3'de gosterilen suberitemo-
jenik dozlar kullaniimalidir. Cok nadir bir reaksiyon olmasina
ragmen jeneralize eritem gelisimi hastada cok fazla sikinti
olusturur ve gerilemesi gtnler alir. Metotreksat ve PUVA'nIn
kombine edildigi calismalar da mevcuttur®.

Tablo 2. Asitretin-UV Tedavi protokolii

Asitretin-UV tedavi protokolii
UV tedavisinden 2 hafta 6nce retinoid tedavisine basla
25 mg/gun, >70 kg, 10 mg/giin <70 kg
Darbant veya genis bant UVB kullanilacaksa MED bak
PUVA verilecekse dustk deri tipine gore ver

UV tedavisi baslandiktan sonra asitretin eklendiyse UV dozunu %50 azalt

Tablo 3. Metotreksat+UV tedavi Protokoll

Metotreksat+UV tedavi protokolii
MTX ile 3-4 hafta 6ncesinden tedavi et

Dar bant UV-B veya genis bant UV-B verilecekse MED bak ve
suberitemojenik dozlar kullan

Dustuk doz MTX genellikle yeterli (10-15 mg/hafta)
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Metotreksat+PUVA kombinasyonu ile o6zellikle pustaler
psoriasis ve psoriatik eritrodermilerde basarili sonuglar alin-
maktadir.

Teorikte rolatif olarak iki immunsupresif tedavinin uzun stre-
li kombine edilmesi yassi hiicreli karsinom icin potansiyel olus-
turabilir’”. Ancak literattrde bunun degerlendirildigi uzun sa-
reli calismalar bulunmamaktadir.

Siklosporin ve UV

Bu kombinasyon tedavisi 6zellikle uzun streli PUVA tedavisi
alan hastalar i¢in potansiyel sorunlar olusturur. 200 seanstan
fazla veya 1000 j/cm?'den fazla PUVA tedavisi alan hastalarda
yassi hucreli karsinoma gelisimi icin risk bulunmaktadir. Bu
nedenle kombinasyonlari énerilmez.

Yeni Biyolojikler ve Fototerapi

Biyolojik ajanlarla fototerapi kombinasyonun degerlendirildi-
gi calismalar bulunmamaktadir. Biyolojik ajanlarla fototerapi
kombine edilmek istendiginde bu ajanlarin deride etki meka-
nizmalarinin ve immun aktivasyonun her bir evresinde inhibe
ettikleri spesifik lokalizasyonlari iyi anlagilmahdir. Ornegin bi-
yolojik ajanin lenfositleri azaltarak mi yoksa sekonder sinyal-
ler ve sitokin aktivasyonu Uzerine secici bir etki mi gésterdigi
iyi bilinmelidir. Eger non-lenfosit azalmasina neden oluyorsa
yuksek doz UV-B veya PUVA ile kombine kullanim icin iyi bir
aday olabilir. Cinkt agresif UV-B tedavisi ile hem epidermis
hem de dermisteki CD3 hicreler azalma egilimindedir. Boyle-
ce immun aktivasyonun iki farkli noktasi hedef alinacak ve
muhtemelen hem sistemik hem de fototerapinin etkinligi
artirilacaktir.
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