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22 Aylzk stire z;mde klzmgzmzzde yatarak tedavz igoren 19 erkek

w've 9 kadin, ‘toplam 28 Pemfigusiu hastann kiinik tip ve'siddet derecesi
gozetmeksizin ilk 14 iine fraksiyone, ikinci 14 iine de mod flye szrkadzen

= ko;tzkosz‘elardtedavzsz uygulandz Yy owoen 00 snode nmoly Dabal

Elde edzlen bulgulaia gore mod fzye szrkadzen ;usul zle tedav
zlen b ve - 4++ klinik ;zdd tzndekz lzas"'/ “dan zyz ve gok
iyi sonuglar alindi. Buna mukabil kompllkasyonlar ﬁakszyone ‘usule
gore tedavz edilenlerden daha .az gérijldii.: - \

GIRIS

Blhndlgl g1b1 surr'n{al ster01tler1n frak31yone b1r dozila uygulamr
f‘yolojlk salgllanmaym ACTH m sti-
mulasyonu ile sabahlari en fazla ol-
.makta, .giin boyunca - seviyesi diiserek
-aksam Gistii tekrar ”negatif feed-back,,
~mekanizmasile ACTH mnyeniden sti-
miilasyonu sayesinde bir miktar. daha
salgilanmakdir. Yani salgilanma sirka.

 Arastirdigimiz’ kaynaklarda pemfl-
“gus tedavisinde kortikasteroidlerin’’ sn:-
“kadiyen’ b1r ‘sekilde uygulandlgma' [a-
ir agik bir b11g1ye rastlamadmmlz gibi
“uyguladigimiz modifiye sirkadiyen te-
daviye ait bir kaynakta elde ~edeme-

diyen: bir ritim g&stermektedir. dik.
Pemfigus grubunda genellikle korti- ~ '~~~ Diisiincemize gore modifiye sirka-
koste oxdler 75 180 mg predmzon veya diyen tedavi uygulandif _zaman A-

‘fCTH stlmulasyonunda f 1ren1eme
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olmayacaktir. Ciinkii afiz yolu ile
verilen steroidin biiyiik dozu sabahleyin
verildigi ve aksama dogru kan sevi-
yesi diistiigii icin ACTH salgilanacaktir.
Aksamda bir miktar verilince bu de
fa fizyolojik ritme uygun tarzda sabaha

yakin ACTH artacaktir (1). Bu nedenle -

siirrenalde bir atrofi olmamast gerek-
mektedir, dolayisiylede steroidin yan
etkisi daha az olacaktir. .

Bu diisiinceden hareket ederek
2 yila yakin siire iginde klinigimizde
yatan pemflguslu hastalarm bir kis-
mina modifiye 51rkad1yen tlpte diger
bir kisminada fraksiyone tipte tedav1
uyguladik.

“Yapmis oldufumuz bu kargilagtirmali

galisma ile tedavi yonteminden hangi-
sinin daha etkili ve yan tesirinin daha
az oldugunu tesbit etmeye c¢alistik.

MATERYEL VE METGD

Materyalimizi 1/1/1975 - 1/10/1976
tarihleri arasinda Atatiitk Universi-

‘tesi. Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi- -

" Hastaliklar Poliklinifene miiracaat e-
dip Pemfigus tamst konarak Kklinikte =~
tedavi altina alman 28 hasta (9 ka-

dm 19 erkek) olusturmaktadlr Kli-

_nige yatan hastalarda anamnezde bil-

ihassa su noktalar uzer nie duruldu

1- Hastalarin yas ve cinsiyeti,

2- Biillerin ilk ne zaman ve hangi
bolgede giktig,

3- Simdiye kadar bir tedavi gorup
gbrmedigi.

. Klinik muayenede ise hastalar ilk
,konce 1nspek51yon ve  palpasyon ile
deri ve mukoza muayenesme tabi tu-
. tularak su noktalar kaydedildi:

~1- Biillerde Nikolsky fenomen-
nin - miisbet olup olmadigs,

2- Biillerin siklikla bulundugu yer-

ler ve 6zelliklerine gore klinik tipleri,

3= Hastaligin klinik giddeti.

Bunu hastalarm genel durumuna,

‘:bullenn yayllma sahasina, sekonder
enfeksiyonun ' olup olmadigina gére

s1n1f landlrdlk Buna gore:

e Sadece bll’f boélgede lezyon
bulunan vakalar,

++ ;Birdenfazla » »

ottt Lezyonlan yaygin olan vakalar

++ + +; Lezyonlam yaygin, enfekte ve
genel durumu bozuk olan vakalar

? Laboratuar ‘muayenesinde, hasta-
lafimiz' biyokimya, hematoloji, radyo-

‘loji, histoloji ve sitoloji yoniinden

incelendiler.

TEDAVI:

- Hastalann b1r kismu  fraksiyone
bir kismi modifiye sirkadiyen kor-
tikosteroid tedavisine tabi tutuldu.
Klinik siddetlerene gbére 4 gruba
ayrilan hastalara tedaviye 80-160 mg
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arasmda _degisen dozda predmzolan

 baslands.

+ Klinik §1ddet1ndek1 vakaya SOmg
RN ¥ e ~100mg



++++ 39 44 59 160mg

Fraksiyone tip tedavide; giinliik
doz 4 (dort) e boliinerek 6 saat ara
ile verilde.

Modifiye sirkadiyen tedavide; giin-
lik dozun 2/3 lik kismi sabah, geri
kalan 1/3 lik kismuda. aksam {istii
verildi.

Verilen ilk kortikositeroid dozuna
yeni biillerin ortaya cikisi duruncaya

kadar, difer bir deyimle kontrole
alimincaya kadar devam edildi. Bun-

dan sonra 2 giindebir 10 mg azalti-
larak idame dozu arandi.

Bu arada hastalarin  bazilarinda
goriillen niikslerde o anda verilen
kortikositeroid dozu 3 kat artirildy
Hastalik tekrar kontrole ~alindiktan
sonra idame dozu arandi.

Hastalara lokal tedavi olarak da
vakasma gore 94 1 lik rivanollii sulu
pudra, 94001 lik potasyum permanga-
nat banyosu kortikositeroidli losyon
%01 lik rivanol gargarasi kullanildi,

Ayrica kortikositeroidin yan etki-
lerini Onlemek icin hastalara prote-
inden zengin tuzsuz rejim uygulanip
sistemik antibiyotik, ,e}“fﬁtasit, potasyum,-
kalsiyum ve anabplizafn]ar verildi.

BULGULAR

Hastalarin 9 32,2 si (9 hasta) 31 -
40 yag gurubunda idi. Cinse gére da-
gilm ise 9 32,2 si (9 hasta) kadn,
%67,8 i erkek idi.

Hastalarmn gikayet siireleri oldukga
degisik olup, 1 ay ile 49 ay arasinda
degismekte idi.

28. hastadan 18 inde (%464,3) ilk
baglama yeri agiz mukozasi olup, bun
larin 15 i (%483) pemfigus vulgarisli
3 1 (%417) pemfigus veietanh idi.

Lezyonlarm ilk ¢ikis yerinin gégiis
oldugu vak’a sayist ise 4 (9414,2) olup,
bunlarinda 31 (%47,5) pemfigus foliace-
uslu, (9425) pemfigus seboreicuslu idi.

Yapilan klinik ve histolojik mua-
yenelerde, 4 tip pemfigus tesbit edildi.

-P. Vulgaris : 18 vak’a (%,64,3)

-P. Vejetans 3 vak’a (910,7)

-P. Foliaceus : 5 vak’a (%/17,8)
 -P. Seboreicus : 2 vak’a (%7.2)

Sekil 1.2 P. vulgaris Ii bir vak’anim
klinik ve histolojik g&riiniigii.

Hastalarm klinik sitddetleri incelen
diginde, 3 pozitif (+++) ve 4 pozitif
(++++), klinik siddetindeki agir ola
rak kabul edilen vak’alarin ¢ogunlugu-
nu 20 vak’a ile (%71, 4) pemfigus
vulgarisli ve pemfigus vejetansh has-
talarin teskil ettigi goriildii.

Tedavi : Uygulanan sirkadien ve
fraksiyone tedaviler sonucunda cok
siddetli vak’alarda bile sirkadien ve
fraksiyone tedaviler sonucunda ¢ok sid
detli vakalarda bile sirkadien tedavinin
daha basarilt oldugu tesbit edildi.

Tablo. 1. de degisik klinik siddet
derecesindeki vak’alarin, her iki tedavi
ile alinan sonuclart gériilmektedir.

Her iki tedavi tipinde meydana
gelen patolojik bulgular ise tablo 2 de
gOsterildi.
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Sekil 1
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Sekil 2 -

R Tablo 1 ’ |
. Sonug¢ al'nmayan orta sonug - Iyi sonu¢ - gok iyi sonug
“ Fraksiyone = =0 il o e sn ol T
~Tedavi. e T
I s a SR
, ++++ - v

— s
[SCRE N S ] iy
1

;tefiaw- R ST
W8 o e :

" Tablo 2

2o
—

“Patolojik lab. Cushmgmd Kandi- Osteo - Krlsta-fHematemez Ex1tus Toplam
. bulgusu. . goriiniim. diazis. poroz.’ “linemi- :
/AKS Id. Elekt S ahea liare.

,:fFrak51yone R SR - V
T T O I R U TP ST

“tedavi . . o is f : /

Modifiye

Slrkadlentedeaw o ’ o
TOPLAM2 1 2 6 4 R I W
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_ TARTISMA

KaynaklardaP vulgans ve P veje-

tans pemflgus grubunun en agir for-
mu olarak kabul edllmektedlr Bizde

(+—}-++) slddetmdekl vak’ alarm %71, 4
/4 iinii P. Vulgarlsh olarak bulduk

ki; bu da kaynakla'r

. diigmek-

iz Vak’alardallag tama-

tedavisinde hig

ilag kesilen vak’alammzda uzun bir siire
sonra niiksiin meydana geldigini tesbit
ettik.

Buiéillyar‘lmlzda\' da ibélfrttigimiz

gibi modifiye sirkadien usul ile daha

yi sonuglar alirken, daha az kompli-

kasyon gordiik.

Gecrge ve arkadaglar yaptlk-'ky,

‘lan ‘¢alismada kan dolagimindaki etki-

li madde olan kortikosteroidlerin, inf- .

lamasyon bélgelerine konsantre ve fikse
olduklarim, ve devamhi kanda yiiksek
diizeyde -steroide -ihtiyagc olmadigimi
gostermiglerdir. Kanda kortikosteroid
;sev1yesm1n devamh olarak yliksek olma-

masida siirrenallerin calismasim bilyiik ..

Slgiide etkilemiyecaktir (8). .

_ Modifiye sirkadien  tedavide
(++++) ve (4+-++) klinik sidde-
tindeki vak’alarda iyi ve ¢ok iyi
sonuglar aldik. Sabahlari verdigimiz
dozun biiyiikk bir kisminmn lezyonlare

_giderek fikse oldugunu, bdylece - daha

 fazla etki yaptigim diisiinmekteyiz.
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a kaynaklara ay-
1 Jandern ve arkadas-
lar1 (7) pemflgus grubu ‘hastalhklarin
bir zaman ilacin tama- o :
men kesﬂnnyecegml blldlrmlslerdu Biz

‘ Frakmyone tedav1de ise, bir sefer-
de verdlgmnz doz daha az oldugun-
dan fikse.. olan mlktar ve etki az ol-

‘tjf'maktadlr ‘Buna mukab11 kanda devam-
It olarak yiksek k_d‘qzkda,, kortikostero-

~ idin bulunmasi, steroide bagh yan
‘ etkllerm daha fazla ortaya cikmasima
»sebep olmaktadlr

Ornegm frak51yone tedavi sira-

sinda tesblt ettigimiz  yitksek AKS

( 'gerl kortlkostermdlerm yan etkisi
olarak ortaya cikmaktadir.

Kortlkostermdlerm glikoneogenezis

'(protemleu yikip, glikoz yapma etkisi)
~ ve anti-insiilin etkilerinden dolayr AKS

yiiksehir.

Tedavi swrasinda idrarda pato-

" lojik bulgu olarak bir vak’ada glukoz-
uri itesbit ettik:“Kortikosteroidler tedavi

sirasinda bobrek glitkoz esigini diisii-
riir (9). Vak’alaraimizda AKS degerinin
pek yiiksek olmamasina ragmen - glii-
kozurinin goriilmesi buna baghdir.

Yine kortikosteroidlerin anti-insiilin
etkilerinden dolay: bu hastalarda msu_
lin tedavisi bir sonug vermedl Korti-
kosteroidlerin meydana getirdigi dia-

Dbette ketozis,. kanda keton. asitlerinin
- yiikselmesine pek raslanmayip, ortaya
~ gikan diabet hafif seyreder (10).

Fraksiyona tedavi uygulanan bir
hastada serum sodyum - degeridin
yiiksek, potasyum degerinin ise- diigiik

‘olarak bulunmasr yine plasmada kor-

tikosteroid miktarinin devamli -olarak

yiiksek olmaswma bagh idi.

Bilindigi gibi kortikosteroidlerin
mineralokortikoid etkisi, genel olarak
tubiiliilerde sodyum reabsorbiyogunu



cartirmak, potasyumunda -atilimint hiz-
‘landirmaktir. Bu etkilerine baglt ola-
rak hastalarda kllo artmasi, Periferde
basmcin artma51 Ve ‘h ertallsl-
’yon kardiak antml, adlnaml hatta K+
'gok dusexse tubuler nekroz ve parah-
“tik ileus ortaya glkablhr (10) ‘

Vakalarimizda yuksek sodyum
-diisiik - potasyum *degerleri: bulmamiza
-ragmen yukarda . sayilan yan. etkileri
- gérmememizhastaya - tamamlayici - ola-
rak potasyum verilmesine vesodyumun
Pklsﬂmasma baghdzr

Vak’alarlmlzdan 6 tanesmde (4u
/frakmyone usul 11e tcdav1 edlllyordu)
Cushingoid gériiniim ortaya cikmast
kortikosteroidlerin yag metabolizmast

tizerine olan etkilerinin bir sonucudur.

Kortikosteroidler uzun yag a51t1er1nm
;sentezini -inhibe -ederler: ve hpoht]k
~hormanlar aracihif1 ile yag depolarin-
dan yag asitlerinin moblhzasyonunu
) saglarla, "(1‘1) Bu etk viicut  bdlge-
“lerine gore deg1§1r sonunda - f’Buffan-
‘Hump™ demlen Cushlng01d gbru imii
"‘;kazandlrlr

Tedaw SIrasmda 4 vak’ada kan-
didiazis olusmasida kortlkostermdlerm
yan etkisine bagh idi. Buda uzun siire
“kortikosteroid  kullaniminin  selliiler
immunite de bozukluk meydana getir-
-mesi- sonucu olusur (11).

Vak’alarimizda bu mukokuteneus

hklarm b1r bulgusudur (4)

kandida lezyonlarinin' yaninda bakteri-
yal enfeksiyonlara rastlamamamiza sebep,
tedavimiz sirasinda hastalarimiza gerek-

i antlblotlklen vermemlzdlr I

' Fraksiyone tedavi uygulanaﬁ 2 has-
ta da gorillen lumbal vertebralardaki
osteoporoz, kanda uzun siire yiiksek
dozda kortlkosterostermdm bulunma—
sina bagli olarak. ortaya <;1kan kata-
bolik etki sonucudur. Kemlk mat-

~rikslerinin “protein - kayb1 “viicudun

bélgelerinde - farklidir. . Matrikslerdeki

“protein kayb1 daha ziyada® vertebra-

larda meydana gelir (7).  Vak’alari-
mizda: da osteoporozun lumbal verteb-

- ralarda olmasi kaynaklara uygun idi.

Vak’alarimizdan 4 iinde tesbit etti-

 gimiz Cristallina miliare, kortikoste.

roid tedavisinin - bir - komplikasyonu
olmaktan gok, pemflgus grubu hasta-

Modlﬁye sukadlen yontem ile

.tedav1 edllen b1r vak’ada hematemez
olma51 mide ulserme bagland1 Kor-
tlkostermdlerm mide
iilserlerini kolaylastlrmasma )

duedonum

serlerde skatris dokusunun mh1blsyonu-
na baghdur. (9).

Vak’alarimizin birinde gériilen sub-
dural kanama ve exitusun sebebinin-
de goziimiizden kagan ani bir hiper-
tansiyon oldugu kanisindayiz. '
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