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Giris: Psoriazis etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, inflamasyon ve hiperproliferas-
yon ile karakterize kronik ve tekrarlayici bir deri hastaligidir. Genel olarak; lokal teda-
viler ile yeterli yanit alinamayan veya viicut yiizey alaninin %10’undan fazlasinin etki-
lendigi durumlarda, sistemik tedavi ajanlart uygulanmaktadir. Metotreksat psoriazis te-
davisinde en yaygin kullanilan sistemik ajandir.

Amag: Calismamizda simetrik yerlesimli psoriazis lezyonlarinda SK uygulanan me-
totreksat etkinligini, uygulama yapilan viicut tarafinin ve altina uygulama yapilan lez-
yonun simetrigindeki tarafa ve lezyona gore yanitin1 degerlendirmegi amagladik.

Materyal-Metod: Calismaya simetrik yerlesimli plak tipi psoriazis lezyonlari ile
bagvuran 22 psoriazis hastasi (15 E,7 K) dahil edildi. Hastalara 20 mg/hafta dozunda,
toplam 8 hafta lezyon altina subkutan metotreksat tedavisi uygulandi. Uygulama yapi-
lan viicut tarafinin ve diger tarafin; tedavi dncesinde ve sonrasindaki ‘psoriazis alan sid-
det indeksi’ (PASI) skoru hesapland1 ve kaydedildi.

Sonuglar: PASI skorlari incelendiginde enjeksiyon yapilan viicut tarafinda (PASI
1) tedavi oncesi 10.98, tedavi sonrasi 2.36 ve simetrigindeki viicut tarafinda (PASI 2)
tedavi dncesi 10.66, tedavi sonrasi 2.68 idi. Her iki grupta tedavi dncesi PASI skoru yiik-
sek iken tedavi sonrasi istatistiksel olarak anlamli bulunan azalma vardi (p<0.0001). PASI
1°de ortalama azalma %71.79, PASI 2‘de %66.90 olarak hesaplandi. Tedavi 6ncesi ve
sonras1 PASI skorlar1 agisindan enjeksiyon yapilan viicut tarafi ve simetrigindeki taraf
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi(p<0.0001).

Sonug: Sonug olarak sistemik tedavilere direngli plaklarin varliginda, SK metotrek-
sat uygulamasinin tedavide dncelikli basamaklardan biri olabilecegini, uygulamanin di-
rencli lezyonlarin altina yapilmasinin tedaviye yaniti arttiracagini ve bu agidan daha ile-
ri caligmalar yapilmasi gerektigini diiglinmekteyiz.
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Abstract

Introduction: Psoriasis is a chronic and recurrent skin
disease characterized by inflammation and hyperprolifera-
tion, the etiology of which is unknown. Generally; In cases
where more than 10% of body surface area is affected or not
responding sufficiently with local treatments, systemic tre-
atment agents are applied. Methotrexate is the most com-
monly used systemic agent in the treatment of psoriasis.

Aim: In our study, we aimed to evaluate the effective-
ness of methotrexate applied SK in the symmetrically lo-
cated psoriasis lesions, the response of the applied body
side and under the applied lesion to the symmetry side and
lesion.

Materials and Methods: 22 psoriasis patients (15 E,
7 K) who presented with symmetric plaque type psoriasis
lesions were included in the study. Patients received subcu-
taneous methotrexate treatment at a dose of 20 mg / week
for a total of 8 weeks. The applied side of the body and the
other side; The ’psoriasis field intensity score (PASI) befo-
re and after treatment was calculated and recorded.

Results: When PASI scores were examined, it was
10.98 pre-treatment (PASI 1), 2.36 after the treatment and
the body side (PASI 2) at the symmetry of the body (PASI
2) before the treatment and 10.66 after the treatment, and
2.68 after the treatment. There was a statistically signifi-
cant decrease in PASI score before the treatment in both
groups (p <0.0001). The mean decrease in PASI 1 was
71.79% and PASI 2 was 66.90%. There was a statistically
significant difference between PASI scores before and af-
ter treatment (p <0.0001).

Conclusion: In conclusion, in the presence of systemic
treatment-resistant plaques, we believe that application of
SC methotrexate may be one of the primary steps in the tre-
atment, and that application of the application under resis-
tant lesions will increase the response to treatment and furt-
her studies should be performed in this respect.

Giris

Psoriazis etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, inflamasyon
ve hiperproliferasyon ile karakterize kronik ve tekrarlayici
bir deri hastalifidir. Genel popiilasyonun %1-3’iinde gorii-
len, kadin ve erkekte esit oranda rastlanilan hastalik, her yag
grubunu etkileyebilmektedir (1).

Genellikle hayati bir tehlike olugturmamasina ragmen ya-
sam boyu devam etmesi, 6nceden tahmin edilemeyen atak-
lar gdstermesi ve heniiz kesin bir tedavinin bulunmamasi ne-
deniyle psoriazis hastasinin tedavi ve takibi biiyiik 6nem ta-
simaktadir. Genel olarak; lokal tedaviler ile yeterli yanit ali-
namayan veya viicut yiizey alaninin %10 undan fazlasinin
etkilendigi durumlarda, sistemik tedavi ajanlari uygulanmak-
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tadir (2). Metotreksat psoriazis tedavisinde en yaygin kul-
lanilan sistemik ajandir (3).

Bir folat antagonisti olan metotreksat dihidrofolat rediik-
taz enzimini inhibe ederek DNA sentezini engellemekte, hiic-
re siklusunu S fazinda durdurarak hiicre 6liimiine neden ol-
maktadir (4). Immunsupresif ve sitostatik etkilerinin yani
sira diigiik doz metotreksat tedavisinin antiinflamatuar et-
kileri de bilinmektedir. Siddetli psoriazis tedavisinde kul-
lanimima 1971 yilinda FDA (Amerikan Gida ve ilag Daire-
si, U.S. Food and Drug Administration) tarafindan onay ve-
rilmigtir (5). Myelosupresyon ve karaciger (KC) fibrozisi gibi
ciddi yan etkilere neden olabileceginden dolay1 tedavi
alan hastalarin laboratuar testleri ve klinik takiplerinin dik-
katli bir sekilde yapilmast dnemlidir.

Psoriazis tedavisinde metotreksatin oral, intravenoz
(IV), intramuskiiler (IM) ve subkutan (SK) uygulama alter-
natifleri bulunmaktadir (6). Genel olarak psoriazis hastala-
rinda %80 oraninda yanit alinan metotreksat etkili ve gii-
venli bir sistemik ajan olarak kabul edilmektedir (7). Ancak
ilacin uygulama yollarina gére (oral, IV, IM veya SK) te-
daviye yanit degisebilmektedir (8-10). Psoriazis tedavisin-
de SK uygulanan metotreksatin etkinligi ile ilgili literatiir
bilgisi bulunmamaktadir.

Biz bu ¢aligmamizda simetrik yerlesimli psoriazis lez-
yonlarinda SK uygulanan metotreksat etkinligini, uygula-
ma yapilan viicut tarafinin ve altina uygulama yapilan lez-
yonun simetrigindeki tarafa ve lezyona gore yanitint deger-
lendirmek istedik.

Metotlar

Hastalar ve Calisma Dizaym

Calismamiza Mayis 2008-Haziran 2009 tarihleri arasin-
da Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, dermato-
loji Poliklinigine simetrik yerlesimli plak tipi psoriazis lez-
yonlart ile bagvuran 22 psoriazis hastasi (15 E,7 K) dahil edil-
di. Calismaya dahil edilen hastalarin son 2 aydir herhangi
bir tedavi almamig ve 18 yagini doldurmus olmasina dikkat
edildi. Herhangi bir sistemik hastalig1 olanlar caligmaya da-
hil edilmedi. Hastalara 01.06.2008 ve 01.06.2009 tarihleri
arasinda 20 mg/hafta dozunda, toplam 8 hafta lezyon alti-
na subkutan metotreksat tedavisi uygulandi. Haftalik uygu-
lamalar viicudun ayni tarafina ve ayni lezyonun altina ya-
pildi. Diz veya dirsek bolgesinden, lezyon altina olacak se-
kilde SK uygulama, deriye dik olarak 26 Gauge igne ile 6mm
derinlige uygulandi. Biitiin enjeksiyonlarda mililitresinde 10
mg metotreksata esdeger oranda, metotreksat disodyum ice-
ren 2 ml’lik soliisyonlar(Metoject®, Medac GmbH, Hamburg,
Almanya) kullanildi. Bu hastalarin takip ve tedavileri hep
ayni doktor tarafindan yapildi ve kaydedildi. Caligma pro-
tokoliimiiz Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu



tarafindan onaylanmgtir ve ¢alismaya dahil edilen biitiin has-
talara yazili bilgilendirme formu imzalatilmigtir.

Degerlendirme

Uygulama yapilan viicut tarafinin ve diger tarafin; teda-
vi oncesinde ve sonrasindaki ‘psoriazis alan siddet indeksi’
(PASTI) skoru hesapland1 ve kaydedildi. Her hasta igin iyi-
lesmenin bagladig1 viicut taraft not edildi. Hastalarda geli-
sebilecek olasi sistemik yan etkilerin saptanmasi agisindan
tedavinin ilk dozundan 6nce ve sonrasinda haftalik olarak tam
kan sayimu, karaciger fonksiyon testleri, bobrek fonksiyon
testleri yapildi,fakat hi¢bir hastada anormal laboratuar de-
gerlerine rastlanmadi. Hastalarin yapilan haftalik kontrolle-
rinde enjeksiyon yerindeki agri, morarma gibi lokal yan et-
kiler hafif, orta, siddetli veya hi¢ yok seklinde kaydedildi.
Hastalar tedavi sonrasinda, aylik kontrollerde degerlendiri-
lip, remisyon siireleri de not edildi. Hastalarimizin enjeksi-
yon yapilan viicut tarafi ile simetrigindeki diger taraf ayri ayri
degerlendirildi ve enjeksiyon yapilan taraf, simetrigindeki
viicut tarafi ile karsilagtirildi. Hastalarimizin enjeksiyon ya-
pilan viicut taraflarindaki PASI skorlar1 ‘PASI 1°, viicut kar-
s1 taraflarinin PASI skorlar1 ‘PASI 2° olarak isimlendirildi.
Uygulama yapilan lezyon ile tam simetriginde bulunan lez-
yonun, bulundugu ekstremiteye gére PASI skorlari hesaplan-
di. Uygulama yapilan lezyon ‘PASI lezyon 1°, simetriginde-
ki lezyon ‘PASI lezyon 2’ olarak kaydedildi. PASI degerle-
rinde ortalama diizelme yiizdelerinin yani sira %75 ve iize-
ri diizelmeyi ifade eden PASI 75 skorlar1 dikkate alindi.

Istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 11.5 paket programina girildikten sonra sii-
rekli Slgtimlerin normal dagilip dagilmadigi Shapiro-Wilk tes-
ti ile test edilmis ve normal dagildig1 gdzlenmistir. Her bir pa-
rametreye ait tanimlayici istatistikler (say1, yiizde, ortalama
ve standart sapma) verilmisgtir.

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zelliklerine gore dagilimlari.

Say1 Oran

Cinsiyet Erkek 15 %68.2

Kadin 7 %31.8
Iyilesme | Her 2 tarafta es zamanl 9 %40.9
Taraf1 Enjeksiyon yapilan taraf ta | 13 9%359.1

daha 6nce

Ortalama + Standart Sapma

Yas 42.8+129
Hastalik Siiresi 115+11.2

PASI siddet skorlarinin tedavi 6ncesi ve sonrasi 6lgiim-
leri arasindaki farkliliklari test etmek icin, ayrica her iki PASI
siddet skorlarini karsilagtirmak i¢in Paired samples t testi (Es
yapma t testi) kullanilmustir. Siddet skorlar 6l¢timleri ile de-
mografik dzellikler arasindaki farkliliklar test etmek igin Stu-
dent t testi (Independent samples t testi) kullanilmigtir. Ka-
tegorik degiskenler arasindaki iligki Pearson kikare ve Like-
lihood ratio ki-kare testi kullanilarak test edilmistir.

Sonuclar

Calismamiza dahil edilen 22 kiginin 15’1 erkek (%68.2),
7’si kadindi (%31.8). Hastalarimizin yas ortalamalar1 42.8
ve ortalama hastalik siireleri 11.5 y1l idi.Hastalarin demo-
grafik ozelliklerine gore dagilimlari tablo 1°de verilmistir.
Dokuz hastada (%40.9) her iki viicut yarisinda es zamanli
iyilesme baslarken 13 hastada (%59.1) enjeksiyon yapilan
viicut tarafinda daha 6nce iyilesme basladi. Hicbir hastamiz-
da enjeksiyon yapilmayan viicut tarafinda iyilesme daha dnce
baslamadi. Calismamiza katilan hastalarimizin higbirinde,
tedavi dncesinde ve tedavi siiresince haftalik olarak yapi-
lan laboratuar tetkiklerinde anlamlr bir anormallik ve sis-
temik toksisite saptanmadi. Birkag¢ hastada KC fonksiyon
testlerinde normalin %50’sini agmayan, bu yiizden anlam-

Tablo 2.PAST siddet skorlarma ait tanitict istatistikler ve p degerleri.

Ortalama + Standart Sapma P degeri

PASI 1 Once 10.98 +7.99 <0.0001
Sonra 236+ 1.04

PASI 2 Once 10.66 + 8.24 <0.0001
Sonra 268 +1.12

Yiizde Fark PASI 1 Yiizde 71.79 + 16.62 <0.0001
PASI 2 Yiizde 66.90 + 18.93

PASI lezyon 1 Once 436 +3.20 <0.0001
Sonra 0.85+0.76

PASI lezyon 2 Once 4.18 +3.05 <0.0001
Sonra 1.00+£0.79

PASI lezyon PASI lezyon 1Yiizde 74.06 + 19.40 <0.0001

Yiizde Fark PASI lezyon 2 Yiizde 69.51 + 19.40
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I1 kabul edilmeyen gecici ylikselmeler oldu. Enjeksiyona bag-
11 olarak 8 hastada hafif, 1 hastada orta siddette lokal yan
etki gelisirken, 13 hastada higbir lokal yan etki g6zlenme-
di. Lokal yan etki gelisen hastalarm hicbirinde tedaviyi kes-
meye veya ara vermeye ihtiya¢ duyulmadi.

PASI skorlari incelendiginde enjeksiyon yapilan viicut
tarafinda (PASI 1) tedavi 6ncesi 10.98, tedavi sonrasi 2.36
ve simetrigindeki viicut tarafinda (PASI 2) tedavi 6ncesi
10.66, tedavi sonrasi 2.68 idi. Her iki grupta tedavi dnce-
si PASI skoru yiiksek iken tedavi sonrasi istatistiksel ola-
rak anlamli bulunan azalma vardi (p<0.0001). PASI 1‘de
ortalama azalma %71.79, PASI 2‘de %66.90 olarak hesap-
land:. Tedavi 6ncesi ve sonras1 PASI skorlar1 acisindan en-
jeksiyon yapilan viicut tarafi ve simetrigindeki taraf arasin-
da istatistiksel olarak anlamli fark saptandi(p<0.0001). Ta-
nitici istatistikler (ortalama ve standart sapma) ve p deger-
leri Tablo 2°de verilmistir. Enjeksiyon yapilan lezyonlarin
ortalama PASI skoru (PASI lezyon 1) tedavi 6ncesi 4.36,
tedavi sonrasi1 0.85 ve simetrigindeki lezyonlarin ortalama
PASI skoru (PASI lezyon 2) tedavi dncesi 4.18, tedavi son-
rast 1.00 idi. Lezyon bazinda degerlendirilen PASI skorla-
rinda her iki grupta da tedavi 6ncesi ve sonrasi degerleri ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli farklar saptandi (p<0.0001).
PASI lezyon 1°de ortalama azalma %74.06, PASI lezyon
2’de %69.50 olarak hesaplandi. Tedavi dncesi ve sonrasi
PASI skorlar1 agisindan enjeksiyon yapilan lezyon ve simet-
rigindeki lezyon arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptand1 (p<0.0001). Tanitict istatistikler (ortalama ve
standart sapma) ve p degerleri Tablo 2’de verilmistir. Ca-
lismamizda elde edilebilen PASI 75 oranlari enjeksiyon ya-
pilan viicut tarafinda %45 4, simetrigindeki tarafta %31.8
ve enjeksiyon yapilan lezyonlarda %59.1, simetrigindeki
lezyonlarda %54.5 idi. Hastalarimizda ortalama 3.2 ay re-
misyon siiresi elde edildi.

Tartisma

Metotreksat psoriazis tedavisinde en sik kullanilan sis-
temik ajandir (3). Artmis keratinosit proliferasyonunu inhi-
be etmesinin yani sira antiinflamatuvar ve immiinmodiila-
tor etki gostermektedir.

Cok uzun yillardir psoriazis tedavisinde kullanilmasina
ragmen, literatiirde metotreksat etkinligi ile ilgili ilk kont-
rollii calisma 2003 yilinda yapilmistir (11). Giiniimiize ka-
dar yapilan ¢alismalar da sinirh olup, metotreksatin oral kul-
lanimi esas alinmugtir. Oysa metotreksatin oral kullanimi-
na ek olarak IV, IM ve SK uygulama alternatifleri de olup,
uygulama yollarina gore klinik cevabin diizeyi degismek-
tedir (8-10). Psoriazis tedavisinde SK uygulanan metotrek-
satm etkinligi ile ilgili literatiir bilgisi bulunmamaktadir. Me-
totreksatin uygulama yolu hakkinda genel bir konsensiis yok-
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tur, aligkanliklara ve kisisel tecriibelere gore uygulama yolu
degisebilmektedir.

Romatoloji ve onkoloji hastalarinda yapilan ¢caligmalar
ozellikle haftalik 25 mg’1n tizerindeki metotreksat dozlarin-
da oral bioyararlanimin, etkinligin ve ila¢ toleransinin
azaldigini gostermistir (8-9,12-17). Hatta oral tedaviye ya-
nit vermeyen hastalarda IM veya IV uygulamalara gegisin
oncelikle diisiiniilmesi 6nerilmistir (10,16). Metotreksatin
SK ve IM uygulamalari arasinda etkinlik ve yan etki acisin-
dan fark olmadig1 da bildirilmigtir (18). Oral kullanim ile
karsilastirildiginda, SK uygulamada da bioyaralaniminin art-
t1g1 ve etkinliginde artabilecegi belirtilmistir, bununla bir-
likte yan etki profilleri benzer bulunmustur (17). Ancak pso-
riazis tedavisinde SK metotreksat kullanimiyla ilgili olarak
literatiirde herhangi bir veri yoktur. SK kullanimin haftalik
tek seferde olmasi ve hastanin kendi kendine uygulama yap-
mast (self-enjeksiyon), tedavinin ¢ekiciligini de arttirmak-
tadir. Self-enjeksiyon uygulamasi, biyolojik ajanlarin kul-
laniminin artmasiyla tekrar popiiler olan ve metotreksat te-
davisinde de oral tedavi ile kargilastirildiginda daha az kul-
lanim hatasi bildirilmis bir uygulama seklidir (18-19).
Self-enjeksiyon uygulamalari, haftalik vizitleri aylik kont-
rollere cevirerek hasta konforu, maliyet ve zaman acisindan
cok daha faydali olabilmektedir.

Calismamizda SK uygulama yapilan 22 hastanin hepsin-
de, hem enjeksiyon yapilan viicut tarafinda hem de simet-
rigindeki tarafta psoriazis lezyonlarinda gerileme oldu. En-
jeksiyon yapilan viicut tarafinda PASI skorlarinda ortalama
azalma %71.79, karg1 tarafta %66.90 olarak, enjeksiyon ya-
pilan lezyonlarin PASI skorlarinda ortalama azalma %74.06,
simetrigindeki lezyonlarda ise %69.50 olarak hesaplandi.
Enjeksiyon yapilan viicut taraf1 ve enjeksiyon yapilan lez-
yon, simetrigindeki taraf ve lezyon ile karsilastirildiginda
PASI’deki iyilesme yiizdeleri anlamli derecede daha yiik-
sek bulundu (p<0.0001). Yani SK uygulanan metotreksat hem
sistemik olarak her iki viicut tarafini etkilemis, hem de lo-
kal olarak uygulama yapilan tarafta daha etkili olmustu. Ay-
rica enjeksiyonun yapildigi lezyondaki iyilesme simetrigin-
deki lezyondan daha fazlaydi.Metotreksatin SK uygulama-
sinda kabul edilebilir derecede sistemik etkinligin yanisira,en-
jeksiyonun yapildigr alanda simetrik viicut alanina ve simet-
rigindeki lezyona gore daha anlamli klinik diizelme saglan-
digin1 soyleyebiliriz.

Heydendael ve ark. metotreksat ve siklosporin etkinlik-
lerini kargilastirdiklar: calismalarinda 16 hafta tedavi veri-
len metotreksat grubunda %60 oraninda PASI 75 elde ettik-
lerini bildirmislerdir (11). Svenson ve ark. da metotreksat
ve siklosporini plasebo grubu olmaksizin karsilagtirmislar-
dir (20). Metotreksat grubunda 12 haftalik tedavi sonunda
PASI skorunda %58 azalma bildirmislerdir. Siklosporin ile



metotreksatin karsilastirildigi bagka bir ¢alismada, 16 haf-
ta boyunca, 15 mg/hafta metotreksat kullanimiyla hastala-
rin %66’sinda PASI 75 skoru elde edilmistir (21). Saura ve
ark. ¢ift kor, kontrollii ve plasebo grubu da olan bir ¢alig-
mada metotreksat ve adalimumabi karsilagtirmiglardir (22).
Metotreksat grubunda 16 hafta boyunca ortalama 19
mg/hafta ila¢ kullanimiyla %36 hastada PASI 75 bildirmis-
lerdir. Bizim elde ettigimiz %71,7’lik ortalama PASI azal-
mas1 Svenson ve ark.’nin %58lik ortalama PASI azalma-
sindan daha yiiksekti. Bu ¢alismalarin ikisinde PASI 75 oran-
lar1 %66 ve %060 ile bizden daha yiiksek, birinde ise %36
ile bizden daha diisiiktiir. Bizim elde ettigimiz %45 4 ora-
nindaki PASI 75 degerini kabul edilebilir yiikseklikte ola-
rak yorumladik. Ayrica yukarida bildirilen biitiin ¢caligma-
larda 12 veya 16 hafta siireyle tedavi verilirken, bizim te-
davi stiremiz 8 hafta ile sinirliydi. Biitiin parametreler bir
arada degerlendirildiginde uygulama yapilan viicut tarafin-
da elde edilen ortalama PASI skoru azalmasi ve PASI 75 de-
gerleri literatiir bilgileri ile uyumlu idi.

Klinigimizde SK metotreksat tedavisi alan hastalarin hi¢
birinde, tedavinin kesilmesi veya ara verilmesine neden olan
yan etkilere rastlanmadi. Yukarida bahsedilen ¢alismalarda
ise sistemik yan etkilere bagli olarak tedaviyi tamamlaya-
mayan hastalar bildirilmistir(11,20,21). Psoriaziste SK
metotreksat uygulamasinin,oral kullanima paralel etkinlik
gosterdigini ve oldukca giivenli oldugunu soyleyebiliriz.

Metotreksat uzun yillardir kullanilan sistemik bir ajan ol-
masina ragmen psoriaziste remisyon siireleri ile ilgili veri
kisithdir. Koo ve Labwohl tarafindan sistemik ajanlarm pso-
riazisdeki remisyon siirelerinin karsilastirildigi derlemede,
metotreksat tedavisi sonrasi ortalama remisyon siiresi 10 haf-
ta olarak bildirilmigtir (23). Bizim ¢alismamizda saglanan
3.2 aylik (14 hafta) remisyon siiresi goz oniinde bulundu-
ruldugunda psoriazis hastalarinda SK metotreksat uygula-
mastyla, en az oral yolla kullanim kadar remisyon siiresi sag-
lanabilecegini sdyleyebiliriz.

Bize gore ¢aligmamizda elde ettigimiz en 6nemli bul-
gu altina enjeksiyon yapilan lezyonun simetrigindeki lez-
yona gore daha ¢ok iyilesmesiydi. Bu bulgu metotreksatin
kisa bir siire de olsa, yiiksek konsantrasyonda bulundugu
bolgede daha yiiksek etkinlik gosterdigine isaret etmekte-
dir, yani lokal etkilerinin de oldugunu gostermektedir. Su
an icin bu lokal etkilerin hangi mekanizma ile gercekles-
tigini bilememekteyiz. Bu lokal etkiler; psoriazis tedavisin-
de daha az etkili oldugu diigiiniilen, metotreksatin kerati-
nositler lizerine olan antiproliferatif etkisinin, yiiksek kon-
santrasyon ile artmasi ile ilgili olabilir. Ya da metotreksat
yiiksek konsantrasyonu ile o bolgedeki sitokin ve kemokin-
leri ve bunlarin ligandlarini etkileyerek lokal bir immun sup-
resyona sebep oluyor olabilir. Bu bulgudan yola ¢ikarsak

uygulamasi kolay olan SK metotreksatin lezyonsuz rastge-
le bir yerden subkutan enjeksiyonun yerine, direngli plak-
larmn altindan uygulanmast tercih edilebilir.Hatta tedavi sey-
rinde daha direngli lezyonlar tespit edilip, bir sonraki uy-
gulamalar, o lezyonlarin altindan yapilmaya devam edile-
bilir. Bir diger alternatif ise metotreksat enjeksiyonlarini ro-
tasyonel olarak her seferinde farkli bir lezyonun altindan
yapabiliriz, boylece 8 haftada 8 farkli lezyon bu etkiden fay-
dalanabilir. Ya da total metotreksat dozunu bolerek, her bii-
yiik ve direncli lezyonun altina bir miktar metotreksat en-
jekte edebiliriz. Ornegin 20mg/hafta uygulama yapacaksak
ve hastada 4 direngli lezyon varsa, bu dozu lezyonlarin al-
tia 5’er mg enjekte ederek, 4 enjeksiyonla verebiliriz. Ay-
rica yine bulgularimizdan yola ¢ikarak, diger metotreksat
uygulamalarinda doz artirimina ihtiya¢ duyulan hastalara
belki ayni dozu subkutan yolla lezyon altlarina vererek doz
artirimina gitmeden hastali§1 kontrol altina alabiliriz, boy-
lece doz artimi ile ortaya cikabilecek potansiyel yan etki-
lerden de hastay1 korumus olabiliriz. Yine bu uygulama her-
hangi bir sistemik ya da lokal tedavi sonras1 geride kalmis
direngli lezyonlara rotasyonel tedavi seklinde diisiik doz-
larda uygulanabilir. Bu tedavilerin yapilandirilabilmesi igin
yeni calismalarin yapilmasi gerekmektedir. Biz bu konu-
da ilk adim1 attigimiza inaniyoruz.

Sonug

Bu calismada, psoriazis tedavisinde daha 6nce kullanil-
mamis olan SK metotreksatin yiiksek hasta uyumu, nadir yan
etki gelisimi, oral kullanima eg deger sistemik etkinligi ve
direncli plaklarda enjeksiyon alaninda belirgin olarak artan
lokal etkinligi gosterilmistir. Lezyon altina yapilan SK me-
totreksatin uygulama alaninda daha yiiksek konsantrasyon-
da olmasindan dolay1, uygulama yapilan lezyon bolgesin-
de daha etkili oldugunu diisiinmekteyiz. SK uygulamalarin,
tedavilere direng gdsteren psoriazis lezyonlarinin altina ola-
cak sekilde uygulanmasinin tedavide daha faydali oldugu-
nu diisiinmekteyiz.

Sonug olarak sistemik tedavilere direncli plaklarin var-
liginda, SK metotreksat uygulamasinin tedavide oncelikli
basamaklardan biri olabilecegini, uygulamanin direncli
lezyonlarin altina yapilmasinin tedaviye yaniti arttiracagi-
ni ve bu a¢idan daha ileri caligmalar yapilmasi gerektigini
diisiinmekteyiz.
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