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Literatur Secmeleri / Literature Selections

Kutandz  Skar Gelisimi:  Patofizyoloji,
molekiiler mekanizmalar ve skar azaltmaya
yonelik tedaviler Part Il. Dermatolojik

islemlerden sonra skar olusumunu
azaltmaya yonelik stratejiler
Cutaneous scarring:  Pathophysiology,

molecular mechanisms, and scar reduction
therapeutics Part Il. Strategies to reduce scar
formation after dermatologic

procedures

Tziotzios C, Profyris C, Sterling J. J Am Acad
Dermatol 2012;66:13-24.

Deri epitel bltlinltiginin bozulmasi sonucu
olusan yanit normal yara iyilesmesinin
3 fazini icerir. inflamatuar faz (1-3 gin),
proliferatif faz (4-21giin )ve remodeling fazi
(21glin-1yil ). Skar olusumu yara iyilesme
sirasinda gelisen normal bir sirectir. Bu
stirecte onemli olan biytime faktorleri,
sitokinler, transkripsiyon faktorleri yapilan
calismalarla  gosterilmistir.  Transforming
blylime faktorli beta (TGFb) skar-aracili
iyilesmenin merkezi konumundadir. TGFb1
ve TGFb2 izotipleri skar gelisimine neden
olurken TGFb3 izotipi skar gelisimini azaltir.
Proinflamatuar sitokinler; IL.-6 ve IL-8 skar
olusumunu artirirken, anti-inflamatuar
sitokin  IL-10 skar gelisimini azaltir.
Homeobox b13, Wnt sinyal yolagi, early
growth response protein-1, ve trombosit
kaynakli  blyime faktort(PDGF), yara
iyilesmesinde tlm asamalarda fibroblast
yanitini arttirarak skar artisina neden olurlar.
Bu siirecteki sapmalar hipertrofik skar ve
keloid ile sonuglanir.

Hipertrofik skar profilaksisinde oncelikle
yuksek riskin belirlenmesi anahtar noktadir,
temiz cerrahi ve iyi yara bakimi gibi. Cerrahi
olmayan skar azaltma stratejileri ise cok
sayida Urlni icerir, sogan ekstrakti, vitamin
E bazli tedavi secenekleri, silikon bazl ve
basin¢li pansumanlar gibi. Bu Urtinler yeterli
kanit temelinden yoksundur. Kriyoterapi,
intralezyonelkortikosteroidler,5-fluorourasil,
bleomisin ve lazerler klinik uygulamalarda

yaygin olarak kullaniimaktadir, radyasyon
ve cerrahi revizyon ise nadiren kullanilan
yontemlerdir. insan rekombinant
interlokin-10, mammose-6-fosfat, avotermin
(human recombinant TGF-f3)  kutanoz
skar azaltilmasi icin su anda gelistiriime
asamasinda olan yenilik¢i ve gelecek vaat
eden drlnlerdir. Skar tedavisinde sporadik
olarak kullanilan daha genis capta ve iyi
planlanmis ¢alisma ihtiyaci olan cok sayida
baska Urlinlerde bulunmaktadir. Ancak
gliniimiizde iL kortikosteroid ve kriyoterapi
etkinlikleri ve glvenlik profilleri sayesinde
birinci basamak skar azaltma stratejisi olarak
gorilmektedir.

Editor Yorumu: Dermatolojik cerrahi
islemler sonrasinda skar gelisim riskini en aza
indirmek icin yapilmasi gerekenler ve skar
gelisimi sonrasi uygulanabilecek yontemler
(eski ve yeni-deneysel) ayrintilariyla yer
alyor. Cok cesitli yontemler arasinda en
etkili gorlinenler intralezyonel kriyoterapi ve
intralezyonel kortikosteroid tedavileri.

Orta ve siddetli Psoriasis hastalarinda
ustekinumabin uzun-dénem giivenilirligi:
5 yillik izleme ait son sonuclar

Long-term safety of ustekinumab in patients
with moderate-to-severe psoriasis: final
results from 5 years of follow-up

Papp KA, Griffiths CE, Gordon K, Lebwohl M,
Szapary PO, Wasfi Y, Chan D, Hsu MC, Ho V,
Ghislain PD, Strober B, Reich K; The PHOENIX 1,
PHOENIX 2, ACCEPT Investigators.

Br J Dermatol. 2013 Jan 10. doi: 10.1111/
bjd.12214

Hastalarin ~ karar verme  asamasinda
bilgilendirilmeleri icin biyolojiklerin uzun
vadeli glivenlik degerlendirmeleri gereklidir.
Amag: Orta ve siddetli Psoriasis tanili
5 yila kadar slre boyunca ustekinumab
tedavisi alan hastalarda tedavi glivenirligini
degerlendirmek

Hastalar ve Yontemler: Givenilir veriler
psoriasislihastalarda ustekinumabileyapilan



dort calismadan elde edilerek birlestirildi. Yan etkiler (AEs),
ciddi yan etkiler (SAEs) ve diger yan etkiler (enfeksiyonlar,
melanom disi deri kanserleri [NMSC], diger maligniteler ve
major kardiyovaskiler yan etkiler [MACE]) oranlari 100 hasta-
yil (PY) olarak, ustekinumab dozuna (45mg veya 90mg) ve
tedavi siiresine gore (1-5 yil) takibe alinarak doz bagimli ve
kiimulatif etkileri degerlendirilmek Uzere analiz edilmistir.
Mortalite ve diger malignitelerin gozlemlenen oranlari
Birlesik Devletler (US) populasyonunda beklenen oranlar ile
karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya =1 doz ustekinumab tedavisialan 3117
hasta (8998PY) dahil edilirken, 1482 hasta > 4 yil stireyle tedavi
almistir. (buna = 5 yil siireli tedavi alan 838 hasta dahil). 5 yil
boyunca, ustekinumab dozuna gore (45 mg, 90 mg) toplam
yan etkiorani (AES) (242.6,225.3), ciddiyan etki orani SAEs (7.0,
7.2), ciddi enfeksiyon oranlari (0.98, 1.19), NMSC (0.64, 0.44),
diger maligniteler (0.59, 0.61) ve MACE (0.56, 0.36) goriilme
oranlari doz bagimli olarak karsilastirilabilir. Yilhk degiskenlik
go6zlenmekte ancak artis yoniinde bir egilim belirgin degildir.
Mortalite ve diger malignitelerin gézlenme oranlari genel US
popllasyonunda beklenen oranlar ile benzerdir.

Sonug¢: Bes yila kadar streyle ustekinumab tedavisi
alan hastalarda ne doz bagimh ne de kimiuilatif toksisite
g6zlenmemistir.  Psoriasis tedavisinde ustekinumab ile
yapilan calismalarda bildirilen yan etki oranlari, orta-siddetli
psoriasis tedavisinde uygulanan diger biyolojikler icin
bildirilenlerle genellikle benzer olarak kabul edilmekte.

Editor Yorumu: Ulkemizde de ruhsat asamasinda olup
yakin bir zamanda kullanabilmeyi bekledigimiz ustekinumab
ile ilgili uzun sureli (5 yil) glivenlik verilerini iceren bir calisma.
Yan etkilerinin anti TNF’lerden farkl olmadigi bildiriliyor.

Diisuk akimh Q-switched 1064-nm neodymium:yttrium-
aluminium-garnet laserle melazma tedavisinin
histopatolojik sonuclar

Histopathological study of the treatment of melasma
lesions using a low-fluence Q-switched 1064-nm
neodymium:yttrium-aluminium-garnet laser

Kim JE, Chang SE, Yeo UC, Haw S, Kim IH. Clinical and
Experimental Dermatology 2013;38:167-71.

Distik akim 1064-nm Q-switched neodymium:yttrium-
aluminium-garnet (QSNY) lazer tedavisi etki mekanizmasi
net olarak bilinmese de Dogu Asya'da melazma tedevisinde
genis capl olarak kullaniimaktadir. Bu calismanin amaci QSNY
lazerinin etki mekanizmasini ortaya ¢ikarmaktir. Melazma
lezyonlarinda diisiik akim QSNY lazer tedavisinden sonra
anlamli gelisme gdstermis olan sekiz Koreli kadin zerinde
histopatolojik bir calisma yapildi. Lezyonsuz normal deride,
melazma lezyon ornekleriyle karsilastirildiginda Masson
Fontana boyasi ile melanin reaktivitesinde, melanosit
stimilan hormon, tirozinaz, tirozinaz-iliskili protein (TRP)-
1, TRP-2, sinir buyime faktoriu ve stem cell faktor de dahil
olmak tizere melanogenez-iliskili proteinlerde artis saptandi.
QSNY lazer tedavisinden sonra ise melasma lezyonlu derilerin
melanozomlarinda sayica azalma ve melanogenezis ile ilgili
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proteinlerin ekspresyonunda azalma saptandi. Melanojenik
proteinlerin ekspresyon seviyelerinde lazer tedavisinden
sonra azalma saptanmasina ragmen hipopigmente alanlarda
ise melanosit seviyelerinin degismedigi izlendi. Tim bu
sonuclara dayanarak tekrarlanan uygulamalarda QSNY lazer
ile diistik termal enerji melanositlere zarar verebilir ve kalici
hipopigmentasyon yapabilir.

Editor Yorumu: Melazma tedavisi uzun zaman alan ve
tedavi sonuglarn kimi zaman yuzguldirici olmayan bir
kozmetik sorun. Ulkemizde de bircok yerde lazer tedavisi
uygulanmakla birlikte bu calisma histopatolojik olarak da
lazerin etkinligini ispathyor.

Lezyonlu psoriatik deride STAT1
aktivasyonu artmistir

STAT1 expression and activation is increased in lesional
psoriatic skin.

Hald A, Andrés RM, Salskov-lversen ML, Kjellerup RB, lversen L,
Johansen C.

Br J Dermatol. 2013;168(2):302-10.

ekspresyonu ve

JAK (Janus kinase)/STAT (signal transducer and activator
of transcription) sinyal yolagi inflamasyon da dahil bircok
hiicresel olayda rol oynar. STAT 1'in aktivasyonu tirozin 701 ve
serin 727'nin fosforilasyonuna baglidir.

Amag: Burada amag psoriatik deride STAT 1 ekspresyonu ve
aktivasyonunu saptamaktir. Hastalardan biyopsi alindiktan
sonra mRNA ekspresyonu polimeraz zincir reaksiyonu, STAT
1'n protein ve fosforilasyon diizeyleri Wesstern blot yontemi
ile degerlendirildi. STAT 1 lokalizasyonu immunfloresan
analiz ile STAT 1'e bagh transkripsiyonel aktivite ise insan
kiltiire keratinositleri ile cahsildi.

Bulgular: STAT 1 ekspresyonu psoriatik deride hem mRNA
hem de protein diizeyinde Ek olarak, lezyonlu deride STAT 1
(Tyr701) ve STAT1 (SER727) fosforilasyon diizeyleri lezyonsuz
deriyle karsilastinldiginda anlaml  derecede artmistir.
Lusiferaz assays ile, kuiltiire insan keratinositleri, interferon
(IFN)- a ya da IFN- y ile uyarildiginda STAT1-indiklenmis
transkripsiyonel aktivitede anlamli artig gosterildi.

Tartisma: Bu calismailk kez STAT1 (Tyr701) ve STAT1(Ser727)
fosforilasyon diizeylerinin lezyonlu psoriatik deride arttigini
gostermistir. Ayrica bu fosforilasyona yol acan 6zel sinyal
yolaklari gosterilmistir.Bu veriler, psoriasis patogenezinde
STAT 1'in 6nemli roll oldugunu gostermektedir.

Editor Yorumu: Psoriasis etiyopatogenezine yonelik
hergecen giin eklenen yeni calismalardan birisi. Psoriasiste
STAT 1 rolu ile ilgili daha 6nce yayinlar olmasina ragmen
burada fosforilasyona yol acan spesifik sinyal yolaklarinin
gosterilmesi. ileride bu yolaga daha spesifik olabilecek tedavi
alternatifleri glindeme gelecektir.

Cocuklarda Vaskiiler Lezyonlar: Lazer cerrahi ve medikal
tedavilere ait bir derleme

Vascular Skin Lesions in Children: A Review of Laser Surgical
and Medical Treatments.

Craig LM, Alster TS Dermatol Surg. 2013 Feb 4. doi: 10.1111/
dsu.12129.
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Vaskuler anomaliler ¢cocuklarda sik gorilur. Her ne kadar bu
lezyonlarin cogu benin de olsa, ciddi kozmetik problemlere
ve cevre dokuda yapisal ve fonksiyonel hasarlara sebep
olabilir. Sonu¢ olarak, hekimler yiiksek guivenlik profiline
sahip etkili tedavi seceneklerini gelistirmekle ylkiumludirler.
Vaskiler anomaliler tiimorler ve malformasyonlar olmak
Uzere aynlirlar. Vaskiler timorler, tipik olarak dogumdan
sonraki birkac ayda ortaya ¢ikarken porto sarabi gibi vaskiler
malformasyonlarin biyiik cogunlugu ise dogumdan itibaren
vardir. Bu lezyonlarin goériinimdi, etiyoloji ve hastalik siireci
degiskenlik gostermesine ragmen , codu benzer sekilde

tedavi edilir. Bu derlemede, porto sarabi lekesi, primer
telenjektazi, infantil hemanjiomlar, piyojenik granulom ve
anjiom gibi cocukluk ¢aginda daha sik gorilen vaskiiler
lezyonlarin tedavi seceneklerine odaklaniimistir.

Editor Yorumu: Bebeklik ve cocukluk ¢aginda goériilen
vaskUler malformasyonlar aile icin 6nemli endise kaynadi
olmaktadir. Bu derlemede o6zellikle sik goriilen vaskiler
malformasyonlar ve tedavileri, tedavi sonugclari anlatiimakta.
Tedavi alternatifleri lokalizasyona, blyukliglne, fonksiyonel
hasara neden olup olmamasina gore degismekte. Bu acidan
yararli olabilecek bir derleme.



