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KOPEKLERDE PEMFIGUS FOLIAKUS' UN TANI VE TEDAVISI

Diagnosis and Treatment of Pemphigus Foliaceus in Dogs
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OZET

Otoimmun dermatozlar immun sistem hastaliklarinin tipik orneklerindendir. Gozlerin gevresi. afiz ve burnun dorsah
ve nazal planumu kapsayan kelebek seklindeki kizankhk bu bozukluklarin onemli ozelliklerindendir. Pemfigus Foliakus
acnellikle kapeklerde pratikte goriilen otoimmun hastaliklarin en yaygimlarindan biridir. Siddetli vakalarin sikhikla
aizlenmesiyle birlikte. mantikl ve dogru bir tarzla yaklagiimasi halinde hastaligin kontrol altina ahnmas {imit vericidir.
Bu makalede sunulan prensiplerin takip edilmesiyle vakalarin cogu basarih bir gekilde kontrol edilebilir.

Anahtar Sozciikler: Pemfigus Foliagus, Kopek

SUMMARY

Autoimmune dermatoses are typical examples of disease

rash. around the eyes. muzzle and on the nasal planum is

s caused by an abnormal immune response. The buttertly like
a consistent feature of these disorders. Generally. Pemphigus

Foliaceus is one ol the most common autoimmune discases seen in general practice in dogs. An encouraging fact is that.
although these cases are often presented with severe disease, most can be well-controlled if approached in a logical.
stepwise manner. Following the guidelines presented in this article can result in a succesful outcome for most cascs.
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GIRIS

Otoimmun deri hastahiklarina son yillarda
kliniklerimizde sik¢a rastlanmaktadir. Pemfigus
Foliakus (PF) da kopeklerde en yaygmn
gozlenen otoimmun dermatozlardan biridir. Bu
hastaliklarda dogru tani ve uygun tedavi yapil-
madizinda prognoz siiphelidir. Vakalar erken
teshis  edildiginde ve uygun tedavi uy-
gulandhi@inda, ¢ogu kez bagarili sekilde tedavi
edilebilirler (1).

BiYOPSi ORNEKLERI

Deri biyopsilerinde faydal sonuglarin elde
edilmesi igin uygun ve yeterli Grnekler top-
lanmah ve bunlar uzman bir veteriner der-
matolojiste gonderilmelidir. Biyopsi ornekleri
hastalizin aktif bolgelerinden toplanmah ve en
az 2 veya 3 ornek ahnmahdr. Nazal planum ve
kulak kepgesindeki killi deriye bitigik yerdeki
ornekler en iyi biyopsi bolgeleridir. Epidermal
yapinin hasaria neden olabileceginden dolay1,
biyopsi ahmindan &nce bolge ovularak,
firgalanarak veya degisik bir seyle temizlen-
memelidir (1).

Deri biyopsilerini elde etmek i¢in sedasyon
veya anesteziye ihtiyag duyuldugunda; Li-
dokain hidroklorid soliisyonu (% 2' lik) deri
aluna enjekte edilebilir (0.5-1 ml). Doku
drnekleri 4 veya 6 mm' lik biyopsi ignesiyle
alinabilir. Ayrica, drnekler doku forsepsi ile
(1x2 diglik) dermisin altinda yavas¢a tutulur ve
egilimli-tip bir makasla subkutisten kesilerek de
alinabili. Fazla kam uzaklagtrmak igin
ornekler gazh siingere yavasca emdirilir ve
tamponlanmig formalin igine yerlestirilir (1).

immunofloresans boyamalar i¢in orneklerin
Michel' in tesbit edicisine yerlestirilmesi ye-
terlidir (1-3). Formaline fikse edilmis doku-

larda  immunohistokimyasal ~ (immunope-
roksidaz) test teknikleri rahathilikla  kul-
lanilabilir (1).

ETiYOLOJI

Genetik faktorlerin otoimmun dermatozlarin
etiyolojisinde énemli oldugu ileri stirtilmiigtiir.
Irk predispozisyonu PF' da siiphelidir. Genetik
otoimmunitenin geligimi, temel mekanizmay1
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ortadan  kaldirmasmdan  dolayr,  multiple
faktorler normal immun  sistem fonksiyonla-
rinda degisiklige yol acar. ilaglar, infeksiyonlar,
astlar ve kronik yangili durumlarin otoim-
munitevi meydana getirdigi samilmaktadir (1).

PATOGENEZ

Pemfigusun patogenezi akantolizis olarak ad-
landirilan bir siirecle epidermisin interseliiler
materyalinin immun bozuklugunu ihtiva eder.
Bu siireci  baglatan  mekanizmanm,  oto-
antikorlart uyardiginin bilinmesine kargin tam
actk degildir (1.4). Pemfigus antijenleri biitiin
memelilerin keratin hiicrelerinde bulunur (1).
Pemfigus antikorlar viicut tarafindan dretildigi
zaman, bu antikorlar keratin hiicrelerinde pem-
ficus  antijenlerine  baglamir ve  birikir.
interseliiler lizozomlarla antikorlarin birlesmesi,
interseliiler bolgeye diftiize olan plasminojen
aktive eden faktoriin aktivasyonu ve salinimiyla
sonuclanir. Plazminojen aktive eden faktor, in-
terseliiler adezyon molekiillerini hidrolize eden
ve keratin hiicreleri  (akantolzis) ve int-
raepidermal kabarma vezikiil olugumu arasinda
birlesmenin kaybiyla sonuglanan plazminojeni
plazmine doniistiiriir. PF' da epidermisin en iist
katinda Kolay rupture olan ve kabuklu formda
parcalanabilen vezikil meydana getiren akan-
tolizis meydana gelir (1). Interseliiler bagm bo-
zulmast epidermis i¢inde ¢atlaga yol acar. Bu
catlaklar sivi, ndtrofil, eozinofil ve akantolitik
hiicrelerle dolar. Ultraviole ginlart veya viruslar
gibi faktorlere maruz kalmanmn bazi vakalarla
iliskili oldugu bildirilmistir. Genetik faktorlerin
etkisi olabilir (4).

KLINIK BULGULAR

Pemfigus Foliakus' un en dnemli ayut edici
Ozelligi cevresine yayilan ve nazal planum, agiz
ve burnun dosaline ¢ikan ve gozlerin ¢evresinde
lezyonlarin gelisimini iceren kelebek seklinde
kizark dermatolojik degisikliklerdir (1). PF,
Pemfigus  kompleksi i¢inde en yaygimdir
(1.4.5). Mevsimsel ve cevresel risk faktorleri
bu vakalarla birlikte seyretmez. (1).

Alexander (1), PF' da yas ve cins du-
yarhh@inm  olmadig@im  bildirmesine  karsin,
Thomson (5). 2-7 yasindaki kdpeklerde siklikla
mevdana geldigi bildirilmistir.  Hastahik, va-
kalarmn vaklagtk % 75" inde yavag ve % 25" inde

Irmak

ise daha izl (3 ayhktan daha kiigiiklerde) ge-
lisir (5.6).

Pemfigus Foliakus' un, 1) Kendiliginden: 2)
Kullamlan ilaglarla meydana gelen ve 3) Kro-
nik hastaliklarla birlikte bulunan. 3 formu bi-
linir. Bu 3 form arasindaki fark anemnez ve te-
daviye cevap temelinde ayirt edilir (1.3). Biitiin
kipek wklarmi etkilemekle beraber (5.6). Ger-
man shepherd, Cocker spaniel Chow chow,
Dachshund, Doberman pinscher (1), Bearded
collie. Newfoundland. Akita. ve Schipperker
lerin (1,5,6) daha duyarli oldugu bildirilmistir.
Kendiliginden  gelisen  form:  kopeklerin
cogunda 4-5 yaglarinda meydana gelir ve uzun
stiren tedavi gerektirir (1). Kullamlan ilaclarla
meydana gelen form: genellikle asi yapilmasi
veva antihelmintik bir ilacin verilmesi sonucu
meydana  gelir ve ila¢  kullantminin  ke-
silmesinden sonra iyilesmeye baslar (1.4). Kro-
nik hastahklarla birlikte bulunan form; sikhikla
kronik - dermatozlara sahip olan yash hay-
vanlarda siklikla daha ¢cok meydana gelir (1.4).
Bu formun kontrolii zordur ve uzun siire tedavi
gerektirir (1).

Hastaligin -~ baglangic lezyonlar int-
raepidermal  piistiillerdir (1.4.5). Képek epi-
dermisinin ¢ok ince olmasi ve piistiillerin hizh
gelismesi (3.6). ayrica bu lezyonlarin kolay
pargalanmast  ve  hastalarin - kendi  kendine
yapugr travmatize lezyonlara yonelmesinden
dolayr bu kabarciklar zor gériiliir (1.4). Sikhkla
otoimmun  dermatozlarin  tipik  kelebek
seklindeki kizank &rneklerini  takiben ka-
buklanma ve eritematoz lezyonlar gelisir (1).
PF. generalize. fasial veya pedal olarak
gortinebilirler. Fasial lezyonlar kipeklerde %
80" in iizerinde 1. swada gozlenir ve % 50
sinden daha fazlasinda agiz ve burnun dor-
salinde goriiliir. Deri lezyonlarmin gériintimii
kopeklerin ¢ogunda benzerdir ve pullanma, ka-
buklanma ve allopesi ile karakterizedir. Ka-
buklanma ¢ogu kez altta bulunan deri ve killara
yapigmistir. Deri erezyonu ve iilserasyonlari
hastahgin  giddetli seyretmesi veya sekunder
olarak hayvanin kendisinin yaptigi travmalar
siiresince  sik  olarak  g6zlenmistir.  Piruritis
kopeklerin % 50" sinden daha azinda géoriiliir.
Eritem ve eksudat siddetli etkilenmis bolgeler-
de siklikla goriiliir (5.6).

Kalm kabuklar ¢ogunlukla depigmentasyon-
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suzdur ve nazal planum ve cevresinde, du-
daklarin ve gozlerin gevresinde, agiz ve bu-
runun dorsalinde ve kulak kepgesinde (1.4)
meydana gelir. Kabuklarn fiziksel olarak uzak-
lastinlmastyla siklikla alopesi ve erezyonlar
agiga cikar (4). Lezyonlar yiizde meydana gel-
meden oOnce viicutta nadiren geligir ().
Kopeklerin  ¢ogu ayak taban yastklari ke-
narlarmin eritematoz sisligi, catlaklar ve villoz
hipertrofi ile karekterize ayak taban yasugi lez-
yonlarma sahiptir (1,4-06). Mukozal ve oral lez-
yonlar son derecede nadirdir. Agiddetli veya uy-
gun tedavi edilmeyen vakalarda seliilitis ve sep-
sise meyilli derin sekunder bakteriyal en-
feksiyonlar geligebilir (1).

TANI

PF' in teshisi anemnez, klinik bulgular (4.6),
deri biyopsileri (5,6), antiniiklear antikor (ANA)
testi (2.3.5). lupus eritematosus (LE) hiicre testi
(2.3), direk (5.6) ve indirek (2,3) im-
munofloresans deri testlerine dayanir (5). PF' da
epidermisin  en  karekteristik histolojik
degisikligi fazla miktarda akantolitik keratin
hiicreleri ile birlikte bulunan (intragraniiler-
subkorneal akantolizis) (1-3,5,6,), ¢atlak, piistiil
(1-3) vezikiilopiistiil veya mikroapselerden iba-
rettir (5,6). Piistiiller cogu kez folikiillerin dig te-
mel kihfi i¢inde meydana gelir (1). Ve-
zikiilopiistiiller siklikla direk olarak subkorneal
veya intraepidermal yerde bulunurlar. Mik-
roapseler genellikle kil kim koklerinin disinda
veya kil folikiilleri limeni icinde gozlenir
(1.5.6). Nétrofiller ve eozinofiller subkorneal
catlagin iginde yaygin sekilde bulunur. Biiyiik
miktarlarda keratinositler piistiiler catiya tu-
tunmustur. Akantolitik keratin hiicreleri komsu
hiicrelerle onlarin iliskilerinin kaybolmasindan
sonra yuvarlaklagan keratinositler gibi siyah bo-
yanan elipsoid hiicreler veya daha biiyiik, dol-
gun bagimsiz hiicre gruplar gibi goriinebilirler
(1.5). Dejenere olmus akanto hiicreleri ge-
nellikle nuklear piknosis ve eozinofilik si-
toplazma gosterirler (5).

Bozulmamus piistiiller histopatolojik mu-
ayeneler igin sunulan en iyi lezyonlardir. Bu-
nunla birlikte piistiiller gabuk pargalanabilir ol-

dugundan, biyopsi iglemleri siiresince son de-
rece  dikkatli  ahmmahdir  (1,4). Ornekler

alinirken, piistiillerin yiizeyi steril igneyle dik-
katli sekilde delinir, igerigi ¢ikarmak igin ya-
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vasca stkilir (minimum hemoraji igin) ve lam
iizerine aliir. Daha sonra standart bir yéntemle
boyanir (Diff-Quik-Dade International) ve x40’
lik objektifle bir mikroskop altinda muayene
edilir (1). PF i komplike olmayan va-
kalarinda, piistiillerdeki smearlar, bozulmamis
notrofilleri, eozinofilleri ve bakterisiz akanto
hiicrelerini icerir  (1,5).  Follikiilitisli ~ va-
kalardaki eksudat, bozulmamig bakteri ve tok-
sik notrofilleri igerirler. Kesin bir teshis piistiil
smear' larinda yapilamayabilir. Sekunder pi-
yoderma ile komlike olmug PF' daki eksudat;
toksik notrofil ve bakterileri icerir (1). Tam kan
sayimi sonuglari ve serum biyokimyasal profili
genellikle siddetli sekunder enfeksiyonlar ol-
madik¢a normaldir (1).

Kabuklarin uzaklagtirlmasindan sonra erez-
yonlarin agrkta kalan yiizeyinin alt yiizeyinden
hazirlanan boyannmug preparatlarda ¢ok sayida
akantolitik ve ayrica polimorfoniiklear hiicreler
gozlenir. Genellikle bu drneklerde bir veya bir-
kag bakteri vardir. «ok sayida bakterinin varhi
piyoderma olasiligi kugkusuna yol agar. Boyle
sonuglar bakteriyel toksinlerin akantolizise ne-
den olabileceginden dikkatli bakilmalidir. Eger
problemin piyoderma veya pemfigus olup ol-
madigindan siiphe edilirse immunosupresiv te-
davi yapiimadan énce antibiyotiklerle tedaviye
cevabin belirlenmesi akillicadir. Piyoderma,
pemfigusda sekunder olarak meydana gelebilir
(4). Doku orneklerinin yami sira etkilenmig
bolgelerdeki yara kabuklarinin (formaline yer-
lestirilmig) gonderilmesi kesin teshisin ko-
nulmasina yardim edebilir (1).

immunohistokimyasal boyalarla epidermisin
iist kati i¢inde interseliiler antikor birikimleri
gézlenir (1). Immunositokimyasal olarak kul-
lanilan direk antikor teknikleri pahah ve zaman
alict bir islemdir. Boyle testler genellikle stra-
tum korneumun interseluler bolgesinde IgG an-
tikorlannm  meydana ¢ikarir.  Fakat  onun
giivenirligi siipheli olarak kabul edilir (4).

Direk immunofloresans' da interseluler mad-
de IgG >IgA, IgM, C birikimini gosterir (2,3).
PF'  in histolojik belirtilerini  gosteren
kopeklerin yaklagtk % 75' i ayni zamanda in-
terseluler orneklerde direk immunofloresansla
belirlenir. IgG ile immunofloresans yaklagik
biitiin vakalarda gozlenir ve interseluler yer-
lesmis C3 birikimi, IgG birikimi gosteren bu
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Tablo 1. Kopeklerde PF'in tedavisinde yaygin olarak kullantlan ilaglar (1.4.5).
Table 1. Drugs commonly used to treat PE in dogs (1.4.5).

Azathioprine

Chlorambucil

Prednisone veya
Prednisolone

Dexamethasone

Teuasiklin ve
Niasinamide

50mg/m/giin oral olarak 2-6 hafta sireyle
verilir (1), Ayrica. 2 mg/kg/oral giin asin da
verilebilir (4). Idame dozu haftada 2 kez 25
mg/m? ye diigtirtlir (1).

2-6 mg/m2/48 saat/ oral olarak 4-8 hafta
siireyle uygulanir. Idame dozlari haftada 2
kez, 2mg/m? ye diisiiriiliir (1).

2-6 (1) veya 2-4 (3) mg/kg/12 saat diizunda,
oral olarak verilmeye baslanir.

Daha sonra hastah@i kontrol edebilen en
diisiik doza dustirtliir (1.4).

0.1-0.4 mg/kg/giin oral olarak baglanir.
Daha sonra hastah@ kontrol edebilen en
diistik doza disiiriiliir (1).

10 kg'dan kiiciik kopeklerde her ilactan 250

mg, 10 kg'dan biiyiik kopeklerde her ilagtan -

500 mg oral olarak giinde 3 kez verilir.
fdame dozu azalularak giinde 2 kez verilir

Kemik iligi supresyonu. kusma.
diyare. deri kizankhgr. alopesi.
pankreatitis, sistitis. bireysel du-
yarhilik (1).

Kemik iligi supresyonu, anoreksi
(1.

Polidipsi, polifaji, poliiiri, kas
kaybi, hizh  soluma, davrang
degisiklikleri, kusma. diyare,
pankreatitis, kilo alma, gastrik
tilserasyon, bakteriyal enfeksiyon,
sistitis. diabetes mellitus, zayif kil
biiytimesi, eksersiz  intolerans
(1.4.5).

Anoreksi, Kusma (1).

(1).

deri numunelerinin % 80' inde gozlenir. [gM an-
tikorlart nadiren gozlenir (5).

indirek immunofloresans genellikle negatiftir
(2.3). Her ne kadar indirek immunofloresansin
endike oldugu bildirilmigse de kopeklerde
giivenilir degildir (5).

Lupus eritematosus (LE) hiicre testi bazen
pozitiftir (2.3). ANA testinde bazen diisiik po-
zitif titre gdzlenmesiyle birlikte (2,3) genellikle
negatif oldugu bildirilmistir (5,6).

Tanimin degerlendirilmesinde diger bir test
de. bullalarin sitolojik olarak hiicresel kom-
penentlerini tesbit etmek igin saglam piistil ve-
ya vezikiillerden ~ Tzanck preparatinin
degerlendirilmesidir. Boyandiktan sonra  eo-
zinofillerin, non-toksik nétrofillerin ve akan-
tositlerin saptanmasi PF' u akla getirir (5,6)

PF' le birlikte bulunan nondermatolojik be-
lirtiler generalize lenfadenopati, olgun bir
nétrofili ile birlikte sekunder lokositozis ve nor-
mositik. normokronik anemidir. Ayrica bazi
kopekler iridosiklitis ve gozlerin anteridr ka-
merast i¢inde antijen-antikor kompleksinin
varh@iyla iligkili olan fotofobi gosterebilir (5,6).

AYIRICI TANI

En yaygin kangtigr hastahklar, piyoderma.
dermatofitosis, DLE,  keratinizasyon  bo-
zukluklart, dermatomiyositis ve diger pemfigus
kompleksi hastaliklaridir (1).

SAGALTIM

Hastah@mn prognozu iyidir. Hizli teshis ve
uygun tedavi hastalarin ¢cogunda miikemmel
kontrolle sonuglanir (1.7). Sekunder piyoderma.
PF' nin orta dercede ve siddetli vakalarinda
yaygindir ve antibiyotiklerin uygun dozuyla mi-
nimum 3 haftalik siireyle tedavi edilmelidir (6r:
Cephalexin 22 mg/kg oral giinde iki kez). Bu
hastalarin ¢ogu siddetli enfeksiyona sahiptir ve
baslangic tedavisinde immunosupresif ilaglar
kullamldiginda uzun siiren antibiyotik tedavisi
gerekli olabilir (1). Genellikle tedavi PF' in
biitiin formlarinda aymdir (1). Kopeklerin yak-
lasik % 40" 1 istenmeyen yan etkilerin geligimi
olmaksizin kortikosteroidlerle etkili sekilde te-
davi edilebilir (5). PF' in tedavisinde yaygin
olarak kullanilan ilaclar, dozlarn ve yan etkileri
Tablo 1" de gosterilmigtir (1,4.5).

Pemfigus Foliakus i¢in tedavi plam ta-
sarlandizi zaman 4 temel prensip takip edilir
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Sekil 1. Kopeklerde PFun tedavisine dogru yaklagim (1).
Figure 1. Stepwise approach to treating pemphigus foliaceus in dogs (1).

o

r PF'un teshisi histopatolojik muayeneyle teyid edilir.
= =

Prednisolone tedavisine 2 mg/kg/12 saat ve Azathioprine
antibiyotiklerle sekunder piyoderma tedavi edilir; Tam
profili ve bakteriyolojik kiiltiirle idrar analizi yapilr.

3

14 giin sonra yeniden kontrol edilir® ]

tedavisine 50 mg/m2/giin dozunda baslanr.
kan ve trombosit sayimi, serum biyokimyasal

—

Prednisone giinde 1 kez siklikla olacak sekilde azalulir ve Azathioprine tedavisine devam edilir. Tam kan
ve trombosit sayrmi yapilir,

— -

14 viin sonra veniden kontrol edilir.

k2

Prednisolone dozu degistirilerek 3 mg/kg/48 saatte bir verilir ve Azathioprine tedavisine devam edilir. Tam
kan ve trombosit sayimi yapihr.

= =

E

28 aiin sonra veniden kontrol edilir. ]

=

Prednisone dozu 2 mg/kg/48 saat olacak sekilde azalulir ve Azathioprine 48 saatte bir siklikla yapihr. Tam
kan ve trombosit sayimi, serum biyokimyasal profili ve bakteriyolojik kiiltiirle idrar analizi yapilir.

¥

28 «iin sonra yeniden kontrol edilir. ]

- 3

Prednisone'nin dozu haftada 2 kez 1.5 mg/kg olacak sekilde azalulir ve Azathioprine haftada 2 kez sikhikla
yapihr. :

o

28 giin sonra yeniden kontrol edilir. J

L 4

Prednisone'nin dozu haftada 2 kez 1 mg/kg olacak sekilde azalulr ve Azathioprine haftada 2 2.5 mg/m?
dozunda yapilir.

— -

Her 3-6 ayda yeniden kontrol edilir. Tam kan sayimi, trombosit sayimi, serum biyokimyasal profili ve
bakteriyolojik kiiltiirle idrar analizi yapilir.

#: Tedaviye alinan cevaba gore yeniden degerlendirme yapilir ve tedavi siiresi kisalulir veya uzatihr.

(1): 1) Kombine tedavinin tercih edilmesi; 2) En
kiiciik etkili dozun en az yan etkiyle so-
nuglanmasi; 3) Hayvan sahipleri tahmin edilen
yan etkileri konusunda bilgilendirilmeli 4)
Komplikasyonlarin sik sik gozlenmesi.

Oral  kortikosteroidler ~(prednisone, pred-
nisolone) baglangigda 2-3 (5) veya 2-4 (4) mg/
kg/12 saat dozunda verilir. Eger 10 giin iginde

belirgin iyilesme gozlenirse, kortikosteroidlerin
dozu dereceli olarak azaltilarak | mg/kg/48 saat
dozunda, 4 haftalik siirenin iizerinde yapilir
(4,5,7). Eger ilk 10 giin siiresince belirgin 1yi-
lesme gozlenmesse veya glukokortikoid te-
davisinde dozun azaltlmasiyla hastalikta niiks
etme olmaksizin iyilestirme bagarilamiyorsa,
daha sonra immunosupresif ilaglarla kom-
binasyon onerilir (5,6). Sekil I’ de PF igin
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standart bir tedavi protokolu anlatilmistir (1),

Kombine tedavide (secilen immunosiipresif
ajanla birlikte kortikosteroidler) 3 temel yak-
lagim kullanilmistir (1,5):

Genellikle en sik kullamilan birinci  yak-
lagimda, prednisone (2 mg/kg/12 saat/oral) ve
azathioprine' nin (50 mg/m2/giin/oral) kombine
sekilde verilmesidir (5). Lezyonlar iyilesmeye
bagladiginda, hastalik tam iyilesinceye dek 14
giin arahklarla kortikosteroid (giin asirt 2 mg/
kg/) ve azathioprine' nin (50 mg/m2/giin/oral)
doz]art azalularak verilir. Bu dozda 4 hafta
stireyle uygulama yapildiktan sonra her iki
ilacin dozu azalularak haftada 2 kez verilir. Bu
doz da 4 hafta yapildiktan sonra, ilave azaltma
dozu sirasiyla 1 mg/kg ve 25 mg/m2 /haftada 2
kez olacak sekilde verilir. PF vakalarinin
¢ogunda haftada 2 kez 1 mg/kg dozunda pred-
nisone ve 25 mg/m2 dozunda azathioprine ve-
rilmesiyle basarili sekilde tedavi edilebilir (1).

Ayni kobminasyonun basgka bir verilis yolu
soyledir: Prednisone ve azathioprine sirasiyla |
mg/kg/12 saat ve 2 mg/kg/giin dozunda oral
olarak verilir. Eger 10-14 giinliik siire i¢inde
hastahk tedaviye cevap veriyorsa giin asir
programina gegilir. Birinci gilin prednisone'nin |
mg/kg/giin dozunda verilmesini takiben 2. giin
azathioprine 2 mg/kg/giin dozunda uygulanir.
Hastalik kontrol edildikten sonra ilaglarin doz-
lart dereceli olarak azaltilarak giin asin 1 mg/
kg/giin dozunda verilir (5,6).

ikinci  yaklagimda kombine edilen im-
munosiipresif ila¢ programinda prednisone ve
siklofosfamid  (cyclophosphamide) kullanihir.
Prednisone | mg/kg/12 saat ve siklofostamid 50
mg/m2/giin dozunda oral olarak her ilag giin
agirt verilir. Her ilacin giin asin 4 kez kul-
lanimimi takiben hastahkta iyilesme tesbit edi-
liyorsa 14-21 giin siireyle verilir. Hastahk kont-
rol altina sonra, her iki ilacin dozlarn dereceli
olarak azalularak giin agin 1 mg/kg dozunda
oral olarak verilir (5,6).

Ugtincii immunosiipresif kemoterapi prog-
ramimda prednisone (1mg/kg/48 saat/oral) ve
aurothioglucose  (Img/kg/hafta/i.M.)  verilir
(5.6). Ayrica, aurothioglucose aym dozda tek
bagima  verilebilir  (4,7). Hastalikta, im-
munosiipresif etkili siklosporin A" nin (cyclos-
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porin A) etkili oldugu bildirilmistir (6).

Siddetli vakalarda, 6zellikle kronik deri has-
talikli yagh kopeklerde ilaglarin yiiksek doz-
larina ihtiya¢ gosterebilir. Bununla birlikte ida-
me kortikosteroidler, kortikosteroidlerin yan et-
kilerini azaltmak igin giin asindan daha fazla
verilmez (1,4). Eger prednisone karst gittikce
azalan  bir cevap gelisirse diger kor-
tikosteroidler (6r: Dexamethasone 0.1-0.2 mg/
kg/giin/oral) kullanilabilir (1).

Biitlin vakalarda tedavi siiresince dikkatli bir
gozlem gereklidir. Uzun siire ve yiiksek dozda
kortikosteroid verilmesinin yan etkileri Tablo 1'
de gosterilmistir. Adrenokortikal yetmezlik be-
lirtileri, eger kortikosteroid tedavisi hizli bir
sekilde birakihirsa gelisebilir. Bu belirtilerin
¢ogu idame tedavi siiresince yalnmzca haftada 2
kez prednisolone verilmesiyle diizeltilebilir.
Gastritis belirtileri H2 reseptor antagonistleriyle

(6r:  famotidine, ranitidine  hidroklorid)
diizeltilebilir. Yan etkiler doza bagh olarak
goriilir - ve ilaglarin  kesilmesiyle  geriye

donebilir (1).

Kemik iligi siipresyonunu gézlemek igin
baglangicta her 2 haftada tam kan ve trombosit
sayimi yapilir. Eger kemik iligi siipresyonu ge-
lisirse kan hiicreleri sayis1 normale gelinceye
kadar azathioprine verilmesi kesilir. Daha sonra
azalulmis dozla (25 mg/m2) devam edilir.
Idame doz bagarih oldugu zaman her 3-6 haf-
tada bir kan ve trombosit saytmi yapihir. Tedavi
stiresince en az 1 kez serum biyokimyasal pro-
fili yapilir, 2 ayda tekrarlanir ve daha sonra 3-6
ay arahklarla yapihr. Her iki ilag da bakteriyel
sistitis insidansim artirir (1). Bu ylizden te-
daviden 6nce ve tedavi siiresince en azindan her
6 ayda bir bakteriyel kiiltiirle, idrar analizi
yapilir. Idrar analizi, ilaclarin idrar diliisyonu ve
anti enflematuar etkilerinden dolay1 en-
feksiyonlarin gézlenmesinde tek basina yeterli
degildir (1,4).

PROGNOZ

Prognoz degisiktir (4) ve hastalik bazen teh-
likeli bir tablo yaratabilir (1). Fakat bu has-
taliklarin klinik belirtilerinin hizli bir sekilde
tanist ve agresif tedavisinin yapilmasiyla prog-
noz onemli 6lgtlide diizeltilebilir (1). Vakalarin
cogu yasam boyu tedavi gerektirir. Ayrica,
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prognoz hastahgm kontrol altina ahinmast igin
gm@kﬁ(ﬂaniMCnldozvethﬁnebaghdn(4)1b-
davinin ilk yilinda hayatta kalan kopekler ge-
nellikle yagamlarmin geri kalan siiresini hafif
hastalikli olarak gegirebilirler (5).
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