VITILIGO’DA BIiTKISEL COZUMLER VE TEDAVIDE YENi YAKLASIMLAR

Degerli Meslektaslarim; Bilindigi gibi Vitiligo, edinsel ya da kalitsal olabilen, tim
diinyada sik rastlanilan, progresif, her yas grubunu etkileyebilen bir pigment
bozuklugu hastaligidir. Klinik olarak; iyi (keskin) sinirli, degisik buyulklik ve
lokalizasyonlarda, sut beyazi renginde, genellikle simetrik, bazen unilateral ve
dermatomal dagilim gosteren makdllerle karakterizedir. Primer olarak deri,
bunun yani sira goz, kulak ve leptomeninkleri de tutabilmektedir.

EPIDEMIYOLOJi: Vitiligonun insidansi %0.14-8.8 arasinda degisen oranlarda
bildirilmekle birlikte, genel olarak toplumda %1-2 arasinda gorildigi kabul
edilmektedir. Ulkemizde ise Dermatoloji Poliklinigi'ne basvuran hastalarin
%0.15'ini olusturdugu bildirilmistir.

Genellikle cocukluk ve gencg eriskin doneminde baslar. Her yasta gorilebilmekle
birlikte 10-30 yaslari arasinda pik yapar. Yaklasik %50 kadarinin 20 yas altinda
basladigl, 1/4'Uniun 8 yas altinda oldugu, her iki cinsin esit etkilendigi kabul
gormustir. Yapilan ¢alismalarda baslangi¢ yasinin her iki cins igin %28, 10-19
yaslari arasinda oldugunu bildirmis ve en kiictik baslangic yasini 3, en bilyuk
baslangic yasini ise 54 olarak belirtmistir. Hastaligin dogumdan 81 yasina kadar
gorulebildigi bildirilirken, kadinlarda %73 gibi ylksek oranlar bildirildigi de
olmustur. Bu yuksek insidansin kadinlarin kozmetik sorunlara erkeklere oranla
daha fazla ilgi gostermelerine baglanmistir.

Presipitan Faktorler: Vitiligoda hasta hikayelerinde ilgin¢ noktalar
saptanmaktadir. Emosyonel stresler, travmalar, besinsel ve allerjik nedenler,
toksik etkenler, gebelik, OKS kullanimi ve glines yanigi gibi faktorlerin
vitiligonun baslamasina predispozisyon saglayabildikleri saglayabilecegi ileri
surtlmektedir. Bir calismada travma sonucu gelisen vitiligo hastalarin oranini
%2.4 olarak saptamistir. Bir baska ¢alismada tifo, sitma gibi atesli hastaliklardan
sonra vitiligonun baslayabildigi saptanarak toksik etmenlerden s6z
edilmektedir. Glines 1s18Inin Kbbner fenomenine yol agarak vitiligo fenomenine
yol agarak vitiligo olgularina neden oldugu lizerinde de durulmaktadir.

ETYOLOJi VE PATOGENEZ: Vitiligonun etyopatogenezi heniiz tam olarak
aydinlatilamamistir ve giinimuizde bu baglamda (g teori vardir:



1. Otoimmun Teori
2. Otositotoksik (Self destriiksiyon) Teori
3. Noral Teori

Ayrica ilk ve son teorinin birlikte etkili olabilecegini dngoren " Birlesik Teori " de
ileri strdlmustir.

SISTEMiK HASTALIKLARLA iLiSKiSi

1929'a kadar Parkon ve Derevici 25 hastada vitiligo ile beraber Tiroid hastaligi
saptadilar, sonradan bircok arastirici tarafindan kismen hipotiroidizm, kismen
hipertiroidzm, Graves hastaligl, toksik guatr ve tiroditisle birliktelikler %30-40
olarak bildirildi. Ozellikle hipotiroidi ilerleyen yaslarda ve kadinlarda gériilmekle
birlikte, tanida en 6nemli test TSH dlizeyinin 6lcilmesidir. Anormal iyot uptake'i
hastalarin %40'inda bildirilmistir. Antimikrozomal ve antitroglobulin
antikorlarina vitiligo hastalarinda siklikla rastlanir. Tiroid hastaliginda ise vitiligo
%0.62-1.25 sikhginda rapor edilmisgtir.

Hastalarin %1.0-7.1'inde hem juvenil tipi (Tip 1) hem de eriskin tipi (Tip I1l) DM
gozlenirken, diyabetiklerin %4.8'inde de vitiligo gozlenmektedir. Dawber, 40
yasindan sonra gelisen gec baslangich vitiligo ile DM arasinda primer iliski
bulmustur. El Mofty, vitiligolularin %34'linde DM ile ilgili aile 6ykisi oldugunu
bildirmistir.

Addision Hastaligi'nda vitiligo insidansinin %2.0 oldugu bildirilmis olmakla
birlikte, vitiligolularda yapilan ¢alismalarda adrenal korteks hiicrelerine ve
steroide karsi otoantikor saptanmamistir.

Pernisiydz Anemi, yaygin olmayan bir hastalik olmakla birlikte vitiligolu
hastalarda artmis siklikla gézlenir. Nitekim, pernisiydz anemili hastalarin %1.6-
10.6'sinda vitiligo bulundugu bildirilmekle birlikte buna mukabil, vitiligolu
hastalarin 1/3'linde Vitamin B12 absorbsiyonunun defektif oldugu Schilling
Testi ile gosterilmistir. Yedi serinin altisinda, gastrik aklorhidrili vitiligolu
hastalarda antiparetal hiicre antikorlarinin insidansinda artis bulunmustur.

Multiple Endokrinopati Sendromu; 6zellikle universal vitiligo vakalarinda
bildirilmistir. 1979'a kadar 26 vaka bildirilmis olmakla birlikte, bunlardan
20'sinde tiroid hastaligi, 15'inde pernisiydz anemi, 10'una Addision Hastaligi,



9'unda Diyabetes Mellitus ve 2 gonodal disfonksiyon bulunmustur. Kronik
Kutano6z Kandidiyazis, hipoparatirodizm ve alopesi areata da bu sendromun bir
parcasi olabilir.

Vitiligo ve melanomanin beraberligi hem insan hem de hayvanlarda
gozlenmistir. Bu hastalarda benekli ve daha az simetrik |l6koderma benzeri
depigmentasyon saptanmistir. Bazen malign melanom (MM)'dan 6nce de
gorulebilir. MM, lezyonun icerisinde, cevresinde veya uzaginda olabilir. Bazi
histopatolojik farkliliklarin yaninda, vitiligoya gore daha santral yerlesimlidir.
MM'da vitiligonun basladigi anda, en az bir lenf nodiline metastaz olmustur.
Bu grup hastalar, diger hastalara gore daha iyi prognoza sahiptir.

Vitiligonun disgamaglobulinemi ve immun sistem malign neoplazmlarinda da
goraldagu bildirilmistir. Her ne kadar vitiligolu deri, kronik aktinik hasara daha
egilimli isede, vitiligolularda kutane malignitelerin insidansi distktir. Bu
durum, vitiligolu hastalarin glines yanigindan kacinmak icin glinese az maruz
kalmalarina bagli olabilir.

VITILIGODA TEDAVI

Gines Koruyucular: Glinesten koruyucular hem glines yanigi ve ardindan
gelen Kébnerizasyondan koruyacak, hem de normal cilt renginin koyulasmasini
sinirlandirarak iki yonli olarak etki gosterecektir. Vitiligolu hastalar, 6zellikle
30'dan yiksek koruma faktorli, opak ve ZnO ve/veya TiO2 iceren glines
koruyucular kullanmalidir.

Kozmetik Uriinler: Ozellikle yiiz, boyun, eller gibi goriinen vyerlerdeki
depigmente makiiller kozmetikler ile gizlenebilir. Bunlar icinde standart makyaj
malzemeleri, boyalar ve hizli esmerlesme saglayan preparatlar sayilabilir.
Covermark, Dermablend, Derma Color, Demage ve Elizabeth Arden Conceling
Cream gibi spesifik makyaj markalari gecici olarak vitiligindz alanlari
gizleyebilir. Dermablend Tirkiye'de de bulunabilen, yikayarak degil silerek
¢tkan kozmetik Grlinler arasinda yer alir. Topikal boyalar daha az olarak dizenli
uygulamaya ihtiya¢ gosterir ve siklikla dis etkilere karsi daha direnglidir. Bu
drlnler arasinda Broemmels Walnut Stain, Clinique Bronze Gel, Dyoderm ve
Vitadye spesifik markalar olarak sayilabilir. Vitadye (ICN/Elder) kolayca
uygulanabilen, slrtiinmeyle ¢ikmayan fakat zamanla yok olan tek renkli bir sivi
boyadir. Dihidroksiaseton iceren hizli bronzlastirici preperatlar, bazi hastalarda



daha iyi renk uyumu saglar ve c¢esitli renk tonlari mevcuttur. Bu alternatif
yontemin spesifik popduler Urlnleri arasinda Chromolin (Summer Labs),
Elizabeth Arden Self Tanning Lotion, Estec Lauder Tanning Cream, Esteem
(Karen Kimbrough) ve Self Tanning Milk (Clarins) gosterilebilir. Ucuzlugu, fokal
vitiligoda kolay uygulanabilirligi ve yan etkilerinin olmamasi topikal ortici
malzemelerin avantajidir. Bununla birlikte hastalarin makyaj aliskanliginin
olmamasi, yaygin vakalarda uygulama zorlugu ve hastanin fiziksel aktivitesinin
fazlaligi uygulamayi glglestirebilir. Geleneksel bir ev tedavi yontemi de
lezyonlarin belli araliklarla ceviz kabugu ile boyanmasidir. Hastalara kozmetik
kullanimin vitiligonun ilerlemesine neden olmayacagl ve diger tedavi
seceneklerini engellemeyecegi anlatiimali, béylece hastalarin diger insanlarin
tepkilerinden dogan rahatsizliklari en aza indirilmelidir.

PUVA (Fotokemoterapi): Vitiligoda fotokemoterapinin amaci dogal fotoaktif
maddeler olan psoralenlerin topikal veya sistemik kullanimi ve UVA ile melanin
stimulasyonudur.

Kortikosteroidler: Topikal, intralezyoner ve oral steroidler, Vvitiligoda
repigmentasyon icin kullanilmistir. Esmer irklarda ve ozellikle bas ve boyun
bolgerinde maksimum dizelme saglar. Hastaligin baslangic devresinde,
cocuklarda ve PUVA tedavisinin kontrendike oldugu durumlarda
distnulmelidir. Tedaviye yerlesim yerlerine gore glcli steroidlerle baslayip,
steroid tedavisini engellemek icin intermittan olarak zayif preperatlarla idame
edilmelidir. Basari oranlari, %10-90 oraninda olup, diger tedavilerle kombine
kullanilabilir. Sistemik kortikosteroidler vitiligonun progresyonunu durdurabilir
ve hastalarin blyik kisminda repigmentasyona neden olabilir. Yan etkileri
onlemek amaciyla mini puls tedaviler gelistirilmis, bir calismada hastalarin
%89'unda ilk Ug¢ ay igerisinde ilerlemenin durdugu ve 2-4 ayda %80 vakada
repigmentasyonun saglandigi bildirilmistir.

Diger Medikal Tedaviler: 1995 yilinda Japonya'da yapilan bir calismada Munto
ve arkadaslari, generalize vitiligo hastalarinda seks steroidi-tiroid hormonu
karisimi olan Metharmon-F tabletlerinden glinde iki kez vererek basarili sonug
aldiklarini bildirmislerdir.

insan plasentasinin hidroalkolik bir ekstresi olan Melagnina ile ilgili ilk
uygulama Kiiba'da yapilmistir. Bu ekstre DOPA'nin melanine dontsimuni



kolaylastirmakta ve melanogenezi artirmaktadir. Bu calismada repigmentasyon
%84 olarak bildirilirken, ayni Ulkede baska bir c¢alismada %31 total, %53
parsiyel repigmentasyon bildirilmistir. Diger Ulke calismalari bu oranlar teyit
etmemistir. Tedavi on yil gibi uzun sirmekte ve topikal uygulama yapilmadigi
alanlarda da repigmentasyon gozlenmesi ilacin deri yolu ile absorbe edilerek
sistemik etki gosterdigini distindiirmektedir.

Hastaligin patogenezinde immun sistemdeki bozukluklarin rol aldigi
distndldigu icin gesitli immuinoregulatuar ajanlar kullanilmistir. Bu amagla
Siklosporin, Siklofosfamit, Anapsos, izoprinosin ve Levamizol kullanilmistir.
Elde edilen repigmentasyon oranlari kullanilan tedavi modaline gore farkhliklar
gostermektedir. Vitiligo lezyonlarinda repigmentasyon yapma agisindan
bildirilen diger tedavi yontemleri arasinda; katran emdlsiyonlar, bakir,
klofazimin, karetenoidler ve multivitaminler (Vitamin B6, Vitamin B12, Vitamin
C, Folik Asit) kullaniimistir.

Fotokemoterapi altindaki hastalarda topikal minoksidil tedavisinin
repigmentasyonu kolaylastirdigi bildiriimektedir. 5-FU'in de hangi mekanizma
ile repigmentasyon yaptigl bilinmemektedir. Bir calismada, dermabrazyondan
sonra 1-10 gun okluzif olarak 5-FU krem uygulanmis, en erken bir ayda
repigmentasyon gozlenirken, bir yilda hastalarin %60-64'linde repigmentasyon
saptanmistir. Bu tedavi, segmental vitiligoda basarisiz kalmistir.

CERRAHI TEDAVILER: Vitiligolu bir hastada, kil folikiillerinde mevcut melanosit
rezervuari tamamen harap olmussa, cesitli medikal tedavi yontemlerine cevap
vermeyecektir. Medikal tedavinin yetersiz kaldigi ya da cevap alinamayan
durumlarda cerrahi tedavilere basvurulabilir. Ayrica cerrahi tedavilerden
medikal tedaviler ile kombine halde faydalanmakta mimkiinddr.

Doévme (Tatuaj - Mikropigmentasyon), uygulanan bir cerrahi yontemdir. Diger
tedavi yontemlerine direngli vakalarda alternatif bir yontem olarak tarif
edilmistir. Demir Oksit kullanilarak yapilan bu yéntemde yabanci cisim, allerjik
reaksiyonlar ve Koebner Fenomeni agisindan dikkat edilmelidir.

DEPIGMENTASYON TEDAVISI: Yaygin tutulumlarda diger alternatif tedavilere
direncgli hastalarda bir diger tedavi secenegidir. Bu amagla, Hidrokinon
Monobenzil Eter'in %20'lik kremiyle ginde iki kez uygulama ile 2-3 ayda



depigmentasyon cevabi baslar ve 9-12 ayda tamamlanir. Hidrokinon ve
Monobenzil Eterlerinin Tirozinaz'i kompetitif olarak inhibe etigi, melanize
melanozom sayisini azalttigl ve melanozomal konfiglirasyonu degistirerek
melanosit organellerinin lizis ve dagilimina neden oldugu gosterilmistir.
Ortalama %50 oraninda gozlenen kuruluk, yanma, kasinti ve %14 oraninda
gozlenen kontakt dermatit gibi yan etkiler kulanimi sinirlamaktadir. Bu
hastalarin yuksek koruma faktorli gliines koruyucular ve b-karoten kullanmasi
da 6nerilmektedir.

COCUKLARDA TEDAViI: Genelde cok kiiciik yaslarda tedaviyi isteyenler cocuklar
degil anne-babalardir. Ailelerin endiselerinin giderilmesi, varsa destek
gruplarina katilimlarinin saglanmasi ve ancak cocugun olayr kavradigi ve
tedaviyi istedigi donemde medikal tedavilerin baslatilmasi uygundur. Gines
koruyucular ve kamuflaj ilk olarak uygulanmalidir. Tedavi asamasinda ilk
basamakta lokal steroidler gelmekte, fokal lezyonlarda lokal PUVA
uygulanabilmektedir. Ortalama on yas sonrasi oral psoralen + UVA denenebilir.

Vitiligo hastaliginin Fitoterapi bakis acisiyla tedavisi ise; popililer ve giincel

onemini korumaktadir.

Degerli Meslektaslarim Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmakognozi
AD. Ogretim gorevlisi Meslektaslarimizdan Alev ONDER, Ahsen Sevde CINAR,
Ayse Mualla GURSOY’un énemli bir calismasini sizlerle paylasacagim.
Kendilerine bu vesile ile tesekkiirl borg bilirim.

Vitiligoda Bitkisel C6ziimler ve Tedavide Yeni Yaklasimlar;

insanlarin ¢ok eski zamanlarda baslayan bitkilere ve dogal iiriinlere olan ilgisi,
bunun yaninda pek ¢ok hastaligi dogal Urlinlerle tedavi etme egilimi glin
gectikce artmaktadir. Vitiligo da ge¢cmisi milattan dnceye dayanan, tarih
boyunca “shwetakustha”, “suitra”, “kilas”, “baras” gibi isimlerle anilmis bir
pigmentasyon bozuklugudur. Kronik olarak derideki melanin pigmenti ve
melanosit kaybi ile kendini belli eden, derideki depigmente makuller, yani
beyaz lekeler ile tanimlanan bir rahatsizlik olarak da bilinmektedir.
GuUnumuzde; bu hastalik pek ¢ok insanin muzdarip oldugu, kékeni tam olarak
bilinmeyen, tedavi edilse bile geri donusu olabilen, tam anlamiyla tedavisinin

zor oldugu hastaliklar arasinda yer almaktadir. Vitiligo tedavisi icin gesitli



sentetik bilesikler, fototerapi ve kemoterapi uygulamalarinin yaninda bunlarla
kombine ya da bagimsiz olarak dogal iirlinlerden ve bitkilerden énemli 6lgiide
yararlanilmaktadir. Tedavide kullanilan dogal Grtinler arasinda, furokumarin ve
furokromon bilesiklerine sik¢a rastlanmakta iken, bitkiler diinyasinda da bu
hastaligin tedavisinde kullanilan pek ¢ok bitki olmakla birlikte 6zellikle
furokumarin iceren bitkiler gozle gorilir bicimde 6ne ¢ikmaktadir. Bunun
yaninda, hastaligin tedavisi icin hem kumarin tipi bilesikleri iceren hem de
icermeyen farkli bitkiler ve ¢esitli dogal Girtinler lizerinde yogun ¢alismalar hala
yapilmaktadir. Bu galismada; hastaligin tanimi, tarihgesi, etiyolojisi,
epidemiyolojisi, glincel tedavisi hakkinda bilgi verilmektedir, ancak asil olarak,
vitiligonun tedavisinde adi gecen bitkilerin ve dogal Urlinlerin arastirilmasi,
bunlarin tedavide nasil kullanildiginin ve bu konu Uzerinde ortaya ¢ikan son
gelismelerin sunulmasi amaglanmistir.

DOGAL URUNLER

Bitkilerin etkileri tarih boyunca bilinmektedir. M.O. 2.000 yilindan daha
eskilere dayanan bilgilerde, Misir'da Nil Nehri Vadisi’nde yasayan insanlarin
Ammi majus’un (Apiaceae) meyvelerini toplayip, suyunu vitiligolu bolgelere
sirdukten sonra glineslendikleri kayithdir. Yine M.0O. 1.400’lu yillarda,
Hindistan’da yetisen bir bitki olan Psoralea corylifolia’dan elde edilen
ekstrelerin vitiligo tedavisinde kullanildigina dair bilgiler mevcuttur.
Psoralenlerin, Misir ve Cin’de repigmentasyon tedavisinde 4.000 yildan beri
kullanildig! bilinmektedir. PUVA tedavisi; psoriyazis, vitiligo ve yakin
zamanlarda T-hiicreli I6semi tedavisinde de 6nem kazanmistir. Ayrica, dar bant
yine UVB tedavisi, antioksidanlarla beraber vitiligo tedavisinde denenmistir.
Dogal Urlnler arasinda, furokumarin (psoralenler) ve furokromon bilesiklerine
daha sikca rastlanmaktadir.

Furokumarinler

Furokumarinler; bitkiler aleminde bir kumarin tnitesine bagli furan halkasi ile
taninan sekonder bilesiklerin bir alt grubu, kumarinlerin de bir grubu olarak yer
almaktadir. Bunun yaninda, sentetik olarak da Uretilen furokumarinler
bulunmaktadir. Furokumarinler, lineer (Psoralen turevleri) ve angular
furokumarinler (Anjelisin turevleri) olarak iki grup altinda incelenmektedirler.
Furokumarinler, psoriyazis ve vitiligo gibi farkli cilt rahatsizliklarina karsi



fotokimyasal tedavilerde, genis sekilde kullanilmaktadir. Furokumarinlerden en
temel yapisi ile bilinen psoralen grubu bilesiklerin vitiligoda kullanimi ¢ok
eskilere dayanmaktadir. Mekanizma olarak, timin DNA nukleotidine baglanip,
boylece patojenik hiicrelerin yayilmasini veya hasar goren dokularda yiiksek
derecede reaktif singlet oksijeninin Gretimini engellemesiyle etkisini
gostermektedir. Psoralenler, bitkilerde oldukga sik rastlanan lineer
furokumarinlerdir. Genel olarak, psoralen iceren bitkiler dahili ve harici olmak
Uzere cilt pigmentasyonunu ve bronzlasmayi desteklemek lizere
kullanilmaktadir. Psoralen, genis kromoforu sayesinde yakinindaki ultraviyoleyi
absorbe ederek, bu radyasyonun melanin pigmentlerinin olusumunu
uyarmasina olanak saglamaktadir. En iyi yanit veren viicut bolgeleri; yiiz ve
govde olarak belirlenmis olup, yan etkileri en cok kusma ve eritem olarak
gozlenmektedir. En ciddi fotodermik reaksiyonlarin, Citrus bergamia’dan
(bergamot meyvesi) elde edilen 5-MOP/bergapten ve Fraxinus
xanthoxyloides’ten elde edilen 8-MOP ile olustugu kaydedilmektedir.
Psoralenlerin cok miktarda bulundugu bitkilerden en 6nemlisi Citrus aurantium
ssp. bergamia (Rutaceae) olarak bilinmektedir. Lineer bir furokumarin olan 5-
MOP yani bergapten, vitiligo tedavisinde (PUVA tedavisine ek olarak) basariyla
uygulanmaktadir. Ammimajus (Apiaceae) meyvelerinin bilesiklerinden biri olan
metoksalen (ksantotoksin, 8-MOP), tibbi olarak siddetli lekelenmenin oldugu
durumlarda cilt repigmentasyonunu kolaylastirmak icin kullaniimaktadir.
Metoksalenin oral dozunun ardindan uzun dalga ultraviyole radyasyonu
uygulanmakta; ancak bu tur tedavilerin yanma, katarakt olusumu ve cilt
kanserine neden olma riskini minimize etmek i¢in son derece dikkatli
diizenlenmesi ve uygulanmasi gerektigi vurgulanmaktadir.

Furokromonlar

Kellin, bir furokromon bilesigidir ve bir Akdeniz bitkisi olan, Ammi visnaga (dis
otu, hiltan)’nin olgun meyvelerinde bulunan bir bilesik olarak bilinmektedir. Bu
bitki ayni zamanda visnagin bilesigini de tasimaktadir. UVA’ya maruz kalmadan
2,5 saat 6nce 50-100 mg dozda oral olarak veya %2-5’lik kellin topikal olarak
haftada U¢ kez uygulanmaktadir. Kellin UVA ile aktive olan ve yapisal olarak
psoralene benzeyen bir bilesiktir. Ancak psoralenin aksine, DNA mutasyonlarini
artirmamaktadir. Valkova ve ¢alisma grubunun arastirmalarinda, topikal
kellin+UVA (KUVA) tedavisi ile sistemik PUVA tedavilerine benzer



repigmentasyon durumun izlendigi kaydedilmistir. Bununla birlikte, en etkin
foto sentezleyicilerin kellin ve 5-MOP olduguna isaret eden galismalar
bulunmaktadir.

VITIiLIGO TEDAVISINDE ONE CIKAN BIiTKILER

Vitiligo tedavisinde kullanilan pek ¢ok bitkiye Diinya genelinde rastlanmakta,
hem geleneksel olarak kullanimlarina dair bilgiler yer almakta hem de genis bir
sekilde literatir bilgisine ulasilabilmektedir. Bu nedenle, bu bolimde dncelikle
vitiligoda 6ne ¢ikan bitkiler aciklanmakta, daha sonra, yine vitiligoda adi gecen
ve kullanilan diger bitkiler 6rnek olarak verilmektedir.

Acronychia baeuerlenii T.G. Hartley (Rutaceae)

Acronychia baeuerlenii bitkisi; Avustralya’nin Yeni Guney Galler eyaletinde
yetisen, 9 m yiiksekliginde bir agactir. icerdigi furanokumarinlerden dolayi
vitiligo hastalarinda kullanilmaktadir. Ammi majus L. (Apiaceae), Yalanci Dis
Otu, Dis Otu, Hiltan Ammi majus bitki ekstresinin, furokromonlari nedeni ile
oral ya da topikal olarak, glines isinlari ya da ultraviyole isig1 ile kombine halde
vitiligolu ciltte hizh bir sekilde repigmentasyon sagladigi goriilmustir. Glnlik
1-3 g kurutulmus meyve tozunun oral olarak kullanildigI hastalarda %70
oraninda hastalikta gerileme mevcuttur.

Angelica sinensis (Oliv.) Diels (Apiaceae),
Cin Melek Otu

Angelica sinensis kokunun sudaki ekstresinin, geleneksel Cin tibbinda vitiligo
tedavisinde yaygin olarak kullanildigi kaydedilmistir. Bu bitki kumarinler
yonunden zengindir. A. Sinensis bitkisinin kdklerinden elde edilen ekstrelerin,
vitiligolu ciltteki melanin Gretimi yapamayan melanositleri etkileyerek
repigmentasyonu sagladigi kanitlanmistir.

Brosimum gaudichaudii Trécul (Moraceae)

Brosimum gaudichaudii, Brezilya tibbinda yaygin olarak kullaniimaktadir. Kok
kabuklarindan hazirlanan merhemler, losyonlar ve dekoksiyonlar icerdigi
psoralen ve bergaptenden dolayi fotosensibilizan 6zellik gostermekte ve
vitiligo hastaliginin tedavisinde kullaniimaktadir. Tedavi icin gerekli dozlar



yapilan ¢alismalarda formlara gore siralandiginda; 400-500 mg toz edilmis kok
iceren tabletlerin oral alimi, agirlikga %20 toz edilmis kok iceren krem kullanimi
ve %20 a/h konsantrasyonundaki soltisyonlarin kullanimi tedavi igin anlamhidir.

Camellia sinensis (L.) O. Kuntz (Theaceae), Cay

Camellia sinensis; polifenoller, 6zellikle epigallokatesin gallat (EGCG)
icermektedir. Farelerde yapilan bir calismada, mekanizmasi tam
anlasilamamakla birlikte; %5 EGCG kullanimi ile depigmentasyon siiresinin
uzadigl, prevalansinin ve depigmente alanlarin azaldigl gézlenmistir. Bu
nedenle EGCG, vitiligo tedavisinde onleyici bir madde olarak kabul
edilmektedir. Kolay erisilebilirlik, uygulanabilirlik, diisik maliyet ve dzellikle yan
etkisi olmamasi vitiligo tedavisinde etkisinin daha fazla arastirilmasi gerektigini
gostermektedir.

Capparis spinosa L. (Capparaceae), Kapari

Capparis spinosa bitkisinin goncalari, ham meyveleri ve siirglinleri yiyecek ya
da ¢esni olarak; meyveleri, tohumlari ve kok kabuklari geleneksel olarak
kullanilmistir. Antik Yunanistan’da M.S. 100 yillarinda, Dioscorides’in kapari
koklerini kullanarak beyaz vitiligo lekelerini iyilestirdigi bilinmektedir. Ayni
tarihlerde, Antik Roma’da Pliny’nin de benzer sekilde kapari koklerini
kullandigina dair kayit bulunmaktadir. C. spinosa bitkisinin kok kabugundan
%70 etanol kullanilarak elde edilen ekstreler melanin hicrelerini yeniledigi igin
ve cildi besleme 6zelligi nedeni ile, vitiligo tedavisinde kullanilmaktadir. Yapilan
bir calismada, %0,005 (a/h)’ten %0,05’e dogru artan konsantrasyonlardaki
ekstreler kullanilmis ve kontrol grubuna kiyasla melanin sentezinin arttig
saptanmistir.

Citrus bergamia Risso (Rutaceae), Bergamot

Citrus bergamia’dan elde edilen bergamot yagi %5 kadar bergapten
icermektedir. Yapilan ¢alismalarda, %0,001 oraninda losyonlarda
kullanildiginda pigmentasyon etkisi saptanmistir. Bergamot yagi harici
bronzlagsma preparatlarinda sik sik kullanilmaktadir.

Cnidium monnieri L. (Apiaceae)

Cnidium monnieri meyveleri kumarin, kromon, ucucu yag, terpenoit ve glikozit



icermektedir. Ksantotoksin, isopimpinellin, imperatorin, bergapten gibi
kumarinler iceren meyveler oral veya topikal olarak kullanilirken, ayni zamanda
uzun dalga boylu ultraviyole radyasyonu (UVA) veya gilines i1sinina maruz
birakilarak idiyopatik vitiligo hastalarinda repigmentasyon saglamak amaciyla
da kullanilmaktadir. Bitkinin 1 g kuru meyve tozu ve 100 mL %95’lik etanolle
hazirlanan ¢ozelti kullanilarak yapilan calismada, olumlu sonuglar elde
edilmistir.

Dorstenia brasiliensis Lam. (Moraceae), Carapia

Dorstenia brasiliensis; Gliney Brezilya, Paraguay, Uruguay ve Arjantin’de yaygin
olarak bulunan c¢ok yillik bir bitkidir. Rizomlarindan elde edilen infuzyonu
psoralen, bergapten ve isopimpinellin igermekte ve 1-20 ug/mL
konsantrasyonda UVA isinlariyla kombine halde kullanildiginda, vitiligo
hastaliginda repigmentasyon sagladigi dustinilmektedir.

Ficus carica L. (Moraceae), incir

Ficus carica; eski caglardan bu yana yetistirilen, mineral, vitamin ve lif kaynagi
bir meyvedir. incir yapraklari psoralen ve bergapten (8-MOP) gibi
furokumarinler icerdiginden psoriyazis ve vitiligo hastaliklarinda
kullanilmaktadir. Ayrica bu bitkinin oksidatif strese karsi da etkisi
bulunmaktadir. Yapilan ¢alismalarda, kullanilan ¢6zelti 2 g incir yapragi ve 500
mL su ile hazirlanmistir.

Ginkgo biloba L. (Ginkgoaceae), Mabed agaci

Ginkgo biloba, geleneksel Cin bitkilerinden biri olup; kardiyovaskuler
hastaliklar, anksiyete, bunama, makuler dejenerasyon ve vitiligoda kullanilan
bitkiler arasinda yer almaktadir. Ginkgo biloba bitkisinin yaprak ekstresi;
antioksidan ve immunomodauilator etkilerinden dolayi vitiligo tedavisinde
kullanilmistir. Bazi arastirmacilar, G. biloba’nin ciltteki serbest oksijen
radikallerinin hasarini 6nleyerek vitiligo hastaligina iyi geldigini
dustinmektedirler. Yapilan bir calismada da Gingko bitkisinin vitiligoyu tedavi
edebilme potansiyeli oldugu belirtilerek bu konuda ayrintili calismalarin yararh
olabilecegi vurgulanmistir. Vitiligo hastalarinda yapilan ¢alismalarda; glinde (g
kez oral yoldan 40 mg G. Biloba ekstresinin uygulandigi bazi hastalarda



repigmentasyonun saglandigi gorilmustur.
Gundelia tournefortii L. var. tournefortii
(Asteraceae), Sakiz Otu

Gundelia tournefortii L. var. tournefortii tohumlari kurutulup 6gttilerek kahve
olarak kullanildiginda, vitiligo hastaliginin tedavisi icin etkili oldugu
bilinmektedir. Bitkinin lateksi de topikal olarak uygulanmaktadir.
G.tournefortii, Ulkemizde Elazig Sivrice Bolgesi’'nde “kenger” olarak
adlandirilmakta, ancak literatiirde kabakulak ve vitiligo tedavisinde kullanildig
belirtiimesine karsin, bu bolgede antidiyareik ishal durdurucu olarak
kullaniimaktadir.

Nigella sativa L. (Ranunculaceae), Corek Otu

Corek otu olarak bilinen Nigella sativa bitkisinin tohumlari, halk tibbinda pek
cok hastaligin tedavisinde ve 6nlenmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
Tohumlar; proteinler, alkaloidler ve saponininlerin yani sira bazi ugucu yaglari
da ihtiva etmektedir. Tohumlarin karakteristik olarak toksisiteleri cok duistik
olarak kayithdir. Mekanizma olarak, N. sativa bitkisinin icerdigi timokinon
bilesiginin kolinerjik reseptorleri uyararak melanin salgilanmasina yol actigi ve
cildin repigmentasyonunu sagladigi rapor edilmistir. Yapilan bir calismada, 5
(pigment yoklugu)-0 (pigment varhgi) arasi pigmentasyon olcegi olusturulmus
¢cOrek otu yagi 6 ay sureyle kertenkelelere uygulanmistir. Corek otu yaginin
kullanimi sonucunda, pigmentasyon degerlerinin 4,98" den 3,75’e dlistigu,
vitiligolu bolgelerde pigmentasyon olusturdugu gozlenmistir.

Pastinaca sativa L. (Apiaceae), Yabani Havug

Pastinaca sativa, koklerindeki furanokumarinlerden (8-MOP) dolay vitiligo
hastaligi ve diger cilt hastaliklarinin tedavisinde kullaniimaktadir.

Polypodium leucotomos (L.) J. Sm. (Polypodiaceae),
Loykotomos egreltisi

Polypodium leucotomos psoralen icermektedir. Bu bitki Orta Amerika’ya 6zgl
bir egrelti otudur. Ayrica 30 yildan fazla bir siiredir de saglik destekleyicisi
olarak kullanilmaktadir. Oral yoldan, UVA ve UVB ile kombine olarak vitiligo



tedavisinde repigmentasyon saglama amaciyla kullanilmaktadir. Yapilan klinik
bir calismada, 25 haftalik tedavi stresi boyunca 50 vitiligo hastasinda
randomize, cift-kor ve plasebo kontroli ile glinde iki kez oral olarak alinan 250
mg P. leucotomos ekstresinin, UVB (311 nm) ile kombine edilerek boyun ve
ellerde 6nemli 6l¢lide repigmentasyon sagladigi gdzlenmistir. Glines 1sIgInin
birgok zararl etkilerini dnlemek igin de kullaniimaktadir.

Psoralea corylifolia L. (Leguminosae)

Psoralea corylifolia; gosterisli mavimsi-mor ciceklere sahip, yaygin olarak
subtropikal ve tropikal bolgelerde yetisen, soyu tikenmekte olan tek yillik bir
bitkidir. Bu bitki, psoralen bakimindan zengin bir dogal kaynak olarak
gosterilmektedir. Cildi, ultraviyole ve glines isinlarina duyarli hale getiren
fotosensibilizan, koruyucu, antistres, antioksidatif 6zeliklerinden dolaysi,
geleneksel olarak oral ya da topikal preparatlari halinde vitiligo tedavisinde
uzun zamandan beri kullanilmaktadir. 70,71 Hindistan’da M.0.1.400 yillarinda,
vitiligo tedavisinde P. corylifolia’dan elde edilen ekstrelerin kullanildigina dair
kayitlar bulunmaktadir. Fructus Psoralea’nin postmenopozal osteoporoz,
vitiligo ve psoriyazis tedavisinde tek basina ya da diger bitkilerle kombine halde
sikca kullanildigl bilinmektedir. Bazi vakalarda, hepatotoksinleri indiklemesine
bagl hepatotoksisiteye rastlanmissa da bu durumun kombine edildigi diger
bitkilerden kaynaklanabilecegi diistinilmektedir. Yine yapilan baska bir
calismada, P. corylifolia’nin tohumlarindan elde edilen ekstrenin, farelerde
immun sistemi dizenledigi gosterilmektedir. Geleneksel Cin tibbinda yaklasik
1.600 yildan beri P. corylifolia’nin kurutulmus meyvelerinin vitiligoyu 6nlemek
ve tedavi etmek amaciyla kullanildigi bilinmektedir. P. corylifolia pek ¢ok
geleneksel tip uygulamasinda kullanilan 6nemli bir bitkidir. Klinik bir calismada,
P. corylifoia’nin ana bilesiginin topikal olarak uygulandigi 30 hastanin, dudak
cevresindeki yeni olusmus vitiligoyu 1 ile 10 aylik stre araliginda iyilestirdigi
gosterilmistir.

Pyrostegia venusta (Ker Gawl.) Miers
(Bignoniaceae), Alev sarmasigi

Brezilya halk tibbinda yer alan Pyrostegia venusta, aralarinda vitiligonun da
oldugu bazi hastaliklarin iyilestirilmesinde kullanilan bir bitkidir. P. venusta



bitkisinin yapraktan ve giceklerinden elde edilen ekstrelerinin 4 glin
uygulandigi bir calismada, maksimum etki konsantrasyonu yaprak ekstresinde
3 ug/mL, cicek ekstresinde 0,1 pg/mL’dir. Henlz aydinlatilamamis bir
mekanizma ile vitiligo hastaliginda melanin hicrelerini uyardigi gorulerek
tedavide kullanilmaya baslanmistir. Ancak, bitkinin etki mekanizmasinin ve
glvenirliliginin incelenmesi gerekmektedir.

Ruta montana L. (Rutaceae), Sedef otu

Ruta montana bitkisi icerdigi psoralen, bergapten ve ksantotoksinlerden dolayi,
bitkinin toprak st kisimlarindan elde edilen ekstreleri vitiligo tedavisinde
kullaniimaktadir.

Treculia obovoidea N. E. Brown (Moraceae)

Treculia obovoidea bitkisinin ham ekstresinden psoralen, bergapten gibi
furanokumarin bilesikleri elde edilmistir. Bu bilesikler vitiligo ve psoriyazis
tedavisinde kullanilmaktadir. Ayrica yapilan bir ¢alismada, kuru dallarindan 1,5
kg ve metanolden 5 L kullanilarak olusturulan ekstre, depigmente alanda
denenmis ve sonug alinmistir.

Tribulus terrestris L. (Zygophyllaceae),
Coban Cokerten, Deve Bagirtan

Tribulus terrestris; Turkiye, Cin, Japonya, Kore, Asya’nin Bati ve Avrupa’nin
Guney kisimlari ile Afrika kitasinin dogal florasinda bulunan tek yillik, yabani bir
bitkidir. Meyveleriyle yapilan 2 mg/mL’lik ekstreleri, melanosit hiicrelerini
uyarip ¢cogalmasini sagladigindan vitiligo hastaliginin tedavisinde
kullanilmaktadir. Ayni zamanda oksidatif stresi dnleyici 6zelligi de
bilinmektedir.

Vernonia anthelmintica (L.) Willd. (Asteraceae),
Yabani Kimyon

Vernonia anthelmintica (Wild Cumin), Uygur tibbina gore “Kaliziri” diye bilinen
bitkinin tohumlarinin etanol:su (80:20 h/h) ekstraksiyonu sonucu elde edilen
ekstre doza bagli olarak 5-40 pug/mL arasinda denendiginde vitiligolu bolgedeki
iyilesme minimum 20 pg/mL konsantrasyonda gerceklesmistir. Bitki melanin



sentezi lUzerine olan etkilerinden dolayi vitiligo tedavisinde kullanilmaktadir.
VITiLIGO TEDAVISINDE KULLANILAN DiGER BIiTKILERE ORNEKLER
- Anthurium affine Schott (Araceae),

- Aristolochia indica L. (Aristolochiaceae),

- Asphodelus aestivus Brot. (Asphodelaceae)-ciris otu,

- Balanites aegyptiaca Del. (Zygophyllaceae),

- Citrullus colocynthis L. Schrad. (Cucurbitaceae),

- Cochlospermum regium (Schrank) Pilg. (Bixaceae),

- Cunninghamia lanceolata Lamb. (Cupressaceae),

- Gossypium barbadense L. (Malvaceae),

- Himatanthus obovatus (Mull. Arg.) Woodson (Apocynaceae),
- Imperata brasiliensis Trin. (Poaceae),

- Jatropha gossypiifolia L. (Euphorbiaceae),

- Macrosiphonia longiflora (Desf.) Mull. Arg. (Apocynaceae),

- Miconia albicans (Sw.) Triana (Melastomataceae),

- Rhamnus lycioides L. (Rhamnaceae),

- Rosmarinus officinalis L. (Lamiaceae),

- Rumex abyssinicus Jacq. (Polygonaceae),

- Senna alata (L.) Roxb. (Fabaceae),

- Stachytarpheta cayennensis (Rich.) Vahl (Verbenaceae),

- Stachytarpheta elatior Schrad. ex Schult. (Verbenaceae),

- Tradescantia zebrina Bosse.(Commelinaceae).

SONUC VE TARTISMA



Vitiligo; deride daginik halde ya da yama seklinde bulunan, sinirlari belli olan
sut beyaz alanlarin olustugu pigmentasyon bozuklugudur. Nedenleri ile ilgili
uretilen hipotezler olmasina ragmen, tibbin heniz tam anlamiyla ¢c6zemedigi
bir hastalik olarak tanimlanmaktadir. Vitiligoya ait cesitli tanimlamalara
rastlamak mimkin olsa da hemen hemen ayni sekilde tanimlamalar
kaynaklarda mevcuttur. Tanimindan da anlasilacagi Gizere, tam bir tedavi sekli
hala olmasa da glinimUizde tedavi alaninda ¢ok yol katedildigini de incelenen
literatlirden anlamak mimkuindur. Vitiligo, gorulme sikhgl orani ¢ok yiiksek
olmayan bir hastalik olsa da giiniimiizde bu hastaligin artisini da g6z ardi
etmemek gerekmektedir. Genellikle tim irklarda, farkl cinsiyetlerde, esit
sikhkta gorilmektedir. Kalitsal faktorlerin etkisinin var oldugu bilinmekte, hatta
olusum sebebi daha cok genetik yatkinhiga baglanmaktadir. Vitiligo
tedavisinde, sentetik bilesikler hala kullanilsa da bitkisel tedavinin uygun
sekilde kullanilmasinin, her zaman daha az toksik ve daha az yan etkilere sahip
oldugu kabul edilmektedir. Ayrica, bitkilere ulasmak her zaman hastalara daha
kolay ve ekonomik gelmektedir. Bu nedenle insanlar, alternatif tedavi arayislari
icinde bitkilere yonelmislerdir. Dogal bilesiklerden furokumarinler (psoralen,
bergapten ve ksantotoksin vb.) vitiligo tedavisinde kullanilan 6nemli bilesikler
arasinda yer almaktadir. Psoralenler, oral veya topikal sekilde alinip, ultraviyole
15181 ile kombine olarak kullanildiginda, repigmentasyon saglamakta ve
tedavide en ¢ok kullanilan bilesik grubu olarak taninmaktadir. Yeni tedavi
sekilleri denense de temelinde yine furokumarinlerin kullanildigI tedavilerden
de vazgecilmedigi gorilmektedir. Yine de en etkin yol olarak furokumarinlerin
kullanildigl foto tedaviler 6nemini korumaktadir. Tedavide kullanilan bitkilerin
cogunun, furokumarin iceriginden dolayi etki ettikleri kabul gérmektedir. Bu
bitkilerden hazirlanan ekstreler; oral veya topikal sekilde alinip glines 15181 veya
ultraviyole 1sigina tabi tutuldugunda, vitiligolu bolgelerde repigmentasyonun
olustugu gozlenmektedir. Ancak, furokumarin tipi bilesikler disinda bazi
bilesiklerin de vitiligo tedavisinde yararh olduguna dair sonuglar
bulunmaktadir. Vitiligo tedavisinde hastalarin iyilestigi vakalarin yaninda,
bazen basarisiz olan sonuglara da rastlanmaktadir. Ayrica, pigmentasyonun
basarisiz oldugu durumlarda, en azindan hastaligin ilerlemesinin
durdurulabildigi ya da gorintinin kismen duizeltilebildigi vakalara da
rastlamak mimkiindir. Bunun yaninda, etkili bulunan yeni bitkiler hergiin
literatlre ilave edilmekte, hatta bu arastirmamizda yer verdigimiz ya da farkli-



yeni bitkilerin de oldugu formilasyonlar gilin gectikce ¢cogalmaktadir. Daha ¢ok
genetik ve stres kokenli olarak gosterilen, bazen de otoimmun bir hastalik
olarak s6z edilen vitiligonun olusumunu onlemek icin; dncelikle stresten uzak
durmak, uyku diizeni ve gida tiketimine dikkat etmek, hayatimizin blyuk bir
kismini kaplamis olan kimyasallardan uzak durmak, zararli giines isinlarindan
korunmak gerekmektedir. Pek ¢ok hastalikta oldugu gibi, gerek cevresel gerek
bireysel faktorlerin sebep oldugu ve hayatimizin kaginilmaz bir pargasi olan
stresin bu hastalig| da tetikledigini gbz 6nine alirsak, kendimizi bu anlamda
korumak daha akilci olacaktir.

TABLO 1: Vitiligo tedavisinde éne cikan

bitkiler ve kullanilan kisimlari.
Bitki adi Kullanilan kismi
Acronychia baeuerlenii T.G. Hartley Tim Bitki
Ammi majus L. Meyve ve herba
Angelica sinensis (Oliv.) Diels Kok
Brosimum gaudichaudii Trécul Kok kabuklari
Camellia sinensis (L.) O. Kuntz Yaprak
Capparis spinosa L. Kok kabugu ve tohum
Citrus bergamia Risso Yag
Cnidium monnieri L. Meyve
Dorstenia brasiliensis Lam. Rizom
Ficus caricalL. Yaprak
Ginkgo biloba L. Yaprak
Gundelia tournefortii L. var. tournefortii Tohum
Nigella sativa L. Tohum
Pastinaca sativa L. Kok
Polypodium leucotomos (L.) J. Sm. Herba
Psoralea corylifolia L. Tohumlar, kuru meyve
Pyrostegia venusta (Ker Gawl.) Miers Yaprak ve gicek
Ruta montana L. Herba
Treculia obovoidea N. E. Brown Herba
Tribulus terrestris L Meyve
Vernonia anthelmintica (L.) Willd. Tohum

Goriildiigli gibi vitiligoda tedavi, hastanin yasi, lezyonlarin dagilimi ve
hastanin sartlarina gére en uygun tibbi, cerrahi, kombine ya da diger
alternatif yontemler maksimum fayda saglayacak sekilde ve hastanin istegi
dogrultusunda segilmelidir.



Kaynaklar:

1-Doc. Dr. Liitfiye ERSOY, Dr. Ozer ARICAN Haseki Egitim ve Arastirma
Hastanesi Deri ve Zihrevi Hastaliklar Klinigi

2-Alev ONDER, Ahsen Sevde CINAR, Ayse Mualla GURSOY Farmakognozi AD,

Ankara Universitesi Eczacilik Fakultesi, Ankara


http://lutfiyeersoy.cjb.net/
http://ozerari.cjb.net/

