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Piyoderma Gangrenozum Ulserinde
Trombositten Zengin Fibrin Etkili midir?

Is Platalet-Rich Fibrin Effect in Pyoderma Gangrenosum Ulcers?
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OZET Piyoderma gangrenozum, kronik nonenfeksiyoz iilserlerle ka-
rekterize notrofilik bir dermatozdur. Tedavisinde standart bir tedavi
ya da algoritma bulunmamaktadir. Tedavi se¢imi; iilserin tipine, bii-
yime hizina, hastanin genel durumuna ve altta yatan hastaliga bagl
olarak degisiklik gosterir. Trombositten zengin fibrin, igerisinde
trombosit ve 16kosit bulunan, otolog membran olup, yara ortiisii ola-
rak kullanilabilmektedir. Burada, kullandig1 sistemik tedavilere rag-
men ilserinde iyilesme olmayan, 56 yasinda ve piyoderma
gangrenozumu bulunan kadin hasta, trombositten zengin fibrin ile
iilserinde anlamli diizelme olmasi iizerine sunuldu. Trombositten
zengin fibrin tedavisinin kolay hazirlanip uygulanabilir olmasi, oto-
log ozellikte olmasi ve ayni zamanda ucuz olmasini vurgulamak
amactyla olgu sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Trombosit; fibrin; piyoderma gangrenozum

ABSTRACT Pyoderma gangrenosum is a neutrophilic dermatosis
which is characterized by chronic, non-infectious ulcers. There is no
standard treatment or algorithm for pyoderma gangrenosum. The choice
of treatment varies depending on the type of ulcer, growth rate of ulcer,
general condition of the patient, and the underlying disease. Thrombo-
cyte-rich fibrin which contains platelets and leukocytes is an autolo-
gous membrane. Through this feature, it is used to repair soft tissue
defects. In this case, a 56-year-old female patient with pyoderma gan-
grenosum who did not see any benefit from systemic therapies is pre-
sented for having significant improvement on her ulcer after
thrombocyte-rich fibrin application. The case is presented in order to
emphasize that the platelet-rich fibrin therapy is easy to be prepared
and administered and also it is autologous and inexpensive at the same
time.
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Piyoderma gangrenozum (PQG); agri, sekil bo-
zuklugu ve hatta 6liime sebep olabilen, nadir goz-
lenen iilseratif deri hastaligidir.! Klasik (iilseratif),
biilloz, vejetatif ve piistiiler form olmak tizere 4 tipi
bulunmaktadir. Patogenezde, immiinkomplekslerin
yol actig1 ndtrofil kemotaksisine bagli vaskiiler
hasar 6nemli rol oynamaktadir.? Tan1 konulduktan
sonra tedavide hedef, eger varsa altta yatan hastalik
olmalidir. Altin standart olarak kabul edilen bir te-
davi yontemi bulunmamaktadir.! Hafif olgularda
(yiizeysel papiil, piistiil ve kiictik iilser) topikal te-
daviler (1slak pansuman, topikal ajanlar ve intra-
olurken; siddetli

lezyonel steroidler) yeterli

olgularda sistemik steroid ve immiinomodiilator
ilaglar kullanilir.! Trombositten zengin fibrin
(TZF); trombositten zengin plazmadan (PRP) sonra
gelistirilen, trombosit ve biiylime faktorlerinden
zengin bir membran elde etmeyi saglayan 2. nesil
bir trombosit konsantratidir. Islem igin 6zel bir ci-
haza gereksinim duyulmadigindan, klinisyenler ta-
rafindan kolaylikla hazirlanabilir ve uygulanabilir
ozelliktedir.? Yara iyilesmesinin; hemostaz, infla-
masyon, proliferasyon ve yeniden yapilanma asa-
malar1 vardir. Hemostaz, yara iyilesmesinin ilk
sathas1 olup, yara bolgesinde fibrin piht1 olusu-
muyla gerceklesir. Fibrin piht1 iginde yer alan trom-

Correspondence: Perihan OZTURK
Kahramanmaras Siit¢ii imam Universitesi T1p Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklari ABD, Kahramanmaras, TURKIYE/TURKEY
E-mail: drperihanozturk@hotmail.com

Peer review under responsibility of Turkiye Klinikleri Journal of Dermatology.

Received: 14 Oct 2019

Received in revised form: 17 Jan 2020

Accepted: 10 Feb 2020 Available online: 25 Jan 2021

2146-9016 / Copyright © 2021 by Tiirkiye Klinikleri. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


https://orcid.org/0000-0003-4004-3964
https://orcid.org/0000-0002-9303-6808
https://orcid.org/0000-0002-2422-7272
https://orcid.org/0000-0001-5424-4674
https://orcid.org/0000-0002-4373-5678
https://orcid.org/0000-0003-3928-7005
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Perihan OZTURK ve ark.

Turkiye Klinikleri J] Dermatol. 2021;31(1):53-6

bositlerden salinan biiyiime faktorleri, inflamasyon
ve proliferasyon fazlarinda rol oynayan hiicreleri
aktive eder.* TZF, disarida olusturulmus fibrinin
kontrollii olarak yaraya yerlestirilerek, yara iyiles-
mesini saglamaktadir.* Literatiirde PG {iilserinin te-
davisinde, TZF kullanimiyla ilgili az sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Burada, yara iyilesmesinde etkili
olan TZF’nin etkinligini gostermek amaciyla PG’li
bir olgu sunuldu.

I OLGU SUNUMU

Elli alt1 yasindaki kadin hasta, 3 yildan beri viicu-
dunda iyilesmeyen yaralar sikdyetiyle klinigimize
basvurdu. Hikayesinde; son ¢ikan yaranin 3 ay once
kiiciik sivilce seklinde basladigi, ardindan agik ya-
raya dondiigii ve aldig1 tedavilere ragmen iyilesme-
digi 6grenildi. Yapilan dermatolojik muayenesinde
govdesinde sol meme areola inferolateraline yakla-
sik 10 cm kadar uzaklikta, yaklasik 4 cm boyutunda
etrafi mor diizensiz sinirlt ve kenarlart kabarik tilser
mevcuttu. Hastaya, 3 yil 6nce klinigimizde yapilan
biyopside PG tanis1 konulmus ve yapilan etiyolojik
arastirmayla hasta idiyopatik olarak kabul edilerek,
topikal ve intralezyonel steroid, 1slak pansuman ve
0,5 mg/kg/g dozunda sistemik steroid (aralikli olarak
azaltip, artirarak 6 ay) ile immiinsupresif tedavi bas-
lanmistt ama hem yan etki gelismesi hem de tedavi-
nin etkisiz olmast ve lezyonlarin iyilesmemesi
iizerine sistemik ilaglar1 kesilerek, 2 g/kg/ay dozunda
intravendz immiinglobulin (IVIG) (her ay, 2g IVIG,
5 glin boyunca esit doza boliinerek uygulandi) teda-
visine baglanmisti. Hastanin mevcut lezyonlarinda
diizelme olmasina ragmen yeni lezyon g¢ikiginin
devam etmesi ve son 3 aydir da hi¢ diizelme olama-

masi lizerine hastanin, 6. seans sonrasi IVIG tedavisi
sonlandirilarak, klinigimizce infliksimab tedavisi
planlandi. Biyolojik tedavi hazirlik siirecinde, hasta-
nin tiim tedavileri sonlandirildiktan sonra mevcut {il-
serini iyilesme siiresini kisaltmak i¢in TZF tedavisi
uygulandi. TZF tedavisi i¢in hastadan 20 cc vendz
kan alind1. 2700 RPM devire ayarlanmis santrifiij ci-
hazina (Biotrend Firmasina ait BeautyCell Worksta-
tion marka cihazda) yerlestirilerek, 12 dk santrifiij
edildi. Santrifiijden ¢ikarilan kanin, kanl1 olan kismi1
yara iizerine yayildiktan sonra piht1 kismi, serum fiz-
yolojikle 1slatilmis spang arasinda membran haline
getirildikten sonra yara lizerine yerlestirildi (Resim
1, Resim 2). Uzeri serum fizyolojikle 1slatilmig spang
ile kapatild1 ve 48 saat sonra agilarak, yara iyilesmesi
degerlendirildi. Hastanin iilserinin boyutunda kii-
¢lilme olmaksizin, kenar kabariklig1 gecmis, kurut-
lanmus, yiizeysellesmis olarak degerlendirildi (Resim
3, Resim 4, Resim 5). Hastanin sonraki takiplerinde
biyolojik tedavi alirken, yeni ¢ikan lezyonu olmadi.
Hastanin onami alinarak sunuldu.

I TARTISMA

Ik defa 2001 yilinda Fransa’da Choukroun tarafin-
dan tanimlanmis olan TZF, otolog l6kosit ve TZF
biyomateryali olarak tanimlanir.>* Yapisinda, trom-
bositlerin yan1 sira lokositler de bulunan TZF’yi
elde etmek i¢in kan bekletilmeden 12 dk 400 G’de
santrifiij edilir. TZF nin yapisinda bulunan trom-
bosit ve 16kositler yara iyilesmesinde énemli rol
oynar, bu hiicrelerden salinan sitokinler ve biiyiime
faktorleri doku rejenerasyonunda, anjiyogenezde ve
enfeksiyonlarin énlenmesinde gorev alirlar.’ Yara
iyilesmesinin hemostaz, inflamasyon, proliferasyon

RESIM 1, 2: Trombositten zengin fibrin hazirlama asamalari (Resim 1'de trombositten zengin fibrin alt kismindaki kanli kisim yara iizerine yayildi, Resim 2'de

hazirlanan membran kismi yara iizerine yerlestirildi).
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ve yeniden yapilanma olmak iizere 4 agamast bu-
lunmaktadir. i1k asama olan hemostaz sirasinda fib-
rin pihti olusur. Bu piht1 i¢indeki trombosit ve
l16kositlerden biiyiime faktorleri ve sitokinler sali-
nir, bu sayede yara iyilesmesinin inflamasyon asa-
masi baslar. Fibrin i¢indeki 16kositlerin salinimi ile
makrofajlarin yaraya go¢ii saglanir ve salgiladiklari
sitokinlerle yara bdlgesi temizlenir ve yeni doku
olusumu uyarilir. Proliferasyon fazinda ise dzellikle
endotel hiicreleri ve fibroblastlar hizla ¢ogalarak,
graniilasyon dokusu olusur. Yeniden yapilanma asa-
masinda da graniilasyon dokusunu olusturan bag
dokusu fibrilleri ve yeni olusan damarlar organize
olarak, olgun doku olusur.® Kontrollii olarak hazir-
lanan otolog fibrin ile istenilen bolgede yara iyiles-
mesi saglanabilir, iyilesmeyen ya da iyilesmede
gecikme olan yaralarda TZF kullanilabilir. PG’ nin,
patogenezinde de immiinkomplekslerin yol agtig1
nétrofil kemotaksisine bagl vaskiiler hasar 6nemli
rol oynamaktadir. Kronik yara iyilesmesindekine
benzer mekanizma ile hem TZF hem de PG etkili
olabilir.

Braun-Falco ve ark. miyelodisplastik sendrom
iligkili PG’li bir olguda, topikal trombositten derive
edilmis biiylime faktorlerinin yara iyilesmesini hiz-
landirdiginm bildirmislerdir.” Alvarez-Lopez ve ark.
direngli PG’li bir olguda sistemik tedaviye ek olarak,
topikal PRP ile yara iyilesmesinin saglandigini bil-
dirmiglerdir.®* Budamakuntla ve ark.da yine PG’li 2
olguda baska hi¢bir tedavi olmaksizin, yalnizca PRP
ile tedavi ettiklerini bildirmislerdir.” Trombositten sa-
lian bityiime faktorleri ve sitokinler, yara iyilesme-
sini TZF’de, PRP benzeri
sitokinler salgilanmakla birlikte, TZF yara {izerine

hizlandirmaktadir.

RESIM 3: Tedavi 6ncesi; yaklasik 4 cm boyutunda etrafi mor diizensiz sinirli
ve kenarlari kabarik tilser kenarlari kabarik Ulsere lezyon.

yerlestirme kolaylig1 saglayan bir membran seklinde
elde edilebilmektedir. TZF yapisinda sadece trombo-
sitler degil, ayn1 zamanda 16kositler de bulunmakta,
bu sebeple de sekonder enfeksiyon gelisimi gibi risk-
leri de azaltabilmektedir. Yine TZF nin, membran ya-
pisinda olmasindan dolayr barindirdigi biiyiime
faktorleri ve sitokinleri yavas ve kontrollii salinim ya-
pilabilmektedir.

Literatiir taramasinda, Fortunato ve ark.nin yiiz
yerlesimli bir PG olgusunda yiiksek doz sistemik ste-
roid tedavisi ile kombine kullanimda TZF kullanimi-
nin etkili oldugunu, rekiirrenslerde ise tek bagina TZF
kullanimimin faydali oldugunu bildirmislerdir.'’
TZF’nin 6ncesinde sistemik tedavi ile kombine kul-
lanim1 olmaksizin, tek basina PG iilseri tedavisinde
kullanildigina dair veriye rastlanilmamistir. Bu ag1-
dan olgumuz, 6zelliklidir.

RESIM 4, 5: Tedaviden 48 saat sonra kenar kabarikligi olmayan,yiizeyellesmis kurutiu lezyon.
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Olgumuzda tedaviye direncli, kronik PG iilseri
vardi ve TZF ile dramatik bir diizelme gosterdi. Lite-
ratiirde, PG 6ncesinde sistemik bir tedaviyle kombine
kullanimi olmaksizin, tek basina TZF kullanimyla il-
gili bir veri bulunmamaktadir. Bu agidan olgumuz,
dikkat ¢ekicidir.

TZF kolay ulagilabilir, uygulamasi pratik ve
ucuz bir tedavi yontemidir. Her klinisyenin elininin
altinda bulunabilecek basit bir santrifiij cihazi ile ko-
laylikla uygulanabilir bir islemdir. Tedaviye cevap
vermeyen direngli yaralarda, alternatif bir yontem
olarak akla gelmesi amaciyla olguyu sunmay1 uygun
gordiik.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dog-

rudan baglantisi bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, tibbi

herhangi bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siire-
cinde, ¢aligma ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebile-

cek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
iiyeligi veya iiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlart yoktur.
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