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REKTORUN ON SOZU

Turk milletinin bagimsizlik micadelesi, 29 Ekim 1923'te Cumhuriyetin ilani ile taclanmistir. Dinya
tarihine altin harflerle kazinan biylk bir micadele sonucu elde edilen sanli zafer; Tirk milletinin
hir ve bagimsiz yasama kararliigi ile ¢iktigi yolda; inang, cesaret, gliven ve sinirsiz fedakarlikla
gosterdigi essiz kahramanliklarin eseridir. Egemenligin kayitsiz sartsiz millete teslim edildigi Turkiye
Cumbhuriyeti, Milli Micadele'mizin onderi Gazi Mustafa Kemal Atatirk'Gn milletimize en buyik
armaganidir

Cumhuriyetin  kazanimlarini koruma ve milletimizin muasir medeniyetler seviyesine ulasma
hedefinde, egitim ve bilim her zaman en blytk rehberdir. Bu hedeflerin gerceklestirilmesinde ise en
blytk sorumluluk kuskusuz tniversitelere dismektedir.

Ulkemizin kokld ve oncl Universiteleri arasinda yer alan Istanbul Universitesi—Cerrahpasa; bilimsel
yaklasimi benimseyen, bilg Ureten ve uygulamalariyla toplumun gelismesine katkida bulunmayi
ilke edinen bir arastirma universitesidir. Cumhuriyet degerlerine bagli bir yiksekogretim kurumu
olarak Cumbhuriyetimizin 100. yilina ithafen akademisyenlerimizin is birligiyle “Cumhuriyetin
100. Yilina 100 Kitap™ projesini hayata geciriyoruz. Proje kapsaminda, akademisyenlerimizin kendi
uzmanlik alanlariyla ilgili kaleme aldiklari ve IUC Yayinevi tarafindan basilan kitaplar, acik erisimle
tim toplumun faydasina sunulmaktadir Sagliktan mihendislige, sosyal bilimlerden egitime kadar
pek cok alanda hazirlanan 100 kitap; egitim-6gretim materyali, ders kitabi olarak kullanilabilecegi
gibi arastirma gelistirme kapsaminda yararlanilacak kaynak olarak da kullanilabilecek nitelikteki
kitaplardan olusmaktadir.

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa olarak kékli gecmisimizden aldigimiz glicle Cumhuriyetimizi nice
ylUzyillara tasimak icin var gicimuzle calismaya ve Uretmeye devam ediyor, 100. yilini kutladigimiz
Cumhuriyetin kurulmasinda emegi gecen tim kahramanlara adadigimiz “Cumhuriyetin 100. Yilina
100 Kitap” projemizi; tum akademisyenlerin, 6grencilerin ve arastirmacilarin kullanimina sunuyoruz.

Rektor
Prof. Dr. Nuri AYDIN
29 Ekim 2023
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Vil

ON S0Z

Degerli meslektaslarimiz,

Icinde bulundugumuz yiizyilda, tim bilimlerde oldugu gibi tipta da cigir acan gelismelerin yasandigt,
hem laboratuvar arastirmalarinin hem klinik calismalarin katkisi ile ilerlemenin olduk¢a ylksek bir
ivme ile seyrettigi bir stirece tanik olmaktayiz. Kuskusuz, bu gelismelerin yogun yasandigi alanlardan
biri de dermatolojidir.

Dermatoloji, tiim yas gruplarinda en biylk organimiz olan deri ve onun ekleri ile ilgilenen, dahili ve
cerrahi yonleri olan bir branstir Gincel epidemiyolojik veriler isi§inda, muhtelif deri hastaliklarinin
toplumun onemli bir kesimini etkiledigini soylemek mumkindir. Bununla birlikte, deri hastaliklari
sadece deriyi degil, ayni zamanda baska organ sistemlerini ve kisinin ruh sagligini ciddi olcide
etkileyerek cesitli morbiditelere yol acabilmektedir Bu baglamda deri hastaliklari ile ginlik
hayatinda karsilasan hekimlere, hem tani koydugu deri hastaligina sahip hastalari farkli yonleri ile
ele alabilmek, hem de turlu dahili ve cerrahi hastaliklarin deri bulgulari sayesinde tani alabilmesine
vesile olmak yuki dismektedir.

Elinizdeki bu eser, dermatoloji pratiginde ve birinci basamak merkezlerde gorece sik karsilasilan, ana
hatlari ile inflamatuar, infeksiyoz ve neoplastik hastaliklarin derlendigi, bu hastaliklara dair 6zellikle
kritik bilgilerin sunuldugu, ozet niteliginde bir kitap olarak tasarlandi. Ayrica baslangicta elementer

lezyonlar ve dermatolojik tanidan kisaca bahsedildi. Kitaptan dermatoloji hekimlerinin yani sira tip
faklltesi 0grencileri ve birinci basamak hekimlerinin fayda gorecegi Umidindeyiz.

Yazim surecinde ozverili calisan, emek gosteren tim degerli meslektaslarimiza mitesekkiriz.

Prof. Dr. Server SERDAROGLU

Prof. Dr. Burhan ENGIN

Prof. Dr. Zekayi KUTLUBAY

Dog¢. Dr. Tugba Kevser UZUNCAKMAK

Dog¢. Dr. Muazzez Cigdem OBA

Dr. Ogr. Uyesi Zeynep ALTAN FERHATOGLU
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Deri, insan vicudunun en genis organi ve dis dinyayla ilk temas noktasidir. Hem bir koruma bariyeri
olarak hem de sosyal iletisim acisindan bireylerin yasaminda merkezi bir rol oynar. Bununla birlikte,
deri hastaliklari yalnizca fiziksel saglik tzerinde degil, ayni zamanda bireylerin psikolojik durumlar
ve yasam kaliteleri Uzerinde de derin etkiler birakabilir.

Deri ve zihrevi hastaliklar alani, sadece klinik gozlemlerle degil, ayni zamanda dermatopatoloji,
immunoloji, genetik ve cevresel faktorlerin anlasilmasiyla da buyuk bir bilimsel derinlige sahiptir.
Kitapta ayrica, kronik deri hastaliklarinin yonetimi, deri kanserleri, alerjik reaksiyonlar ve infeksiyonlar
gibi konulara odaklanitmistir.

Bu kitap, dermatoloji alaninda bilgi ve tecriibelerini gelistirmek isteyen tip 6grencileri ve hekimlerigin
temel bir rehber niteligi tasirken, ayni zamanda hastalarinin yasam kalitesini artirmak icin gerekli
donanimi saglamayi hedeflemektedir. Deri sagliginin 6nemini vurgulayan bu eser, dermatolojiye ilgi
duyan herkes icin ilham verici bir kaynak olma amacini tasimaktadir.

Herbirbolum, bilimselbirtitizlikle derlenmis ve pratige yonelik yaklasimlarisiginda sekillendirilmistir.
Umuyoruz ki bu eser, dermatoloji alaninda calisan herkes icin vazgecilmez bir basvuru kaynagi olacak
ve siz degerli hekimlerin ginlik pratigine anlamUl bir katki saglayacaktir.

Prof. Dr. Server Serdaroglu
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BOLUM1
DERMATOLOJIK TANI VE ELEMANTER

LEZYONLAR

Tugba Kevser UZUNCAKMAK
Chinara HUSEYNOVA
Yal¢in TUZUN



Dermatolojik Tani ve Elemanter Lezyonlar
Dermatological Diagnosis and Elemantary Lesions

BOLUM HAKKINDA

Dermatolojide tani stireci oncelikle inspeksiyona dayanmaktadir. Bu siirecte hastanin kapsamli
oykusU alinarak dogal giin 1s1ginda deri, sag, tirnak ve mukozalari iceren detayli bir fizik muayene
gerceklestirilin. Tani slrecinde potasyum hidroksit incelemesi, kiltlr ve biyopsi gibi yardimci
testler kullanilabilir. Biyopsi, bircok deri hastaliginin kesin tanisinda altin standart olup, en sik
kullanilan teknikler shave ve punch biyopsilerdir. Dermatolojide lezyonlari tanimlamak icin stan-
dart bir terminoloji kullanilir ve lezyonlar primer ve sekonder olmak tzere iki ana gruba ayrilir
Primer lezyonlar normal deri ylizeyinde olusur ve makil, papil, plak, nodil, timar, vezikil, bil
ve pustil gibi cesitli tipleri icerir Sekonder lezyonlar ise 6nceden var olan lezyonlar lzerinde
gelisir ve skuam, krut, Ulser, atrofi, ragat ve fissur gibi tipleri kapsar.

Anahtar kelimeler: Biyopsi, dermatoloji, elementer lezyonlar, makiil, papil

ABOUT the CHAPTER

Dermatologic diagnosis is based primarily on inspection. The process begins with a compre-
hensive patient history, followed by a detailed physical examination of the skin, hair, nails, and
mucous membranes under natural daylight. Ancillary tests such as potassium hydroxide exa-
mination, culture and biopsy may be used in the diagnostic process. Biopsy serves as the gold
standard for definitive diagnosis of many skin conditions, with shave and punch biopsies being
the most commonly used techniques. Dermatology uses standardized terminology to descri-
be lesions, which are divided into primary and secondary lesions. Primary lesions develop on
the normal skin surface and include various types such as macules, papules, plagues, nodules,
tumors, vesicles, bullae and pustules. Secondary lesions develop on pre-existing lesions and
include types such as scales, crusts, ulcers, atrophy, rhagades, and fissures.

Keywords: Biopsy, dermatology, elementary lesions, macule, papule

Dermatolojide Tani

Dermatolojide tani agirlikli olarak inspeksiyona dayalidir. Dermatolojik muayenede dog-
rudan deriyi gozleyerek ve lezyonlari palpe ederek dogru tani ve tedavi icin gerekli kilit
bilgiler elde edilebilir Anamnezde hastanin yasi, eslik eden hastaliklari, lezyonlarin si-
resi, seyri gibi sorular ve bazen yardimci testler de tanida yardimci olur. Tibbi uzmantlik-
larin cogunda oldugu gibi 6nce hastadan kapsaml bir dykd alinir ve dogdal giin 1si§inda
hastanin deri, sac ve tirnaklar gibi deri ekleri ve mukozalari dahil olacak sekilde tam fizik
muayene yapilir. Lezyonlarin siiresi, semptomatik (kasinti, agri) olup olmadigi, tetikleyici
faktorler, daha dnce kullanilan tedaviler sorgulanmalidir: Ek olarak gecirilmis ve mevcut
hastaliklar ac¢isindan kisisel ve ailesel tibbi 6ykiinin ve aile dykisinin alinmasi da der-
matolojik tani icin gereklidir.

Tanr icin bazen altta siralanan yardimci testlere gerek duyulur:

Potasyum hidroksit incelemesi: Bu teknik dermatofit infeksiyonlarinin teshisinde yarar-
lidir ve mikroskop bulunan herhangi bir klinikte kolayca uygulanabilir. Potasyum hidroksit
inceleme mantar infeksiyonlarinin yanisira skabiyezin teshisi icin de kullanilabilir. $tp-
heli tinel benzeriyapilarin ya da papullerin kazinmasi akar bulunabilir.

Kiltar: Krutlu, pdridlan akintili ya da Ulsere deri lezyonlarinda tani ve ayirici tani acisin-
dan kiiltir yapilmasi gerekebilir. infeksiyon olasi ise sebep olan organizmayi tespit etmek
icin strdntd kultdrd alimabilin. Krutlu lezyonlarda oncelikle krut kaldirilmali altindaki
alandan ve varsa eksudadan aerobik kiltir icin strtntd alinmalidi. Fungal kiltirler
de bu yolla yapilabilir; fakat derin doku infeksiyonu siiphesi varsa doku biyopsisi ve doku
kiltird yapilmasi daha dogru olacaktir.
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Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Biyopsi: Bircok deri hastaliginin kesin tanisi icin histopatolojik
inceleme altin standarttin Dermatolojide tani ve ayirici taniya
yonelik en sik kullanilan iki teknik shave biyopsi ve punch biyop-
sidir. Her ikisi de lokal anestezi altinda, goreceli olarak basit ve
poliklinik sartlarinda kolaylikla yapilabilen yontemlerdir. Shave
biyopsiler ylzeyel benign deri timarleri tani ve tedavisinde, ek-
sizyonel biyopsiler ise melanom disi deri kanserleri ya da atipik
benler gibi endise uyandiran neoplazilerin tanisiicin en kullanisli
tani yontemidir. Akral bélge veya yiiz gibi total eksizyon acisindan
orneklemenin zor oldugu alanlarda lezyonun en kalin ve en pig-
mente oldugu alandan insizyonel biyopsi yapilabilir Punch biyop-
siler timoral etyoloji harici endikasyonlarda tanisal amacli en sik
kullanilan biyopsi teknigidir Punch biyopsi acisindan en uygun
bolge hastanin lezyonuna gore degisiklik gosterir Vaskdlitik lez-
yonlarda en son c¢ikan, en yeni purpurik lezyondan ve mimkin
oldugunca proksimal alandan drnekleme yapilmalidir. Ulsere ve
nekrotik lezyonlarda ulser kenarindan almak dzellikle eritem var-
sa tani acisindan daha dogru olacaktir Primer billd hastaliklar
icin biyopsi saglam deriyi de icerecek sekilde biliin kenarindan
yapilmalidir. Direk immunfloresan inceleme icin drnekleme lez-
yon komsulugunda yaklasik Tcm yakinlikta saglam deriden yapil-
malidir. Mimkin oldugunca en son ¢ikan aktif lezyondan biyopsi
yapilmalidir. Dermatoskopik inceleme biyopsi alani seciminde de
hekimlere yol gostericidir.

Elementer Lezyonlar

Dermatolojide spesifik lezyonlari ya da lezyonlarin dizilimini tanim-
lamak icin kullanilan terimler standartlastiritmistiz Derinin ele-
menter lezyonlari, primer ve sekonder lezyonlar seklinde iki grupta
siniflanir Normal deri Uzerinde olusan elementer lezyonlar primer
olarak tanimlanirken, dnceden var olan bir lezyon zemininde olu-
sanlar sekonder elementer lezyon olarak tanimlanir ™2

Ayirici taniya ulasabilmek icin muayenede hangi temel lezyonlarin
saptandidl, bunlarin nasil seyrettikleri, nasil dizilim gosterdikleri
ve dagilimlari, birbirleriyle birlesme egilimi olup olmamasi, nasil
gelistiklerinin belirtilmesi gerekmektedir.

Primer Elementer Lezyonlar

Makiil-Yama: Deri yiizeyinde herhangi bir ¢ikinti ve ¢okintd olus-
turmayan, derinin yapisinda degisiklik yapmayan, keskin sinirli
elementer lezyonlar makul olarak isimlendirilit. Capi 1 cm’den
kiclk olan lezyon makdil, 1 cm den blyik olan lezyonlar icib
yama terimi kullanilin Makdiller genellikle hiper/hipopigmentas-
yon, vaskiler anomaliler, kapiller genisleme (eritem) veya purpura
(eritrosit ekstravazasyonu) sonucunda olusmaktadirlar'

Eritem Grubu Makiiller

Aktif hiperemi: Damarsal degisiklik sonucu meydana gelir. Eri-
tem palpasyonda bastirmakla veya bir lam ile bastirildiginda (di-
yaskopi) ile kaybolur.

Pasif hiperemi: Kii¢clik venoz damarlarlardan drenajla iliskili eri-
tem tipidir. normal deriye kiyasla soguk olan siyanotik lezyonlar
diyaskopi ile kaybolur.

Telenjiyektazi: Kapillerlerin deri ylizeyinde kalici, yilanvari gori-
nim almasina telenjiyektazi adi verilir.

2
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Purpura: Eritrositlerin veya eritrosit Urtinlerinin ekstravazasyonu
sonucu gelisen lezyonlara verilen addir. Purpuralar diyaskopi ile
kaybolmazlar

Diskromi Grubu Makiiller

Bdlgesel hiperpigmentasyon: Bu durum epidermisin pigmenti
olan melaninin ¢ogalmasi durumudur. Sinirli olan bu tir hiper-
pigmentasyona 6rnek olarak nevis pigmentler, Riehl melanozu,
ilaclara bagli durumalar, solar lentigolar sayilabilir?

Lokoderma: Sekonder olarak ortaya ¢ikan depigmentasyondur. 2

Hipopigmentasyon: Deride melaninin azalmasina bagli durum-
dur. Lepra, sifilizin sekonder devir lezyonlari, morfea, tinea versi-
kolorun hipopigmente formu ornekler arasindadir

Ekzojen pigment birikimi: Eksojen pigment birikimi olarak ortaya
ctkan makdllere ise dovme, yerel uygulanan ilaclar(katran, antra-
lin, gimis nitrat) veya sistemik verilen ilaglar (kinakrin, bizmut,
altin, gimds, civa) 6rnek verilebilir.

Endojen pigment birikimi: Hemosiderin, safra pigmentleri, karo-
ten ve lipidler gibi endojen urlnlerin deride birikimi ile olusabilir.

Papiil: Capi 1 cm kiclk deriden kabarik, infiltre sert siviicerme-
yen olusumlardir. Farkli renklerde gordlebilirler

Plak: Papiil ile benzer klinik goriinimde deriden eleve ¢api 1 cm
blyuk, genis deri ylzeyini kaplayan solid olusumlardir.

Nodiil: Paplllerden daha biyik ve daha derin yerlesimli, deriden
kabarik olabilen, yuvarlak veya elips seklinde sert olusumlardir.
Caplari farklilik gdsterebilir.

Timaor: Farkli boyut veya sekillerde, yumusak veya sert, deriden
disari dogru cikinti yapan, serbest hareket ettirilebilen ya da bu-
lundugu yere sikica yapisik solid lezyonlardir.

Vezikiil/biil: Vezikillerin ¢capi 1T cm’den kiicUktir berrak icerirler .
Billerise 1 cm’den blylik, berrak, pirilan ya da seroz sivi iceren
lezyonlardir. Vezikillerin icerisindeki mai berrak serdz kivamda
beyaz ya da sari renkte gorilebilinr Kanama iliskili olgularda ise
kirmizi renkte hemorajik vezikiller seklinde gorulebilir Herpes
simpleks infeksiyonlarinda, verisella zoster ve uyuzda; bocek ve
sinek sokmalarinda grube, dermatomal yayilim gdsteren veya lin-
ner dizilim gibi farkli dagilimlarda vezikiler lezyonlar gorilebilir.

Pistil: Vezikiile benzeyen cerahat iceren dolayisiyla sarimsi be-
yaz renkte lezyonlardir. Eslik eden hemoraji varsa kirmizi renkli
de olabilir. Pustlller, , rozasea, sarbon vb. hastaliklarda gorulir.
Cesitli. viral hastaliklarin (herpes, varicella) vezikilleri zamanla
pustiler gérinim alabilir!

Sekonder Elementer Lezyonlar

Skuam (Kepek): Epidermal keratinizasyonun hizlanmasina bagli
olarak derinin pul pul gériiniim alarak dokilmesini tanimlar?

Krut (Kabuk): i[tihap ya da kanin kurumasi sonucu olusur.

Erozuon/ilser: Epidermal doku kaybi erozyon olarak tanimlanir-
ken, dermal veya derine ilerleyen doku kaybi Ulser olarak adlan-



dirilir. Ulserler sikatris birakarak iyilesir.

Atrofi: Deride gevsek ve kirisik gérinim ile karakterizedir. Atrofik
derinin altinda kolaylikla vaskiler ag goralir.

Ragat: Ellerde ve agiz kenarlarinda sik gorilen catlak ya da yir-
titmalardir.

Fissiir (Yarik-derin catlak): Derinin bitinligini bozan derin

yerlesmis lineer catlaklardir.
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Cikar Catismasi: Yazarlar cikar catismasi bildirmemistir.
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Eritemli Skuamli Hastaliklar
Erythematous Squamous Diseases

BOLUM HAKKINDA

Psoriasis, seboreik dermatit, pitriyazis rozea ve liken planus eritemli skuamli dermatozlar gru-
bunun sik gorilen érnekleridir Bu hastaliklar farkli etyolojilere sahip olmakla birlikte, benzer
klinik gorinimler sergileyebilirler. Psoriasis, %2’lik prevalansi ile genetik ve inflamatuvar te-
melli olup, kronik plak, guttat, pustiler ve eritrodermik formlarda gortlebilir. Seboreik dermatit,
%3 prevalansla ozellikle sebase bezlerden zengin bélgelerde gorilen ve Malassezia furfur ile
iliskili bir tablodur. Pitriyazis rozea, 6zellikle genc eriskinlerde gorilen, karakteristik “madalyon
plak” ve "noel agaci” dagilimiyla taninan, kendini sinirlayan bir hastaliktir: Liken planus ise orta
yas eriskinlerde gorilen, deri, mukoza ve tirnaklari etkileyebilen, kasintili, mor renkli, poligonal
paplllerle karakterize, T hiicre aracili immdin yanitin rol oynadigr otoimmuin bir hastaliktir Oral
mukozada uzun donemde premalign potansiyel tasir.

Anahtar kelimeler: Liken planus, pitriyazis rozea, psoriasis, seboreik dermatit

ABOUT the CHAPTER

Psoriasis, seborrheic dermatitis, pityriasis rosea, and lichen planus are the most prevalent types
of dermatological conditions that present with erythematous scaly lesions. The etiologies of the-
se conditions are diverse, but the clinical manifestations can be similar. Psoriasis is a genetic and
inflammatory disease with a global prevalence of 2%, that may present in chronic plaque, guttate,
pustular and erythrodermic forms. Seborrheic dermatitis is a dermatological condition that affe-
cts sebum-rich areas and is associated with the presence of Malassezia furfur. Pityriasis rosea
is a transient dermatological condition that predominantly affects young adults. The condition is
characterised by the presence of a “herald patch” and a “Christmas tree” distribution. Lichen
planus is an autoimmune disease, with role of T cell mediated immune responses, that predo-
minantly affects middle-aged adults. The disease presents with pruritic, purpuric lesions on the
skin, and may affect mucosa and the nails. Oral lesions have risk of malignant transformation.

Keywords: lichen planus, pityriasis rosea, psoriasis, seborrheic dermatitis
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Psoriasis
Giris

Psoriasis toplumda sik gorilen, patogenezinde otoimmiinite ve genetik predispozisyonun
yer aldigi kronik inflamatuar bir deri hastaligidir.

Epidemiyoloji

Psoriasis prevelansi diinya genelinde ortalama % 2 olarak bildirilmistir. Asya ve Afri-
ka'nin bazi bélgelerinde insidansi daha dustk bildirilmis olup, Kuzey Avrupa‘da preve-
lansi % 11°e yaklasmaktadir. '

Etyopatogenez

Kontrolsiiz keratinosit farklilasmasi ve artmis inflamasyon psoriasis patogenezindeki
baslica mekanizmadir. Yapilan son calismalar genetik olarak yatkinligr bulunan birey-
lerde endojen bir takim uyarilarla dogal immun sistem aktivasyonu ve T hiicre kaynakli
sitokinler ile tetiklenen otoimmiin mekanizma ile hastaligin ortaya ciktigini gdstermistir.
5 Dolayisiyla hem otoimmiinite hem otoinflamasyon etyopatogenezde énemli rol oynar.

TNF-alfa, IL-23 ve Th17 sinyal yolagr ozellikle plak tip psoriasis vulgariste dn planday-
ken, dogal immun sistem aktivasyonu pUstiler varyantlarda dne cikar. Th17 hiicre kay-
nakli sitokinler olan IL-17, IL-21 ve IL-22 epidermisteki keratinositlerin proliferasyonunu
uyarir. PUstller psoriasis olgularinda ise artmis IL-1-beta, IL-36alfa ve IL-36gamma 6n
plandadir. ¢ Guttat psoriasis olgularinda streptokok antijenlerinin T hiicre stimilasyonuna
neden oldugu, bu sekilde lezyonlarin ortaya cikisinin indiklendigi 6ne sirilmektedir. 7

Otoimmdinite ve otoinflamasyonun yaninda, genetik yatkinligin da psoriasis riskini artir-
digi bilinmektedir Ozellikle 1.ve 2.derece psoriasis tanili yakini bulunanlarin psoriasis
gelistirme riskinin artmis oldugu yapilan calismalarda gosterilmistir. Monozigotik ikiz-
lerde, dizigotik ikizlere gore riskin 2-3 kat artmis oldugu bildirilmistir: 8

Klinik Bulgular

Psoriasis temel olarak 4 klinik form seklinde siniflandirilabilin Bunlar kronik plak tip
psoriasis, guttat psoriasis, pustiler psoriasis ve varyantlari ve eritrodermik psoriasis
seklindedir.

Kronik Plak Psoriasis

Kronik plak tip psoriasis, simetrik eritemli gimus renkli skuamlarla karakterize plaklar-
dan olusur (Resim 1). En sik tutulum yerleri sacli deri, diz, dirsek gibi ekstansér yiizeyler
olup viicudun herhangi bir bolgesini tutabilir. Kivrim yerlerinin tutuldugu formu invers
psoriasis olarak bilinir Lezyonlar keskin sinirli olup boyutlari dediskendir, kasinti bazi
hastalarda siklikla eslik eden baslica semptomdur.

Guttat Psoriasis

Siklikla ani baslangicli ve 1 cm’den kiictk multipl papiler lezyonlar ile karakterize pso-
riasis formudur. En sik tutulum yeri govde ve ekstremitelerdir. Yakin zamanda gecirilmis
streptokok infeksiyonunun guttat psoriasisi tetikleyen baslica faktor oldugu bilinmektedir.

Pistiiler Psoriasis
Burhan Engin’
Pustuler psoriasis, generalize pustiler psoriasis [von Zumbusch tipi), lokalize veya pal-

moplantar pustiler psoriasis ve akropustiloz (Acrodermatitis continua of Hallopeau) ol-
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Resim 1. Govde yerlesimli yaygin keskin sinirli eritemli skuamli
plaklar

Generalize pustiler psoriasis hayati tehdit eden bir psoriasis
formu olup siklikla ates, basagrisi, tasikardi, tasipne, istahsizlik,
mide bulantisi, ishal gibi bulgular tabloya eslik eder. Baslangicta
deri eritemli ve hassas bir gorinim alir, saatler icerisinde pusti-
ler lezyonlar belirir. PUstiler lezyonlar artis gostererek birlesebi-
lir (Resim-2). Pustiler lezyonlar bir siire sonra geriler ve deskua-
masyonla iyilesir. Generalize pUstiler psoriasis komplikasyonlari
arasinda sekonder bakteriyel infeksiyon, kalp yetmezligi, bobrek
ve karaciger yetmezligi, protein kaybiyla ilerleyen enteropatiler,
anemi, lenfopeni yer alir Vakalarin yaklasik %10'u bilinen plak
psoriasis’i olan olgularda gelisir Potansiyel tetikleyici faktorler
arasinda infeksiyonlar, steroid kullaniminin aniden kesilmesi, ge-
belik, lityum, aspirin, beta blokerler; TNF-alfa inhibitorleri, terbi-
nafin gibi bazi ilaclar yer almaktadir. %'

Lokalize pulstiler psoriasis formu olarak bilinen palmoplantar
pustller psoriasis, palmar ve plantar bdlgede eritemli zemin-
de pustiler lezyonlar ve hiperkeratozun eslik ettigi bir tablodur.
Palmar bédlgede siklikla tenar; hipotenar bélge tutulurken plantar
bolgenin tutulumu da benzer karakterdedir. En 6nemli tetikleyici
sigara olarak bildirilmis olup, nikel basta olmak tizere metal aler-
jisi, travma, tonsillit gibi infeksiyonlar, ila¢ kullanimi diger tetikle-
yici faktorler arasindadir.

Bolim 2: Dermatolojik Tani ve Elemanter Lezyonlar

Akropistiloz olarak bilinen Hallopeau tipi akrodermatit, el ve
ayak parmak distallerinde pustiler erupsiyonlarla karakterize
psoriasis formudur. Tetikleyici faktorler arasinda siklikla o bolgeye
travma maruziyeti veya o bolgenin infeksiyonu yer alir  Baspar-
mak en sik tutulan lokalizasyon olup, pustiler erupsiyon tirnak
matriksine zarar vererek onikodistrofi ve anonisiye neden olabilir.
Tedavisiz kalmis ileri vakalar kemik dokunun harabiyeti ile sonuc-
lanabilir.

Resim 2. Generalize pistiler psoriasis. Bilateral alt ekstremite
yerlesimli, eritemli demli zemin Uzerinde grube milimetrik pusttl-
ler ve gerileyen lezyonlara ait deskuamasyonlar dikkati cekmekte.

= ‘—v.q

Ayirici Tani

Psoriasis ayirici tanisinda yer alan baslica dermatolojik hastalik-
lar seboreik dermatit, atopik dermatit, liken simpleks kronikus ve
numuler ekzemadir: Seboreik dermatit Uzeri turuncumsu skuam-
lar ile 6rtulu eritemli yama tarzinda lezyonlar ile karakterize olup
siklikla sacli deri, nasolabial oluk, kas ve gégls on yiz ortasini
tutmaya meyillidir. Kronik plak tip psoriasis daha gimus renkli
skuamlar ile karakterizedir. Psoriasis sacli deri tutulumu sacli
deri sinirini asmaya meyilli, net sinirli plaklar seklinde gorilur-
ken, seboreik dermatit sacgli deri tutulumu siklikla sacli deriye si-
nirli, sinirlari net secilemeyen plaklar seklinde izlenir.

Liken simpleks kronikus kronik kasimaya sekonder gelisen deri
degisiklikleri ile kendini gosterir. Lezyonlar altta yatan kronik der-
matozlara sekonder olabilecegdi gibi psikojenik faktorlerlerle de
iliskili olabilir. Tipik olarak likenifiye plaklar gorilir ve lezyon lo-
kalizasyonlari hastanin ulasabilecegi yerler ile sinirtidir. Psoriasis
vulgariste ise lezyonlar viicudun herhangi bir yerinde izlenebilir,
likenifikasyon kasintiya sekonder gelisebilece§i gibi sik izlenen bir
durum degildir.

Atopik dermatitte likenifiye olabilen eritemli kasintili papll ve ya-
masal lezyonlar psoriasis vulgariste gorilen deriden kabarik net
sinirli plaklarin aksine daha daginik ve dizensiz sinirtidir. Adéle-
sanlarda ve yetiskinlerde lezyonlar siklikla fleksural dagilim gos-
terirken, st cocuklarinda ytiz ve sacli deri tutulumuna ek olarak
ekstansor yiizeyler daha sik tutulur. Ayrica atopik dermatitte pso-
riasisten farkli olarak bez bélge tutulumu beklenmez.

Numuler ekzema siklikla govde ve ekstremitelerde net sinirli oval
Uzeri krutlu olabilen plaklarla karakterize olup psoriasisten farkli
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olarak sacli deri ve ylz tutulumu sik izlenmez. Yizeyel mantar
infeksiyonu tablolari da psoriasis ile karisabilir. Lezyonlu deriden
alinan potasyum hidroksit preperati veya biyopsi ile ayirici taniya
gidilebilir. Kutanoz T hicreli lenfoma, pitriasis rubra pilaris ve su-
bakut kutandz lupus ayirici tanida olan diger dermatolojik hasta-
liklar arasindadir.

Tedavi

Tedavi karari verirken hastaligin yayginlik derecesi ve lokalizasyo-
nu 6nem tasir. Sinirli bélgeye lokalize psoriasis vulgaris olgularin-
da topikal tedaviler ilk secenek tedavi yontemiyken, orta-siddetli
vakalar sistemik tedavi veya fototerapi gerektirebilir. Sinirli bolgeye
lokalize ancak hayat kalitesini oldukca etkileyen yiiz, genital bolge,
palmoplantar bolge tutulumuyla ilerleyen vakalarda da sistemik
tedaviye veya fototerapiye ihtiyac duyulabilir. Psoriasis tedavisinde
kullanilan topikal tedavi secenekleri, sistemik tedaviler ve fotote-
rapi yontemleri Tablo 1'de dzetlenmistir.

Tablo 1. Psoriasis Tedavi Secenekleri

Topikal Tedaviler Sistemik Tedaviler Fototerapi
Kortikosteroidler Metotreksat UVB
Nemlendiriciler Asitretin dbUVB

D vitamini analoglari Siklosporin PUVA
Kalsonorin inhibitorleri Apremilast Lokal PUVA

Kortikosteroid+D vitamin Anti-TNF inhibitorleri

analoglari kombinasyonu

Salisilik asit Anti IL-17
inhibitorleri

Antralin Anti IL-12/IL-23
inhibitorleri

Tazaroten IL-23 inhibitorleri

IG)
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Seboreik Dermatit
Giris

Seboreik dermatit niksler ile seyredebilen, her yas grubunda gorulebilen, kronik infla-
matuar bir deri hastaligidir Hastalik cok hafif seyredebilecedi gibi yaygin vicut tutulumu
ile de ilerleyebilir Sebase bezlerden zengin sacli deri, yliz, govde on yiz ve sirt orta hat
tipik tutulum alanlaridir.

Epidemiyoloji

Seboreik dermatit insidansi bifazik olup sit cocuklugu donemi ve 30-40°li yaslarda sikligi
artis gosterir. Genel toplumdaki prevelansi %3 civarinda bildirilmistir. Erkeklerde gorul-
me sikligl kadinlara gore daha fazladir Seboreik dermatit erken HIV infeksiyonunun ilk
klinik bulgularindan biri olabilir. Erken donem HiV infeksiyonunda prevelansi %35’e varan
oranlarda gozlemlenmistir

Etyopatogenez

Seboreik dermatit hastalarinda lezyonlu derideki Malessezia furfuryogunlugunun arttigi
bilinmektedir. Bu yogunlugun artisinda 6ne siriilen teorilerden bir tanesi de Mallessezia
furfur'a karsi T-hiicre immin cevabin yetersiz oldugu seklindedir.” Malessezia furfur'un
Urettigi bazi maddelerin keratinositleri uyararak sitokin salinimina neden oldugu bunun
da inflamasyona neden oldugu 6ne siirilen diger teorilerden bir tanesidir. 23

Klinik Bulgular

Seboreik dermatit eritemli Uzerinde turuncumsu skuamin izlendigi net sinirli plaklarla
seyreder. Ozellikle sebase bezlerden yogun bélgeler olan sacli deri, dis kulak, nazolabi-
al oluklar, kaslar, Ust govde sik tutulan bolgeler arasindadir. Sacli deride eritemin eslik
etmedigi kepeklenme ile seyreden formu en sik gorilen formu olup hafif seyreder. Daha
siddetli formlarinda ozellikle sacli deride temporoparietal bélgeleri tutmaya meyilli eri-
temli Gzeri skuamli yogun kasintinin eslik ettigi plaklar izlenebilir. Yizde glabellar bol-
gede, kaslarda ve nazolabial bélgede, erkeklerde sakallarda sik gordlur. Kirpik diplerinde
krutlanma ve blefarit seboreik dermatitte goriilebilir Govdede polisiklik, anniler; arkuat,
pitriasiform veya psoriasiform paternde skuaml eritemli plaklar eslik edebilir.

Ayirici Tani

Seboreik dermatit ayirici tanisinda psoriasis, tinea versikolor, tinea corporis, pitriazis ro-
sea, sistemik lupus eritematozus ve pemfigus foliaseus yer alir. Seboreik dermatit tzeri
turuncumsu skuamlar ile ortuld eritemli yamasal lezyonlar ile karakterize olup siklikla
sacli deri, nasolabial oluk, kas ve gogls on yuz santralini tutmaya meyillidir. Kronik plak
tip psoriasis daha glimisi renkli skuamlar ile karakterizedir. Psoriasis sacli deri tutu-
lumu sacli deri sinirini asmaya meyilli, net sinirli plaklar ile karakterizeyken, seboreik
dermatit sacli deri tutulumu siklikla sacli deriye sinirli, sinirlari net secilemeyen plaklar
seklinde izlenir.

Akne rozasede seboreik dermatitte goriilen skuamdan c¢ok telenjiyektaziler ve papulo-
puUstiler lezyonlar daha sik olup malar bélge, burun Gzeri ve perioral bélge sik tutulmaya
meyillidir. Ozellikle kasinti sikayetinin yogun oldugu seboreik dermatit diisiiniilen ancak
klasik tedavilere yanitsiz hastalarda alerjik kontakt dermatit de ayirici tanida akla gel-
melidir. Tinea versikolor lezyonlarinda seboreik dermatitin aksine eritem genellikle iz-
lenmez. Tinea korporis lezyonlari potasyum hidroksit ile mikroskopik incelemenin pozitif
olmasi ve fungal kiltirde Gremenin saptanmasi ile seboreik dermatitten ayrilir Sekonder
sifiliz bircok dermatolojik hastaliin ayirici tanisinda yer alan, yaygin pitriasiform veya
psoriasiform dokuntiler ile karakterize bir tablo olup palmoplantar bélge tutulumu ve
serolojik testler ile seboreik dermatitten ayrilabilir  Pemfigus foliaseus eritemli Uzeri
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skuamliagrili erozyonlar ile karakterize sacli deri ve yiizi tutmaya
meyilli blloz hastaliktir Seboreik dermatitten direk immiunflore-
san ve serumda dolasan desmoglein adi verilen otoantikorlarin
pozitif olmasi ile ayrilir

Tedavi

Seboreik dermatit kronik bir hastalik olup tedavisinde akut
semptomlari geriletmek kadar idame tedavi de onem tasir Te-
davi yontemleri arasinda topikal antifungal ajanlar ve topikal an-
ti-inflamatuarlar 6n plandadir. Oral antifungal tedaviler de topikal
tedaviler ile kontrol altina alinamayan orta ve siddetli seboreik
dermatit olgularinda secenekler arasindadir.

Topikal antifungal ajanlardan ketokonazol basta olmak lzere di-
ger -azol grubu ajanlar derideki Malassezia furfur yogunlugunu
azaltarak etki gosterirler. “Ayrica topikal antifungallerin topikal
steroidlerin gdstermis oldugu yan etkileri gdstermiyor olmasi da
avantajlarindan bir tanesidir®’

Topikal steroidler seboreik dermatitin tedavisinde kullanilabilen
ancak uzun donem kullaniminda yan etkileri nedeniyle (atrofi ge-
lisimi, telenjiyektazi gibi) tedavideki yeri sinirli ajanlardir: Topikal
kalsinorin inhibitérleri olan takrolimus ve pimekrolimus anti-inf-
lamatuar etkileri ile seboreik dermatit tedavisinde tercih edilebilir

Hafif-orta siddetli atopik dermatitin tedavisinde onay almis ajan
olan topikal krisaborol %2 krem yiz tutulumu ile seyreden se-
boreik dermatit vakalarinda tedavide tercih edilebilir” Krisaborol
PDE-4 inhibitord olup intraselliler siklik adenozin monofosfat
seviyesini artirarak proinflamatuar sitokin salinimini azaltarak
etkisini gosterir. 8

Seboreik dermatitte kullanilan diger topikal tedaviler keratolitik-
lerdir. Bu grupta salisilik asit, selenyum siilfit, cinko piritiyon ve
kémiir/ardi¢ katrani yer alir Yogun skuam ile seyreden seboreik
dermatit vakalarinda etkilidirler. Lityum bilesikleri olan lityum
siksinat pomad ve cinko sulfat ile olan kombinasyonunun sacli
deri disindaki seboreik dermatit tutulumunda etkili olabildigi gos-
terilmistir’

Seboreik dermatitin sistemik tedavisinde kullanilan sistemik
ajanlar antifungaller, retinoidler, dar bant UVB tedavisi ve glu-
kokortikoidlerdir. Topikal tedavi ile kontrol edilemeyen olgularda

sistemik tedaviler tercih edilebilir. Hafif seboreik dermatit olgula-
rinda akne rozasenin tabloya eslik etti§i vakalarda metronidazol
0,75 jel veya kremin de etkili oldugu gésterilmistir. ™
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Liken Planus
Giris

Liken planus, en sik orta yas yetiskinlerde deri, deri ekleri ve mukozayi etkileyebilen, ne-
deni bilinmeyen, ataklarla seyredebilen kronik bir hastaliktir: Liken planus deriyi (kutanéz
liken planus), agiz boslugunu (oral liken planus), genital bélgeyi (penis veya vulvar liken
planus), sacli deriyi (liken planopilaris], tirnaklari veya yemek borusunu etkileyebilir.

Epidemiyoloji

Liken planus deri ve mukozalari tutabilen nedeni bilinmeyen inflamatuar bir hastaliktir
Klasik LP olgulari ekstremitelerde yerlesim gosteren kasintili, morumsu papiller ile ka-

rakterizedir. Histolojik olarak hipergraniloz, apopitozis, bazal hiicre hasarinin eslik ettigi
akantotik epidermis altinda bant seklinde yogun lenfosittik infiltrasyon gorilir.

Gorulme sikligi cografik olarak degiskenlik gosterse de, kutandz LP"un toplumdaki yetis-
kin popilasyonda 1% civarinda gorildigu bildirilmektedir! Bilinen irksal egilim yoktur'?
LP'nin en sik baslangic yasi 5.-6. dekatlar arasinda olup hastalarin 2/3'tinde baslangic
30-60 yas arasindadir™ QOral LP ¢ocuklarda ¢ok nadirdir, en sik orta yasli-yasli birey-
lerde gorilmektedir® LP "ta genellikle cinsiyet edilimi olmadigi kabul edilmekle beraber
kadin erkek orani 2:1dir.

Etyoloji

Liken planusun etiyolojisi bilinmemektedir. Bazal keratinositlere yonelik aktive T hiic-
relerini, zellikle CD8 + T hiicrelerini iceren immun aracili bir mekanizma ile olustugu
distiniilmektedir3interferon (IFN) -gamma, timor nekroz faktéri (TNF) -alfa, interlokin
(IL) -1 alfa, IL-6 gibi bir Th1 bagisiklik yaniti ile iliskili hiicre ici adhezyon molekili-1
(ICAM-1) ve sitokinlerin upregilasyonu ve IL-8 ayrica liken planus patogenezinde de rol
oynamaktadir5®

Hepatit C virlisii - Hepatit C viristnin (HCV) liken planus ile iliskisi tartismalidir ve bir
neden-sonug iliskisi mevcut degildir. Bazi Ulkelerde yapilan vaka kontrollu calismalarda,
HCV ile liken planus arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulmustur. Oral liken
planusu olan hastalar arasinda HCV infeksiyonunun prevalansina iliskin veriler biylk
6lclde degisiklik gostermektedir; calismalar % 0-62 yayginlik oranlari bildirmistir?

Tanida hepatit C hastalarda klinisyenlerin liken planus siphesi yiksek olmalidir. Kronik
HCV icin interferon tedavisi sirasinda liken planus gelisimi veya siddetlenmesine iliskin
vaka raporlari da mevcuttur.

Klinik Bulgular

Liken planus deriyi, mukozalari (6zellikle agiz mukozasini), sacli deriyi, tirnaklari ve geni-
tal bolgeyi etkileyebilir

Kutanoz liken planus - klasik gorinimu, deride diiz gérinimld, viyolase papdllerin
gelisimi ile karakterize paplloskuamoz bir dokintidir. Genellikle klinik belirtiler dort
“P" olarak tanimlanir:

e Kasintili (pruritik]

e Mor (purple]

e Poligonal

e Papiller veya plaklar

Tek tek paptiller genellikle birka¢c milimetre capindadir; ancak daha buytk plaklar olus-
turmak icin birlesebilirler Yakindan incelendiginde, papullerin ylzeyinde veya kutanoz
liken planus plaklarinda ince beyaz cizgiler gorilebilir Hipergraniloza bagli gelisen bu
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cizgiler "Wickham'in cizgileri” olarak tanimlanmaktadir:'®

Ekstremiteler, ozellikle ayak bilekleri ve bileklerin volar yizeyi,
kutanoz tutulum icin ortak bolgelerdir. Govde tutulumu veya genel
tutulum da ortaya ¢ikabilir. Nadiren Blaschkoid, zosteriform ve in-
vers (intertrigindz) kutanoz liken planus dagilimlari gézlenmistir.

Liken planuslu hastalar Koebner reaksiyonu (travma bélgelerinde
yeni deri lezyonlarinin gelisimi) sergileyebilir. Koebner reaksiyonu
cogunlukla kasinmanin bir sonucu olarak ortaya ¢cikmaktadir.

Kutanoz liken planus ile iliskili kasinti sik bulgudur. Asemptomatik
dokintiler nadirdir. Lezyonlar genellikle postinflamatuar hiper-
pigmentasyonla iyilesir.

Kutanoz varyantlar - Kutanoz liken planusun klasik formuna ek ola-
rak, kutandz hastaligin bircok baska klinik gorinimd de tarif edil-
mistir. Paylasilan histolojik bulgular, bu bozukluklarin kutandz liken
planus varyantlari olarak siniflandirilmasini desteklemektedir.

Kutanoz liken planus varyantlarinin érnekleri sunlariicerir:

Hipertrofik liken planus - Hipertrofik liken planus, yogun kasintili,
diz gorinumld plaklarin gelisimi ile karakterizedir. Tipik tutulum
bdlgesi on alt bacaklardir Uzun siredir hipertrofik liken planus
lezyonlari olan hastalarda zaman zaman kutandz skuamdz hic-
reli karsinom gelisimi bildirilmistir!

Anniiler liken planus - Halka seklindeki liken planus, merkezi iyi-
lesme gdsteren viyolase plaklarin gelisimi ile karakterizedir.'

Penis, skrotum ve intertrijindz alanlar sik gérilen tutulum alanla-
riolmasina ragmen, diger alanlarda halkasal lezyonlar olusabilir.
Merkezi atrofi mevcut olabilir.

Biilloz liken planus - Biilloz liken planusu olan hastalar, mevcut
kutandz liken planus lezyonlarinin Gzerinde vezikil veya biiller ge-
lisebilir. Siklikla bacak yerlesimli gorilirler?

Aktinik liken planus - Aktinik liken planus (liken planus tropikus
olarak da bilinir), hiperpigmente makiller, aniler paplller veya
plaklarin fotodagilim gdsteren bir tablodur? Bu varyant en yaygin
olarak Orta Dogu, Hindistan ve dogu Afrika‘da gorilmektedir.

Liken planus pigmentozus - Liken planus pigmentozus, en sik
verengi veya koyu kahverengi makdller veya yamalar ile kendini
gosterir. Kasinti minimaldir veya yoktur. “Liken planus pigmento-
sus-inversus” terimi, esas olarak fleksor tutulumu olan hastalari
tanimlamak icin kullanilmaktadir.'

invers liken planus - invers liken planus, koltuk alti, kasik kivrim-
lari, meme alti bolgesi veya ekstremitelerin fleksor bolgeri gibi
intertrijindz bolgelerde eritematli veya viyolase papll ve plaklar
ile karakterizedir. iliskili hiperpigmentasyon yaygindir. Skuam ve
erozyon mevcut olabilir

Atrofik liken planus - Atrofik liken planus, viyolase, yuvarlak veya
oval, atrofik plaklarla kendini gosterir. Bacaklar yaygin bir tutulum
bélgesidir ve lezyonlar siklikla klinik olarak ekstragenital liken sk-
lerozise benzer. Patolojide elastik liflerin tamamen kayboldugunu
gosteren atrofik bir merkez birakarak periferde genisleyen viyola-
se papullerle karakterize liken planusun ender aniler atrofik bir
varyanti da bildirilmistir.46
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Liken planopilaris (folikiiler liken planus) Sacli deri liken pla-
nopilaris icin klasik tutulum bélgesidir. Bununla birlikte, ozellikle
Grahame-Little-Piccardi-Lasseur sendromu olan hastalarda vi-
cudun diger bélgelerinde folikiler papuiller seklinde ortaya cikan
folikller tutulum gorulebilir.

Ek varyantlar arasinda palmoplantar liken planus (llserasyonu
gosterebilen bir varyant] ve perforan liken planus bulunur.

Diger liken planus formlari - Diger liken planus belirtileri kuta-
noz lezyonlari olan hastalarda mevcut olabilir

Tirnak liken planusu - Tirnaklar s6z konusu oldugunda, hastalik
spektrumu minor distrofiden total tirnak kaybina kadar degisir
Tirnaklarin liken planusundaki hastalik slreci oncelikle tirnak
matriksinde meydana gelir.

Liken planopilaris - Liken planopilaris, kafa derisinde meydana
gelen liken planusu tanimlamak icin kullanilan terimdir. Hastalar-
da sikatrisyel alopesiye ilerleyebilen keratotik folikiler papullerle
kalici skatrisyel sa¢c dokilmesi alanlari ile basvururlar.

Oral liken planus - Mukozal liken planus, kutandz hastalikla birlik-
te veya bagimsiz olarak ortaya c¢ikabilir. Mukozal tutulum, 6zellikle
bukkal mukozada belirgin olan papller, atrofik veya erozif lezyon-
lari icerebilen, Wickham cizgisi bulunabilen lezyonlardan olusa-
bilir. Eroziv liken hastaligi siklikla agrilidir ve ylizeysel kandidal
infeksiyonu gibi ikincil komplikasyonlara yol acabilir Hastalarda
siklikla yemek yeme ile iliskili agri nedeniyle kalici bir istahsizlik
gorulir. Oral liken planus zemininde skuamoz hiicreli karsinom
gelisimi gorulebilir.

Genital liken planus - Erkeklerde genital liken planus glans pe-
nisinde viyolase paplller ile kendini gosterirken, kadinlarda lez-
yonlar tipik olarak vulvada meydana gelir. Vulvo-vajinal-gingival
sendrom, vulva, vestibil, vajina ve agiz epitelini iceren eroziv bir
liken planus formudur; ozellikle tedaviye direnclidir Her ¢ alan
da etkilenebilmesine ragmen, lezyonlar ayni anda olmayabilir. Ge-
nellikle jinjival epitel tutulur, ancak bukkal mukozada, dilde ve da-
makta erozyonlar, beyaz plaklar veya beyazimsi ve dantel benzeri
retikiler desenli lezyonlar olusabilir

Ozofagus liken planus - Liken planus, disfaji veya odinofaji gibi
semptomlarla veya semptomsuz olarak kendini gosteren ozofa-
gusu tutabilir Olasi endoskopik bulgular arasinda psédomemb-
ranlar, iltihapli mukoza, submukozal paplller; retikiiler beyaz plak-
lar, erozyonlar, darliklar ve diger anormallikler bulunur. Eslik eden
oral, genital veya kutanoz liken planus siklikla mevcuttur Ozofa-
gus tutumnunun prevalansi bilinmemektedir.

Otik liken planus - Dis kulak yolu, liken planus icin potansiyel b&l-
gelerden biridir. Otik liken planusun ortak klinik 6zellikleri arasin-
da eritem, dokuda sertlesme ve dis kulak yolunda darlik; timpa-
nik zarlarin kalinlasmasi; otore ve isitme kaybi gorilebilir.

Histopatolojik Bulgular

Liken planus, kutandz liken planusta ve degisken dlcide diger
vicut bélgelerinin liken planusunda gorilen bir dizi karakteristik
patolojik bulgu ile iliskilidir'”"® Bunlar arasinda:

e Parakeratozsuz hiperkeratoz



e Bazal tabakanin vakuolizasyonu

e Alt epidermiste civatte cisimleri (apoptotik keratinositler)

e Kama seklindeki hipergraniiloz, “testere disi” seklindeki rete
sirtlar

e Dermal-epidermal bileskede kiclk yariklar (Max-Joseph
bosluklari)

e Dermal-epidermal birlesimde bant benzeri lenfositik infiltras-
yon

e Papiller dermiste eozinofilik kolloid cisimler (apoptotik kera-
tinositler)

¢ Pigment inkontinansi (en cok koyu tenli kisilerde belirgindir)

Tani

Cogu durumda kutanoz liken planus tanisi, klinik bulgulara da-
yanir. Taninin kesin olmadigi durumlarda, deri biyopsisi taninin
dogrulanmasi icin yararlidir.

Klinik Bulgular

Kutanoz liken planus stphesi olan bir hastanin klinik dederlen-
dirmesi, 6ykU ve fizik muayeneden olusur. Hastalara ilaclar (liken
planusu tetikleyebilen ilaclar), kasinti (kutandz liken planusun yay-
gin bir semptomu), oral veya genital erozyonlar veya agri (eslik
eden mukozal liken planusu distindiren bulgular] |, disfaji veya
odinofaji sorgulanmalidir. Ayrica tipik olarak hepatit C gibi risk
faktorleri de arastirilmalidir

Fizik muayene, sacli deri dahil tim deri ylizeyinin muayenesinin
yani sira agiz boslugu ve dis genital bolgelerin muayenesini icer-
melidir. Tam bir inceleme yapmak, kutanoz lezyonlarin kapsami-
nin dederlendirilmesine yardimci olur ve ek tutulum bélgelerinin
taninmasina izin verir.

Histopatolojik Bulgular

Kutanoz liken planus teshisini dogrulamak icin deri biyopsisi kul-
lanilabilir. Orta dermisin derinine kadar ulasan bir punch biyopsi
veya shave biyopsi genellikle yeterlidir.

immiinofloresan calismalarina rutin olarak ihtiyac yoktur. Biilléz
lezyonlari olan hastalarda, mevcut durumu bir otoimmiin billoz
hastaliklardan ayirmak icin direkt imminofloresan uygulanabi-
lir Direkt imminofloresans yapilirsa, papiller dermiste komple-
man ve immunoglobilinler (6zellikle Ig M) icin boyanan kolloid
cisimler ve dermal-epidermal baglanti boyunca dizensiz fibrin
birikimi goralur.

Dermoskopide Wickham'in cizgileri siklikla liken planusun kuta-
noz lezyonlarinin dermatoskopik muayenesi sirasinda gordlebilir

Liken planus ve hepatit C virlisi [HCV) infeksiyonu arasinda bir
iliski oldugunu gosteren kanitlar goz oniine alindiginda, liken
planuslu hastalarda rutin olarak HCV infeksiyonu icin test yapil-
malidir. Ancak, bu tir testlerin degerine iliskin celiskili gorusler
vardir ve tim lokasyonlarda rutin testlerin gerekli olup olmadigi
celiskilidir.

Ayirici Tani

Likenoid ila¢ dokiintlisii - Likenoid ila¢ dokuntileri (ilaca bagl
liken planus) her zaman goz 6niinde bulundurulmalidir Kutanoz

Boliim 2: Dermatolojik Tani ve Elemanter Lezyonlar

belirtiler idiyopatik liken planusa cok benzer. Hastanin ilaca maruz
kalma oykisu ve deri biyopsisi, likenoid ila¢c dokintdlerini idiyo-
patik liken planustan ayirt etmeye yardimci olabilir. Likenoid ila¢
dokintdleri viicut ylizeyinin herhangi bir alanini etkileyebilir.

Kronik graft-versus hastaligi - Kronik graft-versus hastaligi, li-
ken planusa benzer klinik ve histolojik bulgularla likenoid bir do-
kiintii olusturabilir. Onceki hematopoetik hiicre nakil dykiisii tani-
ya yardimci olur.

Psoriasis, atopik dermatit, liken simpleks kronikus, subakut ku-
tandz lupus eritematozus, diskoid lupus eritematozus, pityriasis
rosea, sekonder sifiliz ve prurigo nodularis ayirici tanida disini-
lebilecek diger hastaliklardandir.

Tedavi

Kutanoz liken planus - Kutanoz liken planus genellikle kendi ken-
dini sinirlayan bir hastaliktir Bu nedenle tedavi, lezyonlarin azal-
tilmasi ve kasintiyr yonetmeye odaklanir.

Birinci basamak tedavi - Topikal kortikosteroidler, lokalize ku-
tandz liken planusta birinci basamak tedavi olarak yaygin olarak
kullanilmaktadir. Topikal kortikosteroidlerle monoterapinin daha
az pratik oldugu jeneralize hastalifi olan hastalar icin, topikal
kortikosteroidler genellikle sistemik tedaviye veya fototerapiye ek
olarak kullanilir

Topikal kortikosteroidler - Topikal kortikosteroidler, lokalize ku-
tandz liken planusu olan hastalarda tedavinin temelini olustursa
da, bu ajanlarin etkinligi klinik calismalarda degerlendirilmemis-
tir'®

Tipik olarak govde ve ekstremitelerdeki lokalize kutanoz

liken planus’ta, glinde iki kez yliksek potensli topikal
kortikosteroid (6rn.% 0,05 betametazon dipropiyonat) krem
veya merhem tedaviye eklenmektedir. Topikal kortikosteroid
kaynakli kutanoz atrofi blylk olasilikla intertrigindz veya yiiz
derisinde meydana geldiginden, bu alanlari tedavi ederken orta
veya dUsUk potensli kortikosteroid kremler veya merhemler
kullanilmasi tercih edilmektedir. Etkinlik iki ila ¢ hafta sonra
degerlendirilmelidir.

Hastalar kutanoz atrofi riski konusunda uyarilmali ve bu yan etki
icin yakindan izlenmelidir.

intralezyonel kortikosteroidler - Hipertrofik liken planusun ka-
lin lezyonlarinin, bir topikal kortikosteroide iyi yanit verme olasili-
g klasik kutanoz lezyonlardan daha az olabilir. Klinik deneyimler,
intralezyonel kortikosteroid tedavisinin hipertrofik liken planus
tedavisinde faydali olabilecegini distndirmektedir.

Uygulanan miktar hipertrofik lezyonlarinda beyazlik
olusturmalidir. Kortikosteroidin ¢evredeki normal deriye
yayilmasi en aza indirilmelidir. Toplam triamsinolon dozu

tedavi seansi basina 40 mg’'dan fazla olmayacak sekilde
sinirlandirilmalidir. Enjeksiyonlar dort ila alti hafta sonra tekrar
edilebilir. Intralezyonel kortikosteroid tedavisinin bir sonucu
olarak kiitanoz atrofi ve hipopigmentasyon meydana gelebilir.

ikinci basamak tedavi - Lokal kortikosteroidlerle (6rn. genera-
lize hastalik veya lokal kortikosteroide direncli hastalik) yeterince
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tedavi edilemeyen kutandz liken planusu olan hastalara, oral glu-
kokortikoidler; fototerapi ve oral asitretin gibi diger tedavi yontem-
leri uygulanabilir.

Sistemik glukokortikoidler - Yaygin hastaliji olan hastalarda
ozellikle akut hastalik kontrolt gerekli oldugunda, kisa sireli oral
glukokortikoid tedavisine baslanabilir. Sistemik glukokortikoid te-
davisinde standart doz ve slre bulunmamaktadir;, tercihen, dort
ila alti hafta boyunca glnlik 30 ila 60 mg ile baslamak ve ardin-
dan sonraki dort ila alti hafta boyunca dozun azaltilarak kesilmesi
onerilmektedir.

Fototerapi - Ultraviyole B (UVB) ve psoralen ultraviyole A (PUVA)
fototerapi kutanoz liken planus tedavisi icin kullanilmaktadir. Dar-
bant UVB, kullanilan en yaygin yontemdir. Kutandz liken planus icin
diger tedavilere benzer sekilde, fototerapinin etkinligine iliskin ve-
riler sinirlidir®®

Diger tedaviler - Agdizdan alinan antihistaminikler (6rn, gerekti-
ginde giinde dort kez 10 ila 50 mg hidroksizin hidroklorir) kasin-
tinin kontrol altina alinmasinda yardimci olabilir Mikofenolat mo-
fetil, yaygin generalize liken planusu olan en az iki hastanin ve
direncli hipertrofik ve billoz liken planusu olan bir hastanin teda-
visinde basariyla kullanilmistir.

Liken planus icin apremilastin etkinligini ve gtvenligini
degerlendirmek icin ek calismalar gereklidir.

Diger Liken Planus Tirleri

Genital liken planus - Topikal kortikosteroidler veya topikal kal-
sindrin inhibitorleri genellikle genital liken planus tedavisinde kul-
lanilir

Liken planopilaris - Liken planopilaris (LPP) tedavisinde topi-
kal kortikosteroidler veya intralezyonel kortikosteroidler siklikla
birinci basamak tedaviler olarak kullanilir.

Oral liken planus - Topikal kortikosteroidler, oral liken planus
tedavisinde birinci basamak tedavidir.
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Pitiriyazis Rozea
Epidemiyoloji

Hastalarin cogunlugunu 10-35 yas arasindaki ergen ve genc eriskinler olusturmaktadir.
insidansi ergen siiresinde pik yapar ve 2 yasin altinda nadirdir' Irksal egilimi yoktur ve
kadin:erkek orani 2:1dir. Tipik dokintl 6-8 hafta sirer, nadiren bu sire 4-5 aya kadar
uzanabilir?

Patogenez

Kesin nedeni heniiz anlasilmamakla birlikte viral etiyoloji Uzerinde durulmustur. Daha
cok HHV 7 ve kismen HHV6'nin etiolojide rol oynadi§ina dair farkli dislinceler ortaya ¢ik-
sa da deri lezyonlarinda HHV7 DNA'sinin saptanmamasi bu hipotezi desteklememekte-
dir. 2Tum bunlara ragmen bazi hastalarda prodromal dénemin olmasi, olgularin kiime-
lenme gdstermesi ve tekrarlamanin hemen hemen hi¢ olmamasi yine de viral kaynakli
bir infeksiyona bagli olusmasini destekler niteliktedir?

Klinik Bulgular

Pitiriyazis rozea klasik varyanti kolaylikla klinik muayene ile tani almaktadir. Klasik du-
rumda govdede soliter bir lezyon gorilir ve sonraki giinlerde genisler. Hastaligin baslan-
gicini gésterdigi icin “haberci yama' olarak isimlendirilen bu lezyonun 6zel ismi Herald
madalyonudur.

Haberci yama deri renginde, pembe-somon rengi, yama tarzinda olup, kenarlari deriden
hafif kabariktir Capi siklikla 2-4 cm arasindadir, ancak 1-10 cm aralifinda degdiskenlik
gosterebilin Merkezinde karakteristik ince skuamlari gorilir ve kenarlari iceriye dogru
genisleyen yakacik tarzi skuamlari mevcuttur. Hastalarin %5’inde dokintilerden dnce
halsizlik, basagrisi, artralji ve ates gibi prodromal semptomlar izlenebilir. Genelde haber-
ci yama yaygin dokintilerden 4-5 glin dnce ortaya ¢ikmasina ragmen, bazen ayni anda
da cikabilir. Tipik olarak birkac giin icerisinde govde ve proksimal ekstremitelerde ortaya
cikan paptl-plak tarzi skuamli lezyonlar kasintili olup, kdbnerizasyon pozitifdir. Lezyonla-
rin sinirlari tam belirgin olmayip, oval sekildedir. Sirtta lezyonlarin goriinimi ‘noel agacr’
seklindedir. Yiiz, avuc ici ve ayak tabani genelde tutulmaz.

Hastalik 6-8 hafta devam edip kendiliginden geriler. Uzun sireli olgularda pitiriyazis li-
kenoides kronika ihtimali distndlmelidir. Atipik klinik alttiplerinden olan pitiriyazis rozea
inversa koltukaltr ve inguinal bolgeleri tutar. Bazen atipik formlarinda yiz ve distal eks-
tremite tutulumu da gorilmektdir.

Ayirici Tani

Atipik fomlari nadiren sifilizin 2. dénem bulguli ile benzerlik gdsterebilmektedir Sert
sankrin varligi, anamnez ve kondiloma lata gibi bulgular ayirici tanida onemlidir.

Ilacin indUkledigi pitiriyazis rozea benzeri dokintiler daha gec gerilemektedir ve ilacin
kesilmesi ile leyonlarin gerilemesi tipiktir.

Haberci yama ve yaygin ertpsiyon tinea korporis ve numuler ekzemaya benzerdir. Guttat
psoriasis de skuamlarin daha kalin olmasi ile kolaylikla ayirt dilebilir

Tedavi

Asemptomatik ve kendini sinirlayici oldugu i¢in tedavi semptomatiktin® Cok kasintili lez-
yonlarin varliginda antihistaminikler faydali olabilmektedir. Kuru deriicin irritan olmayan
antipruritik losyonlar ve nemlendiriciler uygundur® Cok siddetli ve hizli ilerleyen lezyon-
larda oral veya sistemik steroid tedavisi baslanabilir Uzun sireli devam eden pitiriyazis
rozea hastalarinda DbUVB tedavisi uygulanmaktadir®
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Parapsoriasis, Mikozis Fungoides ve Pitriyazis
Likenoides

Parapsoriasis, Mycosis Fungoides and Pityriasis Lichenoides

BOLUM HAKKINDA

Mikozis fungoides, parapsoriasis ve pitriyazis likenoides, T-hiicre proliferasyonu ile iliskili, birbi-
riyle baglantili deri hastaliklaridir. Mikozis fungoides, primer kutandz T-hicreli lenfomalarin en
sik gorilen formudur. Yilda milyonda alti vaka gorilen bu hastalik, genellikle 55-60 yaslarinda
tani alir ve erkeklerde daha siktir. Patogenezinde genetik, cevresel ve immunolojik faktorler rol
oynar. Hastalik tipik olarak yama, plak ve timar evreleri seklinde ilerler. Parapsoriasis, kicik
plak (€5 cm) ve blyik plak (=5 cm) formlarinda goralur. Buytk plak formu, mikozis fungoidese
donisim riski tasir. Pitriyazis likenoides ise akut [PLEVA) ve kronik (PLK) formlari olan, kendini
sinirlama egdiliminde bir hastaliktin PLEVA'da hizla gelisen, vesikilopustiler ve Ulserlesebilen
paplller gordlirken, PLK daha yavas seyirli olup, eritemli paplllerle karakterizedir. Tedavi yak-
lasimi hastaligin tipine ve evresine gore degisir; topikal tedaviler, fototerapi ve ileri olgularda
sistemik tedaviler kullanilir

Anahtar kelimeler: Mikozis fungoides, parapsoriasis, pitriyazis likenoides

ABOUT the CHAPTER

Mycosis fungoides, parapsoriasis, and pityriasis lichenoides are interrelated dermatological con-
ditions that are linked to T-cell proliferation. Mycosis fungoides is the most prevalent form of
primary cutaneous T-cell lymphoma, with an estimated six cases per million annually. It is ty-
pically diagnosed between the ages of 55 and 60, with a higher prevalence among males. The
disease’s development is influenced by a combination of genetic, environmental, and immuno-
logical factors, progressing through three distinct stages: patch, plaque, and tumor. Parapsoriasis
presents in two forms: small plaque (less than 5 cm] and large plague (greater than 5 cm). The
latter carries an increased risk of progression to mycosis fungoides. Pityriasis lichenoides is a
self-limiting condition that encompasses both acute (PLEVA) and chronic (PLC) forms. PLEVA is
characterised by the rapid development of vesiculopustular papules that may ulcerate. In cont-
rast, PLC follows a more gradual course, presenting as erythematous papules. The most approp-
riate course of treatment depends on the type and stage of the condition. It may include topical
treatments, phototherapy, or systemic therapies in more advanced cases.
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Parapsoriasis
Giris

Parapsoriasis T-hicrelerinde klonal proliferasyonun neden oldugu bir tablodur. Bazi ya-
zarlar pitriyazis likenoides ve lenfomatoid paplloz gibi dermatozlari da bu gruba dahil
eder. Bu bolimde parapsoriasisin iki tipi olan kicik ve biylk plak parapsoriasis ele
alinacaktir. Bu grup hastaliklar kronik seyirlidir ve uzun donem takiplerde deri lenfoma-
lariyla birliktelik gosterebilirler ve hatta bazi yazarlar tarafindan ozellikle blyik plak tip
parapsoriasis mikozis fungoidesin en erken evresi olarak kabul edilmektedir. Parapsoria-
sis grubu hastaliklar ilk olarak 1902 yilinda Brocq tarafindan tanimlanmistir’ Tanimlan-
digr donemde de psoriasis vulgaristen farkli bir antite oldugu bilinse de kronik gidisati,
idiyopatik olarak ortaya ¢ikmasi, tedaviye direncli seyri ve kasintisiz eritemli lezyonlarla
kendini gostermesi acisindan ortiisen dzellikler nedeniyle bu isim verilmistir. Bu hasta-
liklarla ilgili glnlik dermatoloji pratigindeki en dnemli sorun ise tinea korporis, pitriyazis
rozea, ilaclara bagli gelisen dokiintiiler veya ekzema grubu hastaliklarla kolaylikla kari-
sabilmesi nedeniyle tani ve tedavide gecikmeler yasanabilmesidir. Ozellikle orta-ileriyas
hastalarda, uzun sire sebat eden ve topikal tedavilere yeterli cevap vermeyen eritemli
skuamli deri lezyonlari varlifinda parapsoriasis grubu hastaliklar ve deri lenfomalari
mutlaka akilda tutulmali ve doku érneklemesi yapitmalidir:

Epidemiyoloji

Orta-ileri yas grubunda sik rastlansa da cocuklarda da gorilebilir. Hayatin 5. dekadinda
en yiksek oranda gorilir Her irkta ve cografik bolgede benzer siklikta rastlanit Kicik
plak tip parapsoriasisin, blylk plak tip parapsoriasis ile karsilastirildiginda, erkeklerde
gorilme sikligi daha fazladir (E/K orani 3/1).2 Klinik olarak deri lezyonlarinin boyutlarina
gore kiiclk ve blyik plak parapsoriasis olmak tzere 2 tipi mevcuttur.

Kiglik Plak Parapsoriasis

Kronik ve asemptomatik eritemli skuamli yamalarla karakterize bir deri hastaligidir
Lezyonlar genelde parmaksi (dijitat) uzanim gésterir ve 5 cm’nin altinda oldugundan
kicuk plak tip adini almistir. Histopatolojik incelemede hafif ve non-spesifik spongiotik
dermatit tablosu hakim olup lenfositik infiltrasyondaki CD4+ T hiicre hakimiyeti tani koy-
durucudur ve bu T hicreler bazi olgularda klonalite gdsterir.

Etyopatogenez

Kuclk plak tip parapsoriasisin etiyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Temel olarak CD4+
T hicrelerden olusan yiizeyel kiitanoz lenfoid infiltrasyonla karakterizedir. T hiicre klona-
litesinin de gosterildigi bazi kiiclk plak parapsoriasis vakalari mevcuttur?

Klonal T hiicre cogalmasinin siddetine gore hastaligin seyri kronik dermatit ve kiitandz
T hiicreli lenfoma arasinda degisebilir Retrospektif calismalarda histopatolojik incele-
melerde klonalite saptanan olgularin 5 yillik takiplerinde yaklasik %20 oraninda kitanoz
T hicreli deri lenfomasina dontsme riski oldugu bildirilmistir* Yamalarin histopatolojik
incelemesinde hafif ve nonspesifik spongiotik dermatit ve fokal parakeratoz gorilir. Len-
fosit ekzositozu cogunlukla mevcuttur.

Klinik Bulgular

“Parapsoriasis en plaques” seklinde de isimlendirilmesine ve adinda “plak” s6zcigi gec-
mesine ragmen hastalifin elemanter lezyonu yamadir. Deri lezyonlari siklikla asemp-
tomatik veya hafif kasintili olup uzun sireli kronik bir seyir izler. Erken dénemlerde
lezyonlar gelip gecici olup, viicudun cesitli bolgelerinde belirip kaybolabilse de hastalik
slresi uzadikca tipik olarak yaygin yerlesimli ve kalici hale gelirler. Bazi olgularda uzun
yillar sonrasi kendiliginden iyilesme gorilebilir. Lezyonlarin tipik yerlesim yeri govde ve
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Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

ekstremitelerdir. Sinirli tutulum gorilen durumlarda ise daha cok
glines goérmeyen yerlerde lezyon gorilmesi karakteristiktir Ki-
cuk plak tip parapsoriasiste lezyonlar yuvarlak-oval sekilli ve 5
cm'nin altinda yamalar seklinde kendini gosterir. De§isen derece-
lerde eritem ve ince skuam mevcuttur ancak bu eritem ve skuam
psoriasisteki lezyonlara gore daha hafiftir Hafif sarimsi renkteki
lezyonlar “ksantoeritrodermia perstans” olarak adlandirilin Ki-
¢k plak tip parapsoriasisin 6nemli bir varyanti da “dijitat derma-
toz"dur ve govdede simetrik olarak yerlesen parmaksi yamalarla
karakterize lezyonlar mevcuttur. Bu tipteki lezyonlar istisnai ola-
rak 5 cm’den daha biyuktir ve uzun eksenlerinin boyutu 10 cm
ve Uzerinde olabilir. Bu tipin mikozis fungoidese dénisim riski yok
veya ¢ok disiik olarak kabul edilir®

Ayirici Tani

Kiclk ve blytk tip plak parapsoriasis tani sirecinde klinik bul-
gular ve histopatolojik incelemenin birlikte degderlendirilerek yo-
rumlanmasi baz alinir ve diger testlerin tanisal degeri yoktur. Iki
varyantin birbirinden ayrilmasi da temel olarak klinik czellikle-
rine gore gerceklestirilir Her iki hastaligin mikozis fungoidesten
ayrimi icin ise histopatolojik degerlendirme esastir ve mikozis
fungoides tanisi icin gereken kriterler saglanmadigr durumlarda,
bu iki hastalik ayirici tanida disinilir® Pitriyazis rozea ise klinik
olarak “madalyon yamasi” varligi ve birkac¢ ay icinde tamamen
iyilesmenin gorilmesiyle parapsoriasis tipi hastaliklardan ayirt
edilebilir. Psoriasis vulgaris ve ikinci devre sifiliz de ayirici tanida
akilda tutulmasi gereken deri hastaliklarindandir. Klinik gidisat ve
serolojik testlerle ayrim yapilabilir. Pitriyazis likenoides kronika
ve akuta da parapsoriasis grubu hastaliklarla siklikla karisabilir.
Lezyonlarin daha kiclk boyutta ve yaygin yerlesimli olmasi ka-
rakteristiktir. ila¢ eriipsiyonlari da siklikla ayirici tanida akilda tu-
tulmasi gereken durumlardandir.

Tedavi

Nadir gorilen bu grup hastaliklarin tedavi yaklasimlari genel ola-
rak vaka serileri ve kisisel deneyimlere dayanmakta olup genis
hasta sayili randomize kontrolli c¢alismalar bulunmamaktadir.
Hastalara deri lenfomasi dontsim riskinin sifira yakin oldugu
bildirilmelidir ve istenen durumlarda tedavisiz takip secene-
gi onerilebilir Standart tedavi rejiminde ilk secenek orta potent
topikal kortikosteroidler veya yaygin lezyonlarin varliginda fotote-
rapidir. UVB, UVA-1 veya PUVA uygulanabilir. Topikal beksaroten,
kalsinorin inhibitorleri ve imikimod da yeni uygulanan secenekler
arasindadir. Kasinti varliginda oral antihistaminikler kullanilabilir

Biiyiik Plak Parapsoriasis

Tipik olarak 5 cm'nin Uzerinde kronik, asemptomatik eritem-
li-skuamli yamalarla karakterizedir Histopatolojik incelemede
nonspesifik spongiotik dermatit ve CD4+ T hiicrelerinin baskin ol-
dugu bir lenfositik infiltrasyon mevcuttur. Cogu olguda dominant
T hicre klonalitesi gdsterilmistir.

Etyopatogenez

Biylk plak tip parapsoriasisin etiyolojisi bilinmemektedir. CD4+
T hicre aracili bir dermatozdur ve olgularin bir kisminin miko-
zis fungoidesin erken evresini temsil ettigi bilinmektedir. Yapi-
lan calismalarda, 6-10 yillk uzun doénem takiplerde vakalarin
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%10-35"inin cesitli deri lenfomalarina progresyon gosterdigi bil-
dirilmistir’

Histopatolojik incelemede lezyonlarda parakeratoz, spongiotik
dermatit veya degisen derecelerde likenoid &zellikler gorilir Bazi
vakalarda atipik lenfoid hiicrelere rastlanir ve bunlari mikozis fun-
goidesin yama evresinden ayirmak glctur. Arada kalinan vakalar
icin tekrarli biyopsilerle takip ve degerlendirme onerilir.

Klinik Bulgular

Buyuk plak parapsoriasis tipik olarak 5 cm'nin Uzerinde, degisen
boyutlarda yuvarlak veya dizensiz sekilli eritemli skuamli yama-
larla karakterizedir. Atrofi, telenjiyektazi ve hiper/hipopigmentas-
yon triadindan olusan “poikiloderma vaskilare atrofikans” lez-
yonlara eslik edebilir® "Retiform parapsoriasis”, “parapsoriasis
variegata”, “parakeratosis variegata” veya “parapsoriasis lichenoi-
des” olarak da bilinen varyantinda net sinirli olmayan ve yaygin ag
benzeriveya zebra tarzi ¢izgili paternde lezyonlar gorilur. Bu nadir
gorulen varyantin klinik acidan énemi ise vakalarin neredeyse ta-
maminin takiplerde mikozis fungoidese ilerlemesidir’

Ayirici Tani

Ayirici tanida distnilmesi gereken en 6nemli iki dermatoz kiicik
plak tip parapsoriasis ve mikozis fungoidestir. Kliclk ve biytk plak
tip parapsoriasisin birbirinden ayiriminda klinik bulgular esasken,
mikozis fungoidesin blyik plak tip parapsoriasisten ayirimi temel
olarak histopatolojik inceleme yoluyla yapilabilir. Mikozis fungo-
ides tanisi koymak icin gereken kriterleri karsilamayan vakalar
biiyik plak tip parapsoriasis olarak kabul edilir.'® ilac eriipsiyonla-
ri, psoriasis, poikiloderma gorilen otoimmin bag dokusu hasta-
liklari (6rn: dermatomiyozit), genodermatozlar ve kronik radyas-
yon hasari da ayirici tanida akilda tutulmalidir:

Tedavi

Biylk plak tip parapsoriasis hastalari, kiictk plak tipin aksine,
deri lenfomasi riski nedeniyle mutlaka tedavi baslanarak takip
atina alinmalidir. Hastaligin baslangic evresi icin tedavi secenek-
leri kuclk plak tiple benzerlik gdstermektedir ve topikal kortikos-
teroidler, topikal beksaroten, kalsindrin inhibitdrleri veya imiki-
mod kullanilabilir Histopatolojik olarak mikozis fungoides tani
kriterlerini karsilayan vakalarda ise evreleme yapilarak klasik
deri lenfomasi tedavi protokolleri uygulanmalidir™
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Mikozis Fungoides
Epidemiyoloji

Mikozis Fungoides [MF) insidansi yilda milyonda yaklasik alti vakadir ve tim Hodgkin
disi lenfoma vakalarinin yaklasik %4 'inl olusturmaktadir. Genellikle yasli eriskinleri
etkilemekte olup, ortalama tani yasi 55-60'dir. Nadiren de olsa cocuklarda ve genclerde
de gorilebilmektedir. Erkekler kadinlara oranla daha sik etkilenmektedir. Erkek-kadin
orani 1.6-2:0.1 dir.

Patogenez

MF'in etyolojisi ve patogenezi biyiik oranda bilinmemektedir. Genetik, cevresel ve imm-
nolojik faktorlerin rol oynadigi distinilmektedir.

MF icin enfeksiydz bir etiyoloji ileri sirdlmustir, ancak hicbir iliski dogrulanmamistir.
insan T lenfotropik viriis tip | (HTLV-1), MF'li bazi hastalarin kan ve deri lezyonlarinda
bildirilmistir.

Genetik Faktorler

Mikozis fungoidesteki deri lezyonlarinin klinik olusumu klonal proliferasyon, malign
transformasyon ve en sonunda yaygin hastalikla sonuclanan bircok genetik anomalinin
kademeli yigilmasiyla olusan multifaktoryel strectir. Kutanoz T hicreli lenfoma (KTHL)
hastalarinda olgun T hiicrelerinde eksprese edilen ve proliferasyonu ile ilgili sinyal yolla-
rini diizenleyen TNFRSF1B’'nin mutasyonlari da yiksek siklikta bulunmustur.™*

Klinik Bulgular

Premikotik donem - MF'nin kesin tanisindan dnce genellikle aylardan on yillara kadar
degisen bir “premikotik” dénem gelir ve bu siire zarfinda hastada spesifik olmayan, hafif
skuamli deri lezyonlari ve tanisal olmayan biyopsiler olabilir Bu lezyonlar yillar icinde
blyulyebilir veya azalabilir. Siklikla plak veya spesifik olmayan dermatit teshisi konur.5-¢

Deri lezyonlari - MF yamalar, plaklar, timdrler, genaralize eritrodermi, alopesi veya
nadiren papuller gibi heterojen kutanoz belirtilerle karakterizedir. Avuc ici ve ayak tabani
dahil olmak Uzere herhangi bir viicut yiizeyi etkilenebilmesine ragmen lezyonlar siklikla
govdede dagilim ile gosterir. Yamalar veya plaklar, hastalarin yaklasik % 30'unda deri
ylizeyinin % 10°undan azi ile sinirli olurken, yaklasik % 35'inde daha yaygin yama / plak
tutulumu goralar’®

Yamalar, plaklar ve timorler - En yaygin ilk deri lezyonlari, kasintili olabilen skuamli
yamalar veya plaklardi. Cogu yama lezyonu blyiik (capi 5 cm'den biyiik) olmasina rag-
men, genellikle boyut, sekil ve renk bakimindan farklilik gosterir. Hastalik ilerledikce,
yamalar daha yaygin bir dagilima sahip plaklara dontsebilir ve plak hastaligi dykisi olan
hastalarda Ulsere veya ekzofitik timarler gelisebilir. Bir timor, capi 1 cm’den biyiik olan
kubbe seklindeki deri lezyonu olarak tanimlanir.

Paplller - Keratoz pilaris benzeri lezyonlar, misinozlu veya misinozsuz follikiler tutu-
lumu isaret edebilen iltihapli follikiler papiller olusabilmektedir.

Hipopigmente veya hiperpigmente lezyonlar - Poikiloderma, hafif infiltrasyonla iliskili
benekli pigmentasyon, epidermal atrofi ve telenjiektazinin varigidir. Hipopigmente lez-
yonlar nispeten nadirdir ve cogunlukla cocuklarda ve koyu tenli hastalarda gorilur. Bu
lezyonlar, daha tipik MF lezyonlari ile birlikte veya tek basina olabilir Nadiren, hipopig-
mente lezyonlar halkasal gorinidme sahip olabilir.

Jeneralize eritrodermi - Generalize eritrodermi tipik olarak daha ilerlemis hastalia isa-
ret eder ve atrofik /likenifiye plaklar veya timérler eslik edebilir Bu hastalar neredeyse
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her zaman kasinti ve skuam nedeniyle siddetli semptomatiktir ve
yaygin siddetli deri tutulumuna bagli siklikla lenfadenopatiye sa-
hiptir.

Alopesi - Alopesiyaygindir ve sacli deri, viicut Uzerinde yaygin ola-
rak sac yogunlugunun azalmasi veya alopesik yamalar seklinde
ortaya cikabilin MF'li hastalar degisik derecelerde alopesi ile ge-
lebilir.

Daha az yaygin veya nadir klinik varyantlar sunlari gosterir:

Bulloz / vezikiler lezyonlar - Normal deride, eritemli bir zeminde
veya MF'nin tipik plaklari ve timorlerinde meydana gelen gergin
biller [pozitif Nikolsky bulgusuna sahip olabilir].

Purpurik lezyonlar - Adindan da anlasilacagi gibi, MF'nin pigmen-
te purpurik dermatoz benzeri varyanti, purpurik lezyonlarla sey-
reder.

iktiyoziform varyant - Iktiyoziform varyant, klinik olarak iktiyozda
gorilene benzer govde ve ekstremitelerde iktiyozis olarak ortaya
cikabilir

Akral lezyonlar - Dirsekler, dizler, kalcalar, ayak parmaklari, to-
puklar, dudaklar ve kulaklar gibi vicut ¢cikintilarinin tutulumu ile
seyreder.

MF “biyuk bir taklitci” olabileceginden, alisilmadik MF
varyantlarinin dogru teshisi icin klinik, histopatolojik,
imminohistokimyasal ve molekdler calismalar gereklidir.

Histopatolojik Bulgular

MF'deki erken yama tarzi lezyonlar 6zellikle lenfositlerden
olusan, ylizeyel bant tarzi ya da likenoid infiltrasyon gorulebilir.
Bazen hiperkromatik niikleusa sahip, oldukca serebriform,
kicuk-orta boyutlu atipik lenfositler nadir olarak gorulebilir ve
genellikle epidermis ile sinirlidir. intraepidermal atipik lenfosit
kimelerinin (pautrier mikroabseleri) varligi tani icin 6zgin
olmasina ragmen vakalarin az bir kisminda goralur®™

Ayirici Tani

MF ayirici tanisinda Uc kategori akilda tutulmalidir. Birinci
kategori, MF'in klinik olarak benzeyebilecegi bircok ekzema

tipi, parapsoriasis, psoriasis ylizeyel fungal infeksiyonlar ve ilac
reaksiyonlari gibi selim dermatozlardan olusan genis bir gruptur.

ikinci kategori, histolojik olan MF diisiindiiren bir grup selim
dermatozdan olusmaktadir. Lenfomatoid kontakt dermatit,
lenfomatoid ilaclar reaksiyonlari, aktinik retikiloid bu gruba
verilebilecek drneklerdir.

Uclincl kategori ise, histolojik olarak MF'e benzeyen KTHL lerin
diger tiplerinden olusmaktadir.

Evreleme Sistemleri

Kutanoz T hiicreli lenfomalarda tedavi secimi hastagin bulundugu
evre goz oniine alinarak yapilir Hastaligin evre belirlemesi deri ve
fizik muayene bulgulari, kan sayimi ve periferik kanda atipik hiicre
arastirilmasi, laktat-dehidrogenaz (LDH) diizeyi, lenf nodu muaye-
nesi, gogus, karin ve pelvis bilgisayarli tomografileri ile belirlenir.
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KTHL evrelerini saptamak icin Tumor Nodil Metastaz (TNM) ve
Kan profilini ayri ayri gozden gecirilip hastaligin evresi belirlenir.

T Evrelemesi

T1 : Deri ylzeyinin %10" undan daha az bir béliminde yamalar
veya plaklar

T2: Deri yizeyinin %10" undan fazla boliminde yama-plaklar
T3: Timérler

Té4: Eritrodermi

N Evrelemesi

NO: Palpabl nod yok

N1: Palpabl-histolojik tutulum yok
N2: Sadece histolojik tutulum var
N3: Palpabl histolojik tutulum var
M Evrelemesi

MQ: Sistemik tutulum yok

M1: Sistemik tutulum var

B Evrelemesi

BO: Periferik kanda atipik hiicre yok

B1: Periferik kanda %5 in lzerinde atipik hiicre var

Tablo 1. XXX
Erken evre T N M B
Evre | A T NO MO BO-1
Evre | B T2 NO MO BO-1
Evre Il A T1-T2 N1 MO BO-1
Evre I B T3 NO-N1 NO-N1 MO BO-1
Evre Il T4 NO-N1 MO BO
Gec Evre B1
Evre IVA T1-T4 N2-N3 MO B2
MO
Evre IVB T1-T4 NO-N3 Ml B0-2

MF varyantlari
Follikiilotropik MF

Follikilotropik MF, yetiskinlerde MF'nin en yaygin alt tipidir. Foli-
kilotropik MF ayrica cocuklari ve ergenleri de etkileyebilir. Folli-
kilotropik MF hastaligin tek belirtisi olabilir veya klasik veya diger
MF varyantlari ile baglantili olarak ortaya cikabilir. -1

Follikilotropik MF tercihen bas ve boynu tutar Bununla birlik-
te, hastalarin 6nemli bir kisminda, tek tutulum bdlgesi govde ve
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ekstremite lezyonlaridir Follikilotropik MF'li hastalarda kasinti
sikayeti mevcut olabilir

Tani ve ayirici tani - Follikilotropik MF tanisi klinik bulgulara
ve deri biyopsisinin incelenmesine dayanir. Histoloji olarak, atipik
T hicrelerinin follikilotropizminin eslik ettigi, infundibulum ve /
veya infrainfundibulum cevresinde degisken yogunluklu perifoli-
kiler infiltrasyonlar gorilur. Cogu durumda, epidermis yalnizca
minimal diizeyde etkilenir veya korunur. immiinohistokimyada he-
men hemen tim vakalarda CD4 * fenotipi gdsterilir™"

Follikilotropik MF'nin klinik ayirici tanisi klinik goriinime bagli-
dir:

Sacli derideki alopesi lezyonlari: alopesi areata, trikotillomani ve
sikatrisyel alopesiler.

Folikiler dikensi papuller: keratoz pilaris, liken spinulozus, pityri-
asis rubra pilaris ve liken planopilaris.

Yamalar / diiz plaklar: idiyopatik folikiler misinoz olarak da bili-
nen alopesi mucinosa

Akneiform lezyonlar: Favre-Racouchot sendromu, klorakne, foli-
kiler-komedojenik greft-versus host hastaligi ve yetiskin baslan-
gicli akne.

Follikilotropik MF'nin en sik folikller tutulum ve iliskili alopesi
ile hipopigmente yamalar ile ortaya ciktigi cocuklarda, ana ayirici
tani alopesi musinozadir ve bu hem klinik hem de histopatolojik
olarak Follikilotropik MF'i taklit edebilir

Pajetoid Retikiiloz

Woringer-Kolopp hastaligi olarak da adlandirilan Pagetoid re-
tikiloz (PR), genellikle distal ekstremitelerde yerlesimli, yavas
biuytyen, lokalize yamalar veya psoriasiform veya hiperkeratotik
gorundmlu plaklarla ortaya cikan bir MF varyantidir Histopato-
lojide epidermisin timinu kaplayan tek veya kimeler seklinde
bulunan epidermotropik, biylk atipik lenfositlerin belirgin page-
toid (intraepidermal] yayiimi ile psoriasiform ve bazen verriikéz
hiperplazi gérilur. Neoplastik hiicreler, CD4* CD8-/CD4- CD8+/
CD4 - CD8 - olup, fenotipi CD3 * dir'¢"

PR'nin klinik ayirici tanisi papliloskuamadz, infeksiyoz ve neoplas-
tik durumlari icerir. Histopatolojide PR, ylzeyel yayilan melano-
mu, pagetoid skuamoz hicreli karsinomu in situ veya memedisi
Paget hastaligini taklit edebilir.

PR genellikle iyi huylu bir seyir izler, genellikle kiratif amacli te-
daviden sonra niiks olmaz. Nadir lokal rekirrens veya relaps va-
kalari bildiritmistir.

Graniilomatodz Gevsek Deri (Granulomatous Slack
Skin)

Granilomatdz gevsek deri (GSS), MF'nin oldukca nadir bir klini-
kopatolojik alt tipidir. Kutis laksa'yl andiran intertrijinéz alanlarda
(aksilla ve kasik) atrofik derinin, infiltre, sarkik kivrimlarinin geli-
simi ile karakterizedir.

GSS, graniilomatsz mikozis fungoidesin (GMF) histopatolojik 6zel-
liklerini paylasir, ancak GSS'de ¢ok odakli dev hiicrelerin sayisi
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GMF'den cok daha fazladir ve ¢cogu, GSS'nin neredeyse patogno-
monik bir isareti olarak kabul edilen polinukleer hiicreler gorulir.
Elastik lif kaybi, elastofagositoz GSS'deki ek karakteristik bulgu-
lardir .Neoplastik lenfositler CD4 * veya daha az yaygin olarak bir
CD8 - fenotipi gosterebilir?-22

Tdm dermisi kapsayan yaygin infiltrasyona ragmen, GSS, ekstra-
kitanoz infiltrasyon gelisen nadir vakalarla birlikte yavas ilerle-
yen bir seyir izlemektedir.

GSS icin standart bir tedavi yoktur. Topikal nitrojen mustard, pso-
ralen ultraviyole A (PUVAJ, radyoterapi, cerrahi eksizyon ve sis-
temik tedavilerin timd, hastaligin evresine bagli olarak kullanil-
mistir GSS’li hastalar, en sik Hodgkin lenfoma olmak tzere ikinci
bir lenfoid malignite riskinin artmasi nedeniyle 6mur boyu gozlem
gerektirir.

Erken Evrede Tedavi

Erken evrede malign T hicreleri sadece deriyi invaze etmis ve sis-
temik immin yanit bozulmamis oldugundan deriyi hedef alan te-
daviler secilmelidir. Sistemik kemoterapinin bu asamada yeri yok-
tur. Erken evre tedavileri topikal potent kortikosteroidler, topikal
kemoterapi (topikal nitrojen mustard %0,01- 02, topikal karmus-
tin) topikal retinoidler, PUVA, yiizeyel radyoterapi (electron-beam)
yontemlerinden olusur. Bu yontemlerle ozellikle T1 hastalarda
cok iyi yanit alinir:

Topikal kortikosteroidler interselliler molekilleri inhibe eder,
lenfositlerin endotele baglanmasini engeller ve lenfositlerde apo-
pitozisi indikler. Topikal kortikosteroidler erken yama ve plak saf-
hasinda etkili olur, ancak etkisi kisa strelidir. T1 hastalarda %63,
T2 hastalarda %25 tam remisyon saglar ve etkisi ortalama 9 ay
sirer.

Beksaroten Jel

Beksaroten, yakin zamanda MF/SS tedavisi icin FDA(Food and
Drug Administration) tarafindan onaylanmis bir X-reseptor spe-
sifik retinoiddir. FDA tarafindan onayli beksaroten %1 jel diger
tedavilere direncli veya persistan yada dnceki tedavileri tolere
edemeyen evre |A ve IB kutandz T hicreli lenfoma hastalarinda
deri lezyonlarinin topikal tedavisinde uygun bulunmustur. 12 ila 16
hafta sonrasi lezyonlarda olumlu yanit gorilmekte olup, ortalama
yanit stresi iki yildir Genellikle iyi tolere edilir. En sik kullanilan
doz rejimi giinde 2 kez uygulamadirTolere edilirse gliinde 4’e ka-
dar uygulama sikligi arttirilabilir. Gebelerde kontrendikedir?®2

Tazaroten Krem

Tazarotene krem, jel veya koplk olarak satilan Gclincl jenerasyon
receteli topikal retinoiddir. Tazaroten, asetilenik retinoid sinifinin
bir Uyesidir. MF'te onayli degildir. Yanit orani: % 58'dir. En sik yan
etkisi irritasyondur.

Meklerotamin

Evre |A ve IB'de, diger tedavilere direncli ya da tolere edemeyen
kisilerde kullanilan FDA ve Avrupa onayli topikal ajandir Yanit
oranlari %58-83tur. Ciddi bir yan etkisi yoktur. En sik uygulanma
béolgesinde kontakt dermatit yapar.


https://www.uptodate.com/contents/variants-of-mycosis-fungoides/abstract/4,11,16,21
https://www.uptodate.com/contents/variants-of-mycosis-fungoides/abstract/25-28

imikimod
Lokalize yama / plak tarzi lezyonlarda etkilidir?
Lokal Radyoterapi

izole lokalize deri lezyonlarinda kullanilabilir. Tek lezyon MF, Page-
toid Retikiiloz lezyonlarda tekrarlanabilir tedavi tiridir?

Fototerapi

PUVA- Evre | ve Ilde yaygin kullanilan tedavi yontemidir. Evre I'de
yanit orani %95, tam iyilseme %65 olup, ortalama cevap siiresi 43
aydir. Haftada 2-4 seans, remisyon saglanana kadar uygulanabi-
lir?’

UVB- etki mekanizmasi kesin degdildir. Muhtemelen T hiicrelerin
apoptozisi indiiklenmektedir. UVB(290-320 nm) derin dermise ye-
terince penetre olamadigindan evre I'de kullanilabilir?’

Darbant UVB (311-312 nm) -son yillarda erken evre MF hasta-
larinda kullanilmaktadir. Kullanimini kisitlayan 6zellik kisa tedavi
araliklari gerektirmesidir.

Gec Evre Hastalik Kontrolii
Sistemik Kemoterapi

Sistemik multiajan kemoterapi sadece kesinlesmis lenf nodu,
organ tutulumu olan yada deri hedefli tedavilerle kontrol alti-
na alinamayan ilerleyici deri timédrlerinde tercih edilmelidir B
u hastalarda uygulanan standart tedavi 6 kir CHOP tedavisidir.
CHOR siklofosfamid, hidroksidaunomisin, vinkristin ve prednizon
icermektedir

interferonlar

En sik kullanilan biyolojik yanit dizenleyici IFN-alfa’din PUVA ve
[FN-alfa kombine tedavisi, PUVA'nin tek basina kullanimindan
daha yararlidir PUVA tedavisini takiben idame sekilde uygulanan
IFN-alpha tedavisinin tam yanit stiresini uzattigi ortaya atilmistir
ve kontrolli calismalar tarafindan desteklenmektedir?®

Retinoidler

Oral retinoidler ya da yeni RXR- selektif retinoid tekli ajan olarak
kullanildiginda tam yanit oranlari IFN- alfa tedavisindekine ben-
zerdir.

Diger Tedaviler

MFteki yeni tedaviler reseptdr hedefli sitotoksik flizyon protein-
leri [ DAB-IL2, deniulekin diftitox), monoklonal antikorlar ve ce-
sitli asilama stratejileri icermektedir. Tam klinik yanit oranlari %
30°dur.
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Pitriyazis Likenoides
Giris

Pitriyazis likenoides terimi pitriyazis likenoides et varioliformis akuta (PLEVA), febrile Gl-
seronekrotik Mucha-Haberman hastaligi ve pitriyazis likenoides kronika (PLK] olarak bi-
linen bir grup hastaligi tanimlamak icin kullanitmaktadir. Etiyolojisi net olmayan, kendini
sinirlama egdiliminde inflamatuar bir deri hastaligi spektrumudur.! Akut ve kronik terimi
hastaligin seyrinden cok lezyonlarin klinik gorinim karakteristiklerini isaret etmekte-
dir?

Epidemiyoloji

Genel popllasyondaki prevelans ve insidensine yonelik yeterli veri yoktur. Hastalarin
%80'ni 50 yas altindadir, eriskinlerde ortalama yas 29 olarak bildirilmistir" Pediyatrik
hastalar yaklasik % 20 oranindadir Cocuklarda 5 ve 10 yaslarda pik yapar?® Erkeklerde
daha sik olduguna inanilsa da literatiir taramalarinda cinsiyetler arasinda belirgin bir
fark gozlenmemistir! Ulkemizde yapilan retrospektif bir calismada PLEVA ve PLK ara-
sinda yas ve cinsiyet acisindan bir fark gorilmemistir® PLK, PLEVA'dan nispeten daha
sik goridlmektedir.

Etyopatogenez

Pitriyazis likenoides patogenezinde 3 major teori 6ne siriilmektedir. infeksiy6z bir ajanin
tetikledigi inflamatuvar bir reaksiyon, T hiicre diskrazisine sekonder bir inflamatuvar ce-
vap ve immun-kompleks aracili hipersensitivite vaskdliti seklindedir!

infeksiydz teoriyi destekleyen bulgular erken baslangic yasi, akut eriiptif manifestasyon
ve ailesel vakalarin gorilmesidir. Toksoplazma, EBV ve HIV ile birlikteligi bildirilmis vaka-
lar mevcuttur. Hastalarda %30'a varan oranda gegcirilmis infeksiyonla iliski bildirilmistir?

PLEVA ve lenfomatoid paptilozis arasindaki benzerlikler nedeniyle PL'in lenfoproliferatif
hastaliklar icerisinde oldugu ileri sirilmektedir. T hiicre klonalitesinin gorilmesi bu
teoriyi destekler niteliktedir® Literatlirde PLEVA ve PLK sonrasi gelisen kutane lenfoma
vakalari bildirilse de iliski net degildir. Sistematik bir derlemede 5 yildan uzun siiren
hastalik varligi klinik morfolojide degisiklik gelismesi (nodl, hipopigmentasyon veya
poikilodermi) ve glinesten korunan alanlara lokalize lezyonlar varlijinda bu olasilik
akilda tutulmalidir®

immun-kompleks aracili hipersensitivite vaskiiliti teorisine gére ise kanda dolanan
immun-komplekslerin oldugu ve deride de dermoepidermal bileske ve damar duvarinda
yerlestigi gosterilmis ve PL patogenezinde yer aldigi ileri strdlmustir. Fakat saglikli
kisilerde de deride immun-kompleks birikimi gorilebildidi icin bu teoriyi destekleyen
daha cok calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir!

Klinik Bulgular

PLEVA ve PLK, PL spektrumun iki ucu gibi kabul edilse de ayni hastada akut ve kronik
lezyonlarin bir arada gorilmesi nadir degildir. Cogu klinik ve patolojik bulgular her iki
hastalik icin de gecerlidir.

PLEVA'da baslangicta goriilen 2-3 mm capli eritemli makdller hizlica Gzeri mika benzeri
ince kabukla kapli papillere donlsir. Kabuk kalinlastik¢ca periferden ayrisir ama ortasi
lezyona yapisik kalmaya devam eder. Bu paplller siklikla vesikilopustiler hale gelir ve
hemorajik nekroz geliserek Ulserlesebilir. Lezyonlar genellikle govde ve ektremite flek-
sor alanlarina yerlesmeye egdilimlidir ama generalize de olabilir. Lezyonlar polimorfiktir.
Hipo ve hiperpigmentasyon ve varioliform skar kalabilir” Lezyonlara yanma ve kasin-
ti eslik edebilir Nadiren ates, lenadenopati, artrit gibi sistemik semptomlar da izlenir
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Lezyonlarin stresi belirsizdir haftalar, aylar bazen yillarca siire-
bilir."28

Febril Glseronekrotik Mucha-Haberman hastaligi, PLEVA'nin bir
alt tipidir. Lezyonlar klasik PLEVA gibi baslar. Nekrotik papuller-
den hizlica genis Ulser ve nekrotik krutlar, hemorajik biller ve
pustilerin gelisimi seklindeki gurultuld seyri ile PLEVA'dan ayri-
lir. Oral ve genital mukozalar da tutulabilir. Sistemik semptomlar
belirgindir. Yiksek ates, diyare, karin agrisi, merkezi sinir sistemi
semptomlari eslik edebilir. Fulminan ve mortalite potansiyeli olan
bir formdur. Sekonder infeksiyon riski ylksektir. Lezyonlar atrofik
skar ve hipopigmentasyon ile iyilesir'®8

PLK lezyonlari diger alt tiplere gore daha yavas seyirlidir. Eritemli
papll olarak baslayip kirmizimsi-kahverengi bir renk alir Gzerin-
de merkezine yapisik kolayca kaldirilabilen ince mika benzeri bir
kabuk vardir. Kabuk kaldirildiginda zeminde parlak pembemsi bir
tabaka gozlenmesi tipiktir. Bu papiiller spontan olarak dizlesir ve
birkac hafta icerisinde regrese olur. Geride hipo-hiperpigmente
makdller kalir. Ataklar seklinde tekrarlayici bir seyir gosterebilir.
PLEVA'da da oldugu gibi lezyonlar polimorfiktir. Genellikle gévde
ve ekstremitelere yerlesir Cogu hasta asemptomatiktir PLK es
zamanli veya PLEVA geriledikten sonra ortaya ¢ikabilir."38

Ayirici Tani

PLEVA ayirici tanisinda yer alan en dnemli hastalik Lenfomatoid
Papilozistir. Histopatolojik ve imminhistokimyasal farklari ile ay-
rimi mumkundur. Ayrica artropod isirii, varicella, Gianotti-Crosti
sendromu, eritema multiforme, pitriyazis roze, guttat psoriasis,
kicUk damar vaskdiliti, sekonder sifiliz PL ayirici tanisinda yer al-
maktadir's8

Tedavi

Hastaligin degisken seyrive spontan remisyon oraninin yiksekligi
nedeniyle glinimuzde PL tedavisi icin standart bir tedavi semasi
yoktur. Tedavide dnerilen ¢cokca yontem mevcut olup farkli basari
oranlari ve yan etki profiline sahiptirler ve cogu zaman kombine
tedaviler kullanilmaktadir®?

Topikal Tedaviler

Topikal steroidler klinik pratikte inflamasyonu ve kasintiyl azalt-
mak ic¢in ilk basamak tedavide tercih edilirler? Semptomatik ra-
hatlama saglasa da hastalik seyri Uzerine etkinli§i olmadigi di-
sinilmektedir. Etkinliklerine dair randomize kontrolli calisma
bulunmamakla birlikte bir retrospektif calismada %50 oraninda
tam veya tama yakin remisyon bildirilmistir Bu calismada c¢o-
gunlukla ¢ocuk hastalarda klobetasone butirate, eriskinlerde ise
betametasone valerete tercih edilmistir™ Diger tedavi modalite-
leri ile kombine kullanimlari da oldukca yaygindir. Topikal kalsi-
norin inhibitdrleri tedavideki etkinlikleri olgu serileri ile sinirlidir.
Dort-alti hafta kullanim ile 2 pediyatrik hastada kismiyanit, 3 aya
uzayan kullanim ile tam remisyon bildirilmistir. Topikal steroid ile
kombine kullanimlari steroidlerin tek basina kullanimina gore
daha etkin bulunmustur?

Sistemik Tedaviler

PL tedavisinde antibiyotikler, antiviraller, imminmoddilatuar ve
immunstpresif ilaclar kullanilmaktadir. Antibiyotikler, infeksiyoz
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ajanlarin olasi tetikleyici olma oykusl ve antiinflamatuar 6zellik-
leri nedeniyle tedavide tercih edilmektedirler. Tekrasiklinler; erit-
romisin ve azitromisin bu grupta tercih edilen ajanlardir. Tetra-
siklinler 1-2 gr dozda 2 aya kadar kullanilmis ve basarili sonuclar
alinmistir. Tetrasiklin grubu antibiyotikler pediyatrik hastalar icin
kontrendikedir. Eritromisin 6 aya uzayan surelerde 30-50 mg/kg/
gin dozunda kullanilmistir Ozellikle pediyatrik popiilasyonda 2-3
ayda %70’lerde basari orani bildirilmistir. Topikal steroidle kombi-
ne kullanimlari da vardir. Tedavi kesildikten sonra izole vakalarda
nuksler bildiritmistir. Azitromisin ile ilgili bilgiler vaka bidirileri ile
sinirlidir. 250 mg haftada 5 gin siire ile 12 haftaya kadar kullanimi
ile basarili sonuclar bildirilmistir. PL tedavisinde hangi antibiyotik
kullanilirsa kullanilsin tedricen doz azaltilarak tedavinin kesilme-
si niikslerin 6nlenmesi icin onemlidir®

Metotreksat daha cok inatci ve siddetli vakalarda tercih edilen bir
tedavi ajanidir. 7.5-20 mg/h dozda 2-6 hafta ara ile kullanimina
dair vaka bildirileri mevcuttur. Doz azaltildiginda veya kesildiginde
niks acisindan takip gerekir. Siklosporin ve asiklovir de tedavide
kullanilan diger ajanlardir?

Fototerapi

Pl tedavisinde ozellikle PLK'da en cok arastirilan tedavi secenedgi
fototerapidir. Dar ve genis bant UVB, PUVA ve UVA1 tercih edilen
yontemlerdir. UVB tedavisi hem pediyatrik hem eriskin yas icin
uygun olan ortalama 25 seansta yanit gorilebilen basari orani
%80'lere varan bir tedavi secenegidir Tedavi kesildikten sonra
niksler gelisebilir PUVA ve dbUVB ile PLK tedavisi kiyaslandigi
benzer etkinlikte olduklari gordlmustir. PUVA tedavisi ile basa-
ri saglansa da sonrasinda niks eden vakalar bildirilmistir. Daha
glvenilir bir tedavi secenedi olmasi nedeniyle dbUVB 6ncelikle
onerilen fototerapi modalitesidir En sik gelisen yan etki eritem
kasinti ve yanma hissidir. 27
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Prekanseroz Deri Lezyonlari
Premalignant Skin Lesions

BOLUM HAKKINDA

Prekanserdz deri lezyonlari, malign transformasyon potansiyeli tasiyan cesitli deri hastalikla-
rini kapsar. Aktinik keratoz, en sik gorilen prekansertz lezyon olup, diinya genelinde %11-25
prevalansa sahiptir ve ozellikle acik tenli bireylerde sik gorilir Kronik ultraviyole maruziyeti
baslica risk faktorudir Lokoplaki, agiz icinde gorilen en sik prekanserdz lezyon olup, %1.5-
2.6 prevalansa sahiptir. Tutin kullanimi ve kronik kandidiyazis nemli risk faktorleridir. Eritema
kalorikum, kronik distk 1si maruziyetine bagli gelisen, retikiiler tarzda hiperpigmentasyonla
karakterize bir durumdur. Kronik Ulser ve fistiller ise uzun siireli doku hasari sonucu gelisen ve
yaklasik %1.7 oraninda malign donisim gosteren lezyonlardir. Kronik radyodermatit, radyasyon
tedavisi sonrasi gelisen ve skuamoz hiicreli karsinom riskini artiran bir durumdur. Bu bolimde
kornu kutaneum diger adiyla deri boynuzu ve kseroderma pigmentozumdan da kisaca bahsedi-
lecektir. Tedavi yaklasimlari lezyonun tipine ve risk faktorlerine gore degismekte olup, erken tani
ve uygun tedavi malign transformasyon riskini azaltmada dnemlidir.

Anahtar kelimeler: Aktinik keratoz, eritema kalorikum, l0koplaki, skuamdz hicreli karsinom

ABOUT the CHAPTER

Precancerous skin lesions represent a range of dermatological conditions with the potential
for malignant transformation. Actinic keratosis, the most common precancerous lesion, has a
global prevalence of 11-25%. It predominantly affects individuals with fair skin, with chronic ult-
raviolet exposure identified as the primary risk factor. Leukoplakia, the most common oral pre-
cancerous lesion, has a prevalence of 1.5-2.6%. Significant risk factors include tobacco use and
chronic candidiasis. Erythema caloricum presents with reticulated hyperpigmentation resulting
from prolonged exposure to low levels of heat. It is estimated that approximately 1.7% of chronic
ulcers and fistulas, which develop from long-term tissue damage, will undergo malignant trans-
formation. It has been established that chronic radiodermatitis, which develops following radi-
ation therapy, increases the risk of squamous cell carcinoma. In this chapter, cornu cutaneum
and xeroderma pigmentosum will also be briefly discussed. The most appropriate treatment
approach will depend on the type of lesion and the associated risk factors. It is therefore crucial
to ensure that the lesion is diagnosed and treated as early as possible in order to reduce the risk
of malignant transformation.

Keywords: actinic keratosis, erythema caloricum, leukoplakia, squamous cell carcioma
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Aktinik Keratoz
Giris

Aktinik keratoz siklikla kronik giines hasari olan ylz, boyun ve kol gibi bolgelerde gorilen
sert eritematli plaklar seklinde gorilen premalign deri lezyonlaridir’ Gérilebilen lezyon-
lar disinda subklinik ve gérinmeyen lezyonlarin da oldugu bildirilmistir? Keratoz terimi
stratum korneum tabakasinin kalinlasmasi anlamina gelirken, aktinik terimi ise hasarin
glines maruziyetinden kaynaklandigini belirtmektedir." Belirtilen solar radyasyon maru-
ziyetine bagli gorilen aktinik keratoz zellikle Fitzpatrick cilt tipi 1 (cok acik deri rengi,
glnese karsi hassas, acik géz rengi [mavi, yesill, sari veya acik kahverengi kil rengi) ve
tip 2 (acik ten rengi, acik kahverengi veya kahverengi kil rengi, acik renk géz)' de gorulur
Aktinik keratoz en sik goriilen in situ kanserdz deri lezyonu olarak kabul edilmektedir. in
situ karsinom olarak disinilmelerinin nedeni olarak keratinositlerdeki klonal DNA de-
gisiklikleridir® Polarite kaybi, nikleer pleomorifzm, diizensiz maturasyon, artmis sayida
mitoz gibi epidermal keratinositlerdeki sitolojik degisiklikler ve p53 proteininde benzer
mutasyonlar aktinik keratoz ve skuaméz hiicreli karsinomda benzerdir. invaziv skuamdz
deri kanserlerinde saptanan invaziv biyime ozelligi ve kromozomal anomaliler aktinik
keratoz lezyonlarinda tam olarak gézlenememistir* Aktinik keratoz ve skuaméz hicreli
karsinom arasindaki esik tam olarak belirlenememistir ve aktinik keratozun karsinom
gelisim sirecinin bir parcasi oldugu disunilmis ve embriyonik skuamoz hicreli kar-
sinom olarak da tanimlanmistir. Ayrica aktinik keratoz icin dnerilen diger terimler ara-
sinda keratinositik intraepidermal neoplazi ve intraepidermal solar keratotik skuamoz
hicreli karsinom bulunmaktadir. Aktinik keratozun invaziv skuamoz hicreli karsinoma
donldsim riski erken tani ve tedaviyi gerekli kilmaktadir

Epidemiyoloji

Aktinik keratoz prevalansi diinya genelinde %11-25 olarak kabul edilmektedir. Hastali-
gin prevalansi deri tipi, yas ve cinsiyete gore degisiklik gostermektedir. Amerika Birlesik
Devletleri” nde aktinik keratoz sikligi %11-26 ile ikinci en sik gorilen dermatolojik tanidir.
Avusturalya’da 40 yas Uzeri eriskinlerde aktinik keratoz prevalansi %40-60 olarak bildiril-
mistir® Avusturalya'da yapilan baska bir calismada 30- 70 yas arasi aktinik keratoz tanisi
alan vakalarin % 55'inin erkek % 37'sinin kadin oldugu bildirilmistir* Bu farka erkeklerin
mesleki maruziyetinin veya fertil kadinlarin non-steroid anti- inflamatuvar ilaclari aylik
olarak uzun sireli kullaniminin neden olabilecedi disiinilmistir’ ingiltere'de yapilan
bir calismada 40 yasin Uzerindeki aktinik keratoz tanili bireylerde prevelansin erkeklerde
%15.4 ve kadinlarda % 5.9 oldugu bildirilmistir® Ayrica 70 yas Uzerindeki bireylerde bu
prevalans erkelerde % 34.1 ve kadinlarda %18.2 olarak saptanmistir? ispanya’da yapilan
bir calismada ise aktinik keratoz prevalansinin 45 yas Usti hastalarda %28.6 oldugu be-
lirtilmis olup erkeklerde kadinlardan daha sik oldugu ve yasla beraber her iki cinsiyet
icin prevalansin arttigi gosterilmistir. Baska bir calismada Avusturya’ da aktinik keratoz
prevalansinin 30 yas Ustl bireylerde %31 oldugu gosterilmistir. Asya toplumlarinda akti-
nik keratoz prevalansi daha disik saptanmistir. Gliney Kore'de 40 yasindaki hastalarda
prevalans %0.02, 60 yasindaki hastalarda % 0.09 ve 70 yasindaki hastalarda % 0.21 ola-
rak bildirilmistir® Cin'de bildirilen aktinik keratoz prevalansi % 0.52 olup ortalama yas
69.8+ 11.8" dir. Bir baska calismada 65 yas Ustl hastalarda prevelansin %17.2 oldugu
gosterilmistir. Ayrica Brezilya'da yasayan Japon kokenlilerde aktinik keratoz ortalama ya-
sinin 68.9 ve prevalansinin ortalama % 13.4 oldugu bildirilmistir. Prevelansin Japonya'da
yasayan ayni etnik kokenlilere gore daha yiksek oldugu bildirilmistir® Avusturalya'da ya-
pilan bir calismada 12 aylik zaman diliminde 2 kere kontrol eidilen hastalarin % 59 unda
aktinik keratoz saptanmis olug kontrolde % 60" inda yeni aktinik keratozlar saptanmistir.

Aktinik keratozdan invaziv skuamdz hiicreli karsinom gelisme riski % 0.1 ile 20 arasinda
degismektedir. Cok sayida aktinik keratozu olan vakalarda (10°dan fazla lezyonu olan)
10 sene icerisinde de novo veya aktinik keratoz zemininden skuamadz hicreli karsinom
gelisme ihtimali kiimdlatif olarak % 14 olarak bildirilmistir Skuamoz hiicreli karsinom
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gelisme ihtimali aktinik keratoz sayisiyla artmaktadir. Bes veya
daha az aktinik keratozu olan hastada skuamdz hicreli karsinom
gorulme ihtimali %1 iken 20'den fazla aktinik keratoz gorilen va-
kalarda bu risk % 20'ye ¢cikmaktadir* Ayrica skuamdz hicreli kar-
sinomlarin %82'si aktinik keratoz zemininden veya iliskili alandan
koken almaktadir.

Etyopatogenez

Aktinik keratoz olusumunda rol oynayan mekanizmalar arasin-
da oksidatif stress, immunsupresyon, inflamasyon, dizensiz ve
artmis hicre biyimesi ve hiicre codalmasi, bozulmus apoptoz,
mutajenez ve insan papilloma virist bulunmaktadir. Kronik ultra-
viyole 1sima maruziyeti aktinik keratozun baslica sebebidir. Ayrica
UVB spesifik p53 mutasyonlari aktinik keratoz lezyonlarinda tespit
edilmis olup molekdler diizeyde hastalikta glines isiginin etkinli-
gini gosterilmistir® Literatiirde organ transplantasyonu yapilan ve
kronik immunspresyon tedavisi alan hastalarda diger keratinosit
kanserleri gibi aktinik keratoz sikliinda artis oldugu bildirilmis-
tir5 Aktinik keratoz icin diger olasi nedenler arasinda arsenik ma-
ruziyeti ve kronik solaryum kullanimi bulunur?®

inflamatuvar siirec arasidonik asit yolagl, proinflamatuvar sito-
kinlerin salinimi ve cesitli inflamatuvar hicrelerle ilerler. Sonu¢
olarak T lenfosit, Langerhans hicreleri, p53 ve bcl-2 artisi; Fas ve
Fas- ligand azalmasi gerceklesir? inflamasyonun bir diger énemli
oldugu durum ise aktinik keratozun skuamdoz hicreli karsinoma
donldsimudir. Bazi vakalarda aktinik keratoz invaziv olmadan
dnce inflamatuvar bir nitelik kazanmaktadir. Bu durum antiinfla-
matuvar tedavilerin aktinik keratoz tedavisinde etkili olabilecegini
distndirmektedir?

Oksidatif stres patogenezin diger bir yolagi olup ultraviyole rad-
yasyon maruziyeti sonrasinda fotokarsinojenez siireci icerir. Olu-
san reaktif oksijen drinleri lipid peroksidasyonu, hiicre hasari,
genomik ve mitokondriyal DNA hasari ile sonuclanir. Epidermal
blyume faktord, Ras ve RAF nikleer faktdr kB inhibitor B komp-
leks ayrismasindaki degisiklikler ve tirozin kinaz fosforilasyonu
sinyal iletim yolaklarinda degisikliklere neden olur?® Cesitli sito-
kinlerin salinimi ve hiicre ¢cekirdeginde transkripsiyon faktorleri-
nin degisikligi ve gen ekspresyonlarinda degisiklikler meydanan
gelir®

Apoptoz bozukluklari ise CD95, timdor nekroz faktor ile iliskili
apoptozis ve proapoptotik timor stpresdr genler ile p53 apoptotik
aktivite dizenlenmesi ile gerceklesir.

Yas, cinsiyet, glines maruziyeti ve fototip 1 ve 2 disinda diger bir
bagimsiz risk faktoru deri neoplazi hikayesine sahip olmaktir Ciin-
ki deri neoplazi hikayesi bireysel genetik faktdrlerle iliskildir. Bu
genetik faktorler hastanin ultraviyole radyasyona karsi duyarliligini
ve kronik ultraviyole isima maruziyetinin derecesini belirler?

Aktinik keratoz gelisimiicin risk faktord kabul edilen diger 6zellik-
ler ylizde telenjiektaziler, efelidler, solar lentigolar, solar elastozis,
kutis romboidalis nuka ve el dorsallerinde 10 veya daha fazla me-
lanozdur.

Klinik Bulgular

Aktinik keratoz degerlendirilmesi temel olarak fizik muayene

Boliim 4: Prekanserdz Deri Lezyonlari

sirasinda klinik gozlemle yapilin Bazi vakalarda fizik muayeneye
yardimci olarak dermoskopi veya biyopsi tanisal amacli kullani-
labilir®

Aktinik keratoz icin uluslararasi kabul gérmus bir tanim mevcut
degildir. Bu ylizden givenilir bir sekilde tani koymak zordur. Tec-
ribeli dermatologlarin bile ayni hastada farkli aktinik keratoz sa-
yilari bildirdiklerini gosteren cesitli calismalar mevcuttur. Birinci
basamakta ise hastaligin taninmasi oldukca distktir.

Fizik muayenede eritematdz veya ten renginde skuamli papiller
veya plaklar mevcuttur. inspeksiyondan ziyade palpasyon ile zim-
para kagidina benzer purtikld dokunun hissedilmesi tanida ol-
dukca yardimcidir. Telenjiektaziler aktinik keratozun icinde veya
cevresinde vyerlesebilin Bazi hastalarda pigmentasyon oldukca
berlirgindir. Bazi vakalarda ise boynuzumsu bir olusum gordlebilir
ve bu verriikoz keratoz olarak ifade edilir. Aktinik keratoz ¢api bir
ka¢ milimetreden 2 cm& kadar degiskenlik gosterebilir. Hasta-
ligimn gorildigl alanlar, siklikla birlesir ve giines maruziyetinin
yogun oldugu yiiz, el sirtlari, omuzlar ve kafa derisinin dzellikle
sac¢siz olan bélgelerinde tespit edilir Ust ekstremitelerde sapta-
nan aktinik keratozlar bas boyun bdlgesindekilere gore daha kalin
ve hiperkeratotiktir. Bas, boyun ve 6n kollar bildirilen vakalarin %
75'inde en sik tutulum gorilen alanlardir Ciddi hiperkeratotik lez-
yonlar kutandz boynuz seklinde gorilebilir. Ayrica bu tip vakalarda
tabanin fissure ve eritemli oldugu saptanir. Aktinik keratozun di-
ger klinik cesitleri arasinda hiperkeratotik aktinik keratoz, atrofik,
pigmente likenoid aktinik keratoz, aktinik keilit bulunur. Hastalarin
cogu asemptomatik olup kasinti, hassasiyet, yanma, kanama bazi
hastalarda ana yakinma olabilir”

Her ne kadar aktinik keratoz tanisi klinik degerlendirmeyle konul-
sa da dermoskopi hekime yardimci olabilir. Pigmente olmayan ve
ylzde gorulen aktinik keratozlarda eritematoz damarlar yalanci
bir ag yapisi olustururlar, folikiler acikliklar belirginlesir ve beyaz
bir haloyla cevrilirler.

Tani amaciyla bazi aktinik keratoz vakalarinda biyopsi gerekmek-
tedir. Biyopsiicin ana kriterler arasinda 1 cm capindan blyik ak-
tinik keratoz, kanama, ulser, endurasyon, ani blyime ve eritem
bulunur. Minor kriterler arasinda yogun kasinti, agri, pigmentas-
yon, hiperkeratoz ve aktinik keratozun palpe edilebiliyor olmasi
bulunur.

Histopatolojik Bulgular

Histolojik olarak aktinik keratozlar bazal epidermisten bazen tim
epidermise yayilan polarite kaybi, niukleer pleomorfizm, artmis
mitotik figrlerin oldugu atipik keratinositlerle karakterizedir. Ter
bezi ve sac foliklllerindeki keratinositler korunur. Stratum kor-
neumda parakeratoz ve hiperkeratoz saptanir. Aktinik keratozlar
histolojik olarak cesitlilik gosterir ve tiplere ayrilmistir. Ayrica kli-
nik olarak da cesitli akitinik keratoz gruplandirmalari vardir. Klinik
ve histolojik derecelendirmeler arasindaki uyum dislk oldugu
icin her aktinik keratozun derecesinden badimsiz olarak tedavi
edilmesi onerilmektedir.

Ayirici Tani

Klinik olarak karar verilemeyen vakalarda dermoskopik deger-
lendirme yapilir. Bu yontem ozellikle ayirici tanilarin dislanmasi
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acisindan yardimci olur. Seboreik keratoz, Bowen hastaligi, skua-
moz hiicreli karsinom, diskoid lupus eritematozus, solar lentigo,
stucco keratozu, porokeratoz, berrak hiicreli akantom, psoriasis,
liken planus ve viral sigiller aktinik keratozla tanida karisabilirler.
Yizde gorilen pigmentasyon gosteren aktinik keratozlarda ayirici
tanida lentigo maligna en onemli hastaliktir. Solar lentigo, sebo-
reik keratoz, likenoid keratoz ayirici tanida degerlendirilmesi ge-
reken diger iyi huylu hastaliklardir.

Tedavi

Aktinik keratoz tedavisinde sadece lezyon veya alan hedeflenir.
Alan tedavisinde alin, sacli deri ve ylz bolgesinde yeni lezyon ¢i-
kisinin azaltilmasina yonelik bir yol izlenir. Topikal tedaviler, deri
soyma islemi ve fotodinamik tedavi alan tedavisine uygunken; ki-
retaj, koterizasyon ve kriyoterapi lezyona sinirli tedavi secenekleri
olarak kullanilmaktadir®

Pimer bakim hizmeti veren merkezlerde tani, tedavi, 6z bakim,
glnesten korunma yontemleri dnerilebilir. Tedaviye baslamadan
once hastalarin kizariklik, agri ve bazen kabuklanma ve sekresyon
olusumu gibi aktinik keratoz tedavisi sirasinda siklikla gorilebilen
yan etkilere karsi uyarilmasi gerekmektedir. Aksi takdirde teda-
vi hasta tarafindan sonlandirilabilir Standart tedavilerden fayda
gormeyen, cok sayida veya tekrarlayan aktinik keratozlarda, uzun
siredir immunstprese olan hastalarda, kanama agri gibi semp-
tomlar gosteren skuamoz hicreli karsinom ayirimi yapilamayan
hastalarda deri hastaliklari uzmani gortst alinmasi uygun ola-
caktir

Aktinik keratozun aktif tedavisinde kullanilan ajanlardan 5- flo-
rourasil %5 konsantrasyonda giinde 2 kere olacak sekilde uygu-
lanir. Bircok yaklasimda tedavi 4 hafta boyunca kullandirilmistir.

Topikal immun cevap dizenleyici olan imikimod %5 konsantras-
yonda kullanilmaktadir. Gece uygulandiktan 8 saat sonra yikan-
masl| Onerilmektedir. Haftada 3 gin 4 hafta boyunca uygulanan
imikimod gerek duyulursa 4 hafta daha kullandirilabilir.

Diklofenak” in %3 konsantrasyon ile jel formunda giinde 2 kere
60- 90 boyunca kullanilmasi dnerilir. Hastalik Uzerine veya alan
tedavisinde uygulanir. Yerel deri reaksiyonlari imikimod ve 5- Flo-
rourasile gore daha azdir. Etkinligin daha az olmasi yan etkilerin
daha nadir gorilmesiyle koreledir

ingenol mebutat ilkemizde olmasa da keratotik ve hipertrofik ol-
mayan aktinik keratozlarda kullanilabilir. Yiz ve sacli deride daha
dislk dozda ardisik 3 glin diger bolgelerde yiiksek dozda ardisik
2 glin uygulanmasi dnerilmistir. ilacin ciddi yerel sistemik aller-
jik yan etkileri ve herpes zoster infeksiyon riskinden dolay! agiz,
dudak ve goz cevresinde kullanilmamasi gerektigi vurgulanmistir.

Yerel tedaviler yalnizca hastaliin oldugu bélgeye veya alana uygu-
lanabilir. Secimi yaparken ozellikle de alan biytkliginu belirler-
ken hastanin uyumu ve yan etkilere toleransi dikkate alinmalidir.

Kriyoterapi likid nitrojenin  kullanildigr  bir islemdir  Tam

temizlenme, dondurma siresinin ve islem sayisina gore degis-
kenlik gosterir Renk kaybi sikatris gibi cesitli yan etkilerinden
dolayi islemi uygulayacak hekimin dikkatli olmasi gerekir. Ayrica
hastalar islem yapilcak bélgede su toplama, ddem, kabuklanma
ve agri gibi olasi yan etkiler acisindan bilgilendirilmelidir. islem-
de dondurma siiresinin 10 saniyenin altinda olmasi dnerilir fakat
yine de ciddi yan etkiler gorilebilmektedir.

Fotodinamik tedavide, uygun dalga boylarindaki isik kaynaginin
fotoduyarlandirici bir kremle beraber uygulanarak aktinik kera-
toz hiicrelerinde apoptoz ve nekroz meydana getirmesi amaclanir.
Fotoduyarlandirici olarak 5- aminolevulinik asit gibi cesitli ajanlar
kullanilir

Aktinik keratoz tedavisinde kullanilan dermabrazyon, kimyasal
soyma ve lazer tedavisinde temel amac deride kontrolli derinlik-
te hasar yaratmaktir.

Sistemik retinoidler organ nakli yapilan hastalar gibi aktinik kera-
tozun skuamoz hiicreli karsinoma donisimiine neden olabilecek
ylUksek riskli durumlarda kullanilabilir

Kombine tedaviler aktinik keratoz tedavisinde bir baska yaklasim-
dir Burada ilk tedavinin sonucuna gore baska bir tedavi secenedgi
kullanilir veya ana tedavi 6ncesi uygulanan islemin asil tedavinin
etkinligini arttirmasi amaclanir®
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Lokoplaki
Giris

Lokoplaki tanimi diinya saglik orgutl tarafindan 2005 yilinda kanser acisindan artmis
risk tasimadidi bilinen diger hastalik ve durumlar dislandiginda, stipheli kanser riski
olan beyaz plak olarak tanimlanmistir’ Daha once de l6koplaki icin tanimlar yapilmis
olup bu tanimlarda olasi ayirici tanilari dislayarak kesin taninin bulunmasi tavsiye edil-
mistir. Tecribeli klinisyen hastanin hikayesi veya klinik gérinimdyle ayirici tanilarin co-
gunu ekarte edebilir? Tanisi klinik ve patolojik degerlendirmeye dayanan lSkoplaki agiz
icinde en sik goriilen premalign hastaliktir® Ayrica agiz icinde gorilen lokoplaki hastalik
alaninin yakininda veya agiz icinde herhangi bir yerde veya bas boyun bélgesinde de kan-
ser gelisim riski tasimaktadir Habis dontisimu ortadan kaldiran veya bu riski azaltan

cesitli tedavi yontemleri bildirilmis olsa da uluslararasi kabul gormus bir tedavi yoktur.
Epidemiyoloji

Diinyada her sene 300.000 oral kavite kanseri vakasi bildirilmektedir Sagkalim tani ko-
nuldugunda saptanan evreye gore degisiklik gostermektedir. Erken evre vakalarin % 20'si
5 sene icerisinde 6lirken, gec evrede tani konan vakalarin %601 kaybedilmektedir. Erken
evrede tani konan agiz ici bosluk kanserlerinin % 50°sinden azi erken evrede tespit edile-
bilmektedir* Bu oranin artmasi icin kanser énciist agiz boslugu hastaliklarinin tanisinin
konulmasi veya en azindan slphelenilip uygun uzmana yonlendirilmesi gerekmektedir. En
sik gorilen agiz ici bosluk kanser oncili okoplaki prevelansinin %1.5 ile %2.6 arasinda
oldugu bildirilmistir. Ayrica her iki cinste de esit siklikta oldugu gosterilmistir® Yapilan ¢a-
lismalarda oral lokoplakinin habis dontsim oraninin % 0.1- 36 arasinda degistigi bildiril-
mistir. Oranlar arasindaki bu farkllik ise lokoplakinin alt tiplerinden kaynaklanmaktadir.
Homojen Lokoplakiler diisiik karsinom degisim riski tasirken (% 0.6- 5], homojen olmayan
vakalarda bu oran % 20-25'dir. Proliferatif verrkikdz l6koplakiler en agresif tiptir ve malign
donusim riski 7.4 sene icerisinde % 61 olarak bildirilmis olup % 40 mortalite oranina sa-
hip oldugu gosterilmistir. Agiz ici mukozasinda ventral dil, agiz tabani ve yumusak damakta
displazi veya kanser gelisme ihtimalinin daha ylksek oldugu ayrica biyiik lezyonlarin (200
mm? K) malign donustm riskinin 5 kat daha fazla oldugu saptanmistir.

Etyopatogenez

Oral lokoplakinin dzellikle 50- 70 arasinda siklikla goriildigd bildirilmistir® Tutin kulla-
nanlarda l6koplaki gorilme sikliginin 6 kat daha fazla oldugu gosterilmistir. Retrospektif
calismalarda hastalarin % 73- 81" inde titin kullanim hikayesinin cogunlukla da sigara
kullanim hikayesinin oldugu belirtitmistir. Alkol kullaniminin tiketilen miktar ve tirin-
den bagimsiz olarak bir risk faktori oldugu tanimlanmistir® Kronik kandidiyazis ozellikle
homojen tip lokoplakiyle iliskilendirilmistir.” Kandidayla enfekte 6koplakinin yliksek ma-
lign dondstm orani tasidigr belirtilmistir. Yiksek malign transformasyon oranina sahip
proliferatif verrikoz lokoplaki idiyopatiktir. TUtlin kullaniminin bu alttipte etyolojide yer al-
madigi bildirilmistir. Ayrica proliferatif verriikoz tip ile HPV arasinda iliski gdsterilmistir’

Lokoplaki lezyonlarinda en onemli degisiklik ylizey keratinizasyonunun artmis prevalansi
ile iliskili anormal epitel farklilasmasidir. Molekiler dizeyde patofizyolojik olarak bu de-
Jisiklik belirsizdir. Patofizyolojik degisiklikleri gosteren bircok calisma mevcut olup 6zel-
likle displastik dénlstim incelenmistir: Bildirilen degisikliklerin timdor baskilama genle-
rindeki degisiklikleri, faklilasmayla iliskili keratinlerin kaybi veya degisikligini kapsadigi
bildirilmistir. lyi huylu lezyonlarda p53 pozitiflijinde ve cogalan hiicrelerin niikleer anti-
jen isaretleyicisinde artis gosterilmistir. Genetik degisiklikler keratin gen ifadesi de§isik-
ligi ve heterozigotlugun kayboldugu hiicre dongusuyle iliskilendirilmistir. Yiksek riskli
displastik veya malign donlsimin ylksek frekansli allel kaybi ve yiksek riskli alel pro-
filleriyle birlikte oldugu bildirilmistir. Lokoplakide morfolojik olarak degisen epitelde ke-
ratinositlerin icinde cogdalan hiicre nikleer antijen ifadesi (ekspresyonu) tanimlanmistir:

@ @ CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
lisans altinda lisanslanmistir:

Ali Tanakol

Gayrettepe Florence Nightingale Hastanesi,
Deri ve Zihrevi Hastaliklari Klinigi, istanbul,

Tirkiye
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Ayrica lokoplakinin bazal ve parabazal tabakalarinda p53 ifadesi
gosterilmistir.

Tani

Lokoplaki tanisindan klinik olarak siiphelenildikten sonra biyop-
siyle histolojik bulgularin saptanmasi gerekmektedir. Tutln gibi
etken olabilecek nedenler ortadan kaldirildiktan sonra olasi ge-
rileme icin yaklasik 2-4 hafta beklenmesi kabul edilebilir bir du-
rumdur. Pratikte ise agiz mukozasinda tahrise sebep olan disin
keskin kenarinin uygun hale getirilmesi bu duruma 6rnek verile-
bilir Bu bekleme siresinden sonra biyopsi yapilmasi uygun ola-
caktir. Stpheli dokudan cerrahi olarak alinan insizyonel biyopsiyle
elde edilen histopatolojik inceleme lokoplaki tanisinda altin stan-
darttir: insizyonel biyopsi 1 cm’den biiyiik cok sayida veya yaygin
lezyonlar icin kullanilabilir. Punch biyopsi alternative ve yararli bir
tani yontemi olup cok sayida ve yaygin lezyonlarda kullanilabilir
Eritroplakinin mevcut oldugu 6koplaki alanlarinda ise hicresel
aktivitenin coguna sahip olan eritroplaki bolgesine oncelik veril-
melidir® Bilgisayar destekli agiz ici transepitelyal firca biyopsisi
kanser ve kanser dnclli lezyonlari % 52 duyarlilik ve % 29 spe-
sifiteyle saptadigr gosterilmistir. Fakat klinikte kullanimi kisitlidir
Toluidin mavisi, lugol iyodin ve asetik asit ile agiz i¢ci mukozanin
beyaza boyanmasinin malign potansiyele sahip hicreleri tanim-
lamakta yardimci olmakla beraber, givenillirliklerinin stpheli ol-
dugu bildirilmistir.

Histopatolojik incelemeyle dederlendirildiginde ise codu oral l6-
koplakinin benign keratoz, hiperkeratoz, lezyonlarin az kisminin
belli derecelerde displazi gosterdigi hiperplazi ve nadir olarak
skuamoz hicreli karsinom bulgusu gésterdigi bildirilmistir.

Klinik Bulgular

Lokoplaki icin cesitli tanimlar yapilmis olsa da cesitli gorinim-
lerde agiz ici beyaz lezyonlar anlami karsilamaktadir Tipik bir
lezyon hafif yiiksekligi olan beyaz bir plak olarak olusur. Ilerleyen
donemde beyazlik ve kalinlik daha belirgin hale gelin Homojen
tip ve homojen olmayan tip olarak 2 gruba ayrilmistir Homojen
olan lezyonlar tektip diiz gorinime sahipken, homojen olmayan
lezyonlarda ise dizensizlikler ve kirmizi, beyaz bir gorinim sap-
tanmaktadir Kirmizi alanlar iceren lokoplaki lezyonlari benekli
l6koplaki veya mix tip lokoplaki /eritroplaki olarak ifade edilmistir.
Homojen olmayan tip lokoplaki, nodller, verriikoz olarak alttiplere
ayrilmistir Ozellikle verriikz tip klinisyenler tarafindan homojen
beyaz ve verriikdz gorinimu nedeniyle yanlis tani almaktadir. Ay-
rica verrikoz l6koplaki ile verrikoz karsinomu klinik olarak ayirt
edebilecek kesin bir tani kriteri yoktur. Literatiirde proliferatif ver-
rikoz tip olarak adlandirilan baska bir alt tipte ise yavas buyuyen,
tedavilere direncli ve niksin oldugu geri donlsun gordlmedigi
bir durum mevcuttur. Proliferatif verrikoz alt tip basit bir keratoz
olarak baslayip invazif bir karsinom olarak sonuclanabilir. Cogu
vakada baslangic lezyonu homojen veya homojen olmayan 6kop-
lakidir (2). Lokoplaki oral mukozasnin her bélgesinde gérilebilir.
Siklikla saptandigi alanlar arasinda mandibular alveol (% 25.2-
40), bukkal mukoza (% 21.9- 46), damak (% 27), dil (% 26) ve agiz
tabani (%19.3) vardir.

Ayirici Tani

Alveolar sirt keratozu, maxiller ve mandibuler alveolar sirtlar-
da kronik firksiyonel travma sonucu olusan klinik gorintidir
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Histopatolojik olarak hemen hemen tim lezyonlar epitelyal
displazi olmaksizin hiperkeratoz gosterirler. Malign dontsimin
oldukca nadir oldugu kabul edilir. Alveolar sirtlarda olusan lokop-
lakiyle ilgili cok fazla ¢alisma yoktur. Taniicin lezyonun eksizyonu
onerilmektedir.

Hiperplastik tip kandidiyazis bir baska ayirici tanidir. Kandida ile
iliskili lokoplakiyle 6zellikle dudak kommisurlerinde, sert damak-
ta ve dilin dorsal ylziinde saptandiginda ayrimi gerekmektedir.
Uygun antifungal tedaviyle yaklasik 4-8 haftalik bir zaman dili-
minde kaybolmayan lezyonlarda candida ile iliskili lokoplaki di-
sinilmelidir

Ayirici tanilardan bir digeri friksiyonel lezyon olup bu tanim me-
kanik tahrise bagli friksiyonel lezyonu tanimlamak icin kulla-
nilmistin. Ozellikle kuvvetli bir sekilde dis fircalama sonrasi, dil
cigneme, yanak cigneme sonrasi olusmaktadir. Bu lezyon bazen
friksiyonel keratoz olarak da adlandirilmaktadir. Keratoz, histopa-
tolojik bir tanim oldugu icin lezyon terimi tercih edilir Bazi vaka-
larda alveolar sirt keratozu ile birlikte gorilebilecedi bildirilmistir.
Kesin taniyr koyabilemek icin dncelikle olasi mekanik neden orta-
dan kaldiritmali, tercihen yaklasik 4-8 hafta lezyonun kaybolmasi
beklenilmelidir

Hairy lokoplaki ayirici tani olarak dustnilmelidir. Biyopside koi-
lositik epitelyal hiicrelerde immunhistokimyasal olarak EBV DNA
gosterilir. Habis donlsim potansiyeli olmayan hairy 6koplaki HIV
pozitif immunsuprese vakalarda erken tani ve prognostik faktor
olarak olarak kullanilabilmektedir? Ayrica HIV negatif immune
sistemi baskilanmis solid organ veya kemik iligi transplantas-
yonu bekleyen hastalarda, hematolojik maligniteli vakalarda ve
sistemik veya topikal steroid tedavisi altinda olan hastalarda da
oral l6koplakinin tespit edildigi bildirilmistir. Nadir olarak saglikli,
bagisikligr normal bireylerde de saptanmistir. Klinikte cogunluk-
la dilin lateral sinirlarinda bulunan semptom olmayan kazimakla
gerilemeyen beyaz mukozal yama saptanir.

Friksiyonel lezyona benzeyen bir baska klinik durum biyik amal-
gam dolgularin kontakt lezyonlarina bagli meydana gelen resto-
rasyonla iliskili lezyondur. Ozellikle yanak veya dilin yapilan islem
sirasinda asiri gerilmesi bu vakalarda hikayede dikkat ceker. Kul-
lanilan amalgamin uzaklastirilmasi sonrasinda belirli bir sire
beklenir. Lezyonlar yaklasik 4-8 hafta icinde geriliyorsa tani konur.

Tatdn kullanan hastalarda aliskanliin birakilmasi sonrasi 9-
koplakinin gerilemesi beklenir. Semptom olmayan vakalarda ciddi
epitelyal displazinin veya skuamoz hiicreli karsinomun dislanmasi
icin hemen biyopsi yapitmalidir: Ayrica titin aliskanliginin birakil-
masi 6nerilmelidir. Sonrasinda lezyonlarin gerilemesi ‘Smokers’
lezyonu olarak tanimlanir. E§er lokoplaki lezyonu olan hasta titin
aliskanligini birakamiyor veya birakmak istemiyorsa titin ile ilis-
kili lokoplaki tanimi yapilabilir.

Ayirici Tani

Ayirici tanida histopatolojik olarak bazi karisikliklara yol acan
hastaliklar mevcuttur. Epitelyal displazinin varligi ve derecelen-
dirilmesi degerlendirene gdre degisebilmektedir. Uluslararasi bir
fikir birligi yoktur. Bazi patologlar epitelyal displazinin saptanma-
digr 6koplaki tanisini kabul etmemekle beraber ortak bir goris
mevcut degildir.



Likenoid displazi terimi aslinda lokoplakiye ait olan histopatolojik
olarak subepitelyal bant benzeri birikim iceren durumlarda kulla-
nilmasina ragmen liken planus olarak degerlendirilebilmektedir.
Ayirca liken planus kliniginde en sik Wickham cizgileri olarak ad-
landirilan beyaz cizgiler veya paptler goérinim bilateral ve simet-
rik olarak saptanir.

Verriikoz hiperplazi ve verrikoz karsinomu klinik ve histopatolojik
olarak ayirt etmek cok zordur. Her iki lezyonda da sliphe duru-
munda cerrahi eksizyon 6nerilmektedir.

Tedavi

Ilk olarak risk faktorlerinin ortadan kaldirimasi gerekmektedir.
Tatdn kullaniminin birakilmasi sonrasi l6koplakilerin % 60" inda
gerileme veya ortadan kaybolma saptanmistir.

Tedavide A, C, E vitaminleri, karotenoidler, bleomisin, proteaz inhi-
bitorleri, anti enflamatuvar ajanlar, yesil cay, zerdecal gibi kemop-
reventif ilaclar dnerilebilir. Dikkatli ve dizenli takiplerle l6koplaki
acisindan risk olusturabilecek davranis veya aliskanliklarin sap-
tanmasi onemilidir. Tedavilerden fayda goremeyen vakalarda daha
invazif yontemler kullanilabilir

Cerrahi tedavi oral l6koplakide en sik tercih edilen tedavidir
Histolojik olarak epiteyal displazinin saptandi§i vakalarda tercih
edilmesi dnerilmistir. Konvansiyonel cerrahi, elektrokoagilasyon,
kriyocerrahi, lazer cerrahisi tercih edilebilmektedir. Cerrahi girisi-
min oral l6koplakinin tekrarlamasini engellemedigi gosterilmistir.

Karotenoidler suda c¢ozilmeyen molekillerdir Beta- karoten
malign potansiyele sahip, lezyonlarin olusmasinin engellenme-
sinde antioksidan etkisiyle kullanilabilir. Ozellikle sigara icenlerde
(okoplaki lezyonlarini 6nlemede daha etkili oldugu bildirilmistir.
Likopenin antioksidan etkisiyle, biyime faktord reseptdr sinyali
ve hicresel dongi gecisleriyle etkilesime girip insan neoplastik
hicrelerinin buyime sirecini engelledigi disinilmektedir.

Retinoidler, A vitamini aktivitesine sahip dogal veya yapay icerik-
ler olarak kabul edilir. Epitelyal hiicre farklililasmasinda ve kera-
tin Uretiminde gereklidir Ozellikle farkli epitelyal karsinomlarin
gelisiminde A vitamini eksikliginde artmis bir risk saptanmistir
Sistemik retinoidlerin yan etkileri nedeniyle topikal retinoidler
kullanilmistir:

Literatiirde E vitamininin eriskin erkeklerde 10 mg/gin, eriskin
kadinlarda 8 mg/gin kullanilmasinin énerilebilecegi, gunlik 400
IU& dozlarda ise her tirli mortaliteyi arttirabilecedi icin kacinil-
masi gerektigi dnerilmistir™

Fotodinamik tedavi bas boyun timarleri ve malign doniisiim gos-
terebilecek lezyonlarda kullanilan girisimsel olmayan bir tedavi
yontemidir. Bu tedavi yonteminde termal bir reaksiyon yaratma-
dan fotoduyarlandici bir ilacin 1sik aktivasyonu yaratarak foto-
kimyasal bir reaksiyon ile timor hicrelerinin 6lumd amaclanir.
Fotoduyarlandirici ajan sistemik veya topikal olarak uygulanir
Duslk sistemik toksisitesi olan bu ajanlarin sadece hedef dokuda
emilmesi amaclanir. Bu yonlyle fotodinamik tedavi bélgesel bir
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tedavi olarak kabul edilir. Ayrica fotodinamik tedavi kanser hasta-
lari icin radyoterapi ve cerrahiye kiyasla daha ekonomiktir. Ayrica
kozmetik sonuclar oldukca iyidir ve daha az invazif bir islemdir ve
gerektigi takdirde ayni bolgeye tekrar uygulanabilir. Oral l6koplaki
icin aminolevulinik asit aracili fotodinamik tedavi yeni bir islemdir.

Konvansiyonel cerrahi sonrasi primer kapama, sekonder iyiles-
meye birakma, mukozal flep veya daha biyik lezyonlarda deri
grefti yapilabilir. Konvansiyonel cerrahi genis lezyonlar icin uygun
degildir. Ayrica dilde kanser gelisimine yatkin lezyonlarda kiratif
cerrahi rezeksiyonun profilaktik tedavi potansiyeline sahip oldugu
bildirilmistir. Elektrokoagtilasyon cerrahiyle birlikte veya tek basi-
na kullanilabilen baska bir yontemdir.

Kriyocerrahide sivi nitrojen veya dinitrojen dioksit kullanilarak di-
sik sicakliklarla doku hasari hedeflenir. Cerrahi acisindan riskli
hastalar icin kullanilabili. Cok sayida yaygin lezyonu olan cerrahi
midahalenin zor oldugu alanlarda ve estetik kayglarin oldugu
bélgelerde kriyocerrahi birinci tercihtir.

Lazerler, islem sirasinda minimal doku hasari ve kanamanin go-
rildigu islemlerdir. Operasyon sonrasi minimal sikatris olusumu
saptanir ve ddem agri gibi yan etkiler az gorulir.
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Eritema Kalorikum

Giris

Eritema kalorikum, diger adiyla eritema ab igne, kronik olarak disik seviyede I1si ma-
ruziyetine bagli gelisen bir deri hastaligidir Lezyonlar ilk basta gelip gecici ag tarzinda

eritemli yama ve plaklar seklinde gorilir, zamanla hiperpigmentasyon gelisir. Kronik
lezyonlar prekanserdzdir:!

Epidemiyoloji

Eritema kalorikum mesleki dermatoz olarak ascilar; firincilarda ve doktimculerde goru-
lebilmekle beraber giinlik hayatta elektrikli battaniyeler, laptoplar, sicak torbalar, isiticili
araba koltuklari vb. bircok isi kaynagina maruziyet nedeniyle gelisebilmektedir'? Kadin-
larda erkeklere kiyasla daha sik gorilmektedir® Eritema kalorikum ile kis mevsiminde
daha sik karsilasilmaktadir*

Etyopatogenez

Eritema kalorikumun yanma sicakliinin altindaki, orta seviye sicakliklara (43 - 47 °C])
kronik maruziyet nedeniyle gelistigi bilinmektedir* Patogenezi tam olarak bilinmese de,
ylzeyel kan damarlarinin hasari, vazodilatasyon ve hemosiderin birikimi suclanmakta-
dir?

Klinik Bulgular

Klinik tablo tipik olarak kronik 1si maruziyeti olan bolgede, retikiler tarzda hiperpigmen-
tasyonla karakterizedir. Maruziyet sikligl, sliresi ve isi kaynaginin gliciine bagli olarak
lezyonlar iki hafta ila birkac ay icinde meydana gelir® Erken lezyonlar gecici, basmakla
solan retikiler eritemle seyredebilir™® Kronik i1si maruziyetiile hiperpigmentasyon disin-
da atrofi ve Ulserasyon da gelisebilir' Lezyonlar cogunlukla asemptomatik olup, nadiren
yanma, kasinti eslik edebilir. Vicudun her yerini etkileyebilmekle beraber, en sik bacak-
lar, uyluk, bel ve karinda gozlenir* Uzun siiren maruziyetlerde deride kalici degisiklikler
olusmasinin yaninda deri malignitelerinin riski artar. Kronik eritema kalorikum zeminin-
de nadiren skuamoz hicreli karsinom, Merkel hiicreli karsinom, kitanoz marjinal zon
lenfoma gelisebilmektedir®

Ayirici Tani

Eritema kalorikum en sik livedo retikilaris ve livedo rasemoza ile karisabilir. Livedo re-
tiktlaris ve livedo rasemoza kan damarlarini etkileyen, basta romatolojik olmak Uzere
cesitli sistemik hastaliklara bagli gelisir. Eritema kalorikum tanisinda lezyonlarin tipik
yerlesim yerleri ve 6yki yardimeidir®

Tedavi

Erken donemde nedenin ortadan kaldirilmasi ile lezyonlarin gerilemesi beklenir. Kronik
lezyonlarda topikal retinoidler, topikal steroidlerle veya tek basina tedavide kullanilabilir?
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Kronik Ulser ve Fistiiller
Giris

Kroniklesen her tiirli Glser ve fistiilin prekanserdz oldugu bilinmektedir. ilk olarak ya-
nik zemininde tanimlansa da “Marjolin Ulseri” terimi glinimuizde kronik yaralar zemi-
ninde gelisen maligniteleri tanimlamak icin kullanilmaktadir:' En sik goriilenler vendz ve
arteryel yetmezlige bagli llserler olsa da osteomiyelitlerin fistilleri, diyabetik Ulserler,
basi yaralari vb bircok kronik tlser ve fistil zemininde malignite gelisebilir. Uyaricr klinik
bulgular varsa yaradan coklu biyopsilerin zaman kaybedilmeden alinmasi gereklidir:?

Epidemiyoloji

Kronik yaralarin tahmini olarak %?1.7'sinin malign dénisim gésterdigi bildirilmistir® Ti-
pik olarak malign dondsim icin ortalama 25 yillik bir kronik yara varligindan bahsedilse
de 18 ay gibi kisa sireler sonrasinda da malignite gelisebildigi akilda tutulmalidir3#

Etyopatogenez

Kronik yaralardaki malign donlsidmin patogenezi henlz net olarak bilinmemektedir.
Kronik inflamasyonun karsinogeneze zemin hazirladigi diisiinilmektedir. inflamatuvar
sitokinlerin timaor sipressor genlerin ekspresyonun degistirmeleri, immun yetersizlik,
eksudada bulunan blyime faktorleri, genetik yatkinlik gibi faktorler suglanmakadir.'?

Klinik Bulgular

Ileri yas hastalarda bacakta kronik vendz veya arteryel yetmezlige bagli bir tlser Uze-
rinde, cogunlukla tek tarafli olarak vejetan bir kitle gelisimi malign dénisim acisindan
uyarici olmalidir. Kitle goriinimu disinda, anormal grantilasyon dokusu gelisimi, tedaviye
ragmen ulser boyutunda kicilme gorilmemesi, anormal kanama veya agri gibi semp-
tom ve bulgular varliginda biyopsi ile malignite dislanmalidir. Olgularin biyik ¢cogunlugu
iyi differansiye skuamoz hiicreli karsinom veya daha nadiren bazal hiicreli karsinomdur*

Ayirici Tani

Primer deri kanserlerden melanom, skuamoz hicreli karsinom ve bazal hicreli kar-
sinom, ayrica Kaposi sarkomu, deri lenfomalari llsere olduklarinda Marjolin Ulseri ile
ayirici taniya girer?

Tedavi

Marjolin Ulserinin tedavisi genis eksizyondur. Palpabl lenf nodlari varsa bolgesel lenfa-
denektomi de yapilmalidir®
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Kornu Kutane

Giris

Deri boynuzu, diger adiyla korn kutaneum, hiperkeratotik, konik sekilli lezyonlardir. Lez-
yonun tabaninda benign, premalign veya malign lezyonlar olabilir. Deri boynuzlari lezyon

tabanini da icerecek sekilde, tam olarak eksize edilerek patolojik incelemeye gonderil-
melidir!

Epidemiyoloji

insidans ve prevalansi net olarak bilinmemekle beraber, deri boynuzu acik tenli, 50 yas
Uzeri erkeklerde daha sik gorilmektedir?

Etyopatogenez

Deri boynuzu keratin retansiyonuna bagli gelisir. Patogenezi tam olarak bilinmemektedir.
Kronik glines maruziyeti en olasi etyolojik faktor olarak kabul edilmektedir?

Klinik Bulgular

Deri boynuzu gri, sarimsi renkte konik sekilli, genellikle birkac mm ila birka¢ cm’lik bo-
yutlarda, hiperkeratotik lezyonlardir? Klinik olarak keratotik kitlenin uzunlugu lezyonun
en genis ¢apinin yarisindan fazladir* Lezyonlar en sik giines géren alanlar olan yiiz, sacli
deri ve goglste yerlesir? Bazi hastalarda lezyonlar cok sayida olabilir® Deri boynuzu en
sik aktinik keratoz olmak Uzere, verruca vulgaris, seboreik keratoz, trikilemmom, skua-
moz hicreli karsinom, keratoakantom ve melanom vb. bircok patolojinin zemininde ge-
lisebilir5

Ayirici Tani

Deri boynuzlarinin ayirici tanisinda verruca, seboreik keratoz, skuamaz hiicreli karsinom,
aktinik keratoz, keratoakantom, Bowen hastali§l, trikliemmom ve bazal hicreli karsinom
sayilabilir®

Tedavi

Deri boynuzu total olarak eksize edilmelidir. Lezyonun tedavisi ve prognozu, histopatolojik
inceleme ile saptanan taniya baglidir*
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Kseroderma Pigmentozum
Giris

Kseroderma pigmentozum, fotosensitivite, pigmentasyon bozukluklari ve deri kanserleri
ile karakterize, otozomal resesif gecisli bir genodermatozdur.!

Epidemiyoloji

Hastaligin insidansi ABD'de 1:250000 olarak bildirilmistir. Aile anamnezinde akraba ev-
liligi siktir. Her iki cinsiyette de esit siklikta gorilir? Kseroderma pigmentozumlu has-
talarda melanom disi deri kanserlerinin itk gorilme medyan yasi 9, melanom goriilme
yasi ise 22 olarak bildirilmistir?

Etyopatogenez

Kseroderma pigmentozum gelisiminden sorumlu olan sekiz gen tanimlanmistir. Bu gen-
lerin yedisi (XP-A'dan XP-G'ye) niikleotid eksizyon tamir mekanizmasi tGzerinden ultravi-
yole iliskili DNA hasarini tamir eden proteinleri kodlamaktadir. Sekizinci gen, POLH geni
olup, DNA polimerazi kodlar. Bu gende mutasyon oldugunda ultraviyole hasari iceren
DNA, hasar bolgesi atlanarak replike edilemez.

Klinik Bulgular

Kseroderma pigmentozumda deri dogumda normaldir® Hastalarin yarisinda minimal
glines maruziyetine ragmen siddetli yaniklar olusur. Diger yarisinda, cogunlukla 2 yas
oncesinde gozlenebilen, glines goren alanlara sinirli, yogun cillenme meydana gelir. Kse-
roderma pigmentozumda melanom disi deri kanserleri ve melanom riski sirasiyla 10000
ve 2000 kat artmistir. Hastalarda kiiclk yaslardan baslayarak ylzlerce deri kanseri geli-
sebilir® Oral mukozada dudak ve dilde de karsinom sikligi artmistir® Hastalarin yaklasik
dortte birinde deri bulgularina isitme kaybi, ataksi ve kognitif bozukluklar gibi norodeje-
neratif bulgular eslik eder. Ayrica ultraviyoleye bagli okiiler hasar ve kanser gelisimi ile
gorme kaybi olabilir®

Ayirici Tani

Fotosensitivite ile seyreden sendromlar olan Cockayne sendromu ve Rothmund-Thom-
son sendromu’nda kseroderma pigmentosumdaki tipik pigmentasyon degisiklikleri yok-
tur. Eritropoietik protoporfiriden ayrimda porfirin seviyelerinin normal olusu yardimcidir*

Tedavi

Kseroderma pigmentozumun kesin tedavisi yoktur. Bununla beraber, giinesten siki ko-
runma ile bulgular kontrol altinda tutulabilir. Fiziksel olarak korunma i¢in uzun kollu
giysiler, eldiven, genis siperli sapkalar tercih edilmeli ve evde, okulda ve arabada camlarin
ultraviyole gecirmeyen filtreler ile kaplanmasi gerekmektedir. Glines koruyucular 2-3 sa-
atte bir glinese maruz kalabilecek yiiz, kulak ve eller gibi bolgelere uygulanmalidir. Du-
zenli dermatoloji ve oftalmoloji takipleri ile hastalarin malignite taramalari yapilmalidir.®
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Kronik Radyodermatit
Giris

lyonize radyasyon, elektromanyetik dalgalar veya partikiiller olarak tibbi tani ve tedavi
amacli kullanilmaktadir. Elektromanyetik dalgalar bilgisayarli tomografi goriintilemele-
rinde, floroskopi esliginde gerceklestirilen tanisal ve tedavi amacli yapilan tibbi islemler
esnasinda kullanilmaktadir. Ayrica iyonize radyasyon kanser tedavisinde ¢cok onemli bir
rol oynamaktadir. Radyoterapi araciliiyla geride kalan kanser hicrelerinin yok edilme-
sinde kullanilmaktadir'

Uluslararasi veriler kanser tanisi alan hastalarin % 50°sinde radyasyon tedavisinin her-
hangi bir cesidinin kullanildigini gostermektedir? Bu radyoterapi ve radyasyon temelli
goruntileme teknikleri her ne kadar saglikli hiicreleri korumaya yonelik gelistirilse de,
hastalarda ciddi yan etkilere neden olabilmektedir" Radyodermatit bu yan etkilerin en
oénemlilerindendir. Radyasyon dermatiti tanimi x-ray radyasyonu ile iliskilendirilmistir. Bu
iliskinin gdsterilmesinden kisa bir siire sonra deri semptomlarindan yararlanilarak 1895
yilinda akut dermatit ve 1899 yilinda kronik radyodermatit kavramlari ortaya atilmistir®

Akut radyodermatit isinlama sonrasi ilk 3 ay icerisinde gerceklesip sonrasinda genellikle
tam deri iyilesmesiyle sonlanmaktadir. Fakat bazen pigmentasyon ve deri atrofisi sebat
eder ve radyasyon maruziyeti sonrasi aylar hatta yillar sonra bile ortaya ¢ikabilecek olan
kronik radyodermatit fazi baslamaktadir® Tim hastalarin lcte birinde gérilen kronik
radyodermatit hastalarda radyasyon maruziyetinden yaklasik 10 sene sonra bile goru-
lebilmektedir?

Epidemiyoloji

Dinya capinda 2012 yilinda 14.1 milyon yeni kanser vakasinin oldugu tahmin edilmekte-
dir (1). Uluslararasi veriler kanser tanisi alan hastalarin % 50'sinde radyasyon tedavisi-
nin herhangi bir cesidinin kullanildigini géstermektedir? Radyodermatit kanser tedavisi
sirasinda radyasyon maruziyetinin oldugu bdlgeden c¢ikar. Radyasyon tedavisi alan tim
hastalarin %95'inde ortaya ciktigi tahmin edilmektedir' Bu durum dzellikle derinin hedef
organlara daha yakin oldugu ve daha ylksek radyoterapi dozlarina maruz kaldigr meme,
perine ve bas, boyun kanserlerinde 6nem kazanmaktadir?

Girisimsel radyolojide kullanilan floroskopik tani ve tedavi yaklasimlarinda da tek seferde
veya biriken dozlarda yiiksek radyasyon maruziyetine bagli radyodermatit gozlenmekte-
dir. Insidansin islem basina % 0.34, hasta basina ise % 0.42 oldugu kayit altina alinmistir?

Etyopatogenez

iyonize radyasyondan en cok etkilenen hiicreler immatiir; differansiye olmamis ve aktif
bolinen hiicrelerdir Bu ylzden deri hiicreleri radyasyon hasarindan en cok etkilenen
hedeflerden biridir Radyasyon, direk DNA veya serbest radikaller Ureterek ikincil ola-
rak epidermisin bazal hiicrelerini ve vaskiler endotele hasar vermektedir.! Devam eden
radyasyon hasarinda epidermis butinlugu, deri bariyer fonksiyonlari, derinin iyilesme
surecleri ve bagisikligi degisir. Bu farkliliklar deri ve altta yatan bag dokusunda yapisal,
histolojik, damarsal bazi degisikliklere neden olur?

Kronik radyodermatitin etyolojisinde altta yatan mekanizma ilk radyoterapi seansi sonra-
sinda baslayan aylar hatta yillar sonrasina kadar uzanabilen inflamatuar bir reaksiyon-
dur. inflamatuar sitokinler olan IL-1a, IL-6, TNF-a bu siirecin uzmasindan sorumludur.
Ayrica 1sinlanmamis deride TGF-B, PDGF (trombosit derive biylime faktord) upregiile
olarak fibroblast aktivasyonuna bagli olarak fibrozisi uyarir ve ekstraseliler matriks pro-
teinleri ile metaloproteinaz sentezini arttirarak telenjiektazi olusumunu uyarir Uzamis
enflamatuvar sirec isinlanmamis deride uyarilan 6kositler araciliiyla deri atrofisi ve

nekrozuna sebep olur’ Diger mikroskopik bulgular arasinda hiperkeratoz, telenjiektazi,

@ @ CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
lisans altinda lisanslanmistir:
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adneks kaybi bulunmaktadir. Kiiclik arteriyoller ve veniillerin du-
varinda siklikla hyalin degisiklilere bagli limen daralmasi sap-
tanir®

Radyasyonun deri hasarini arttirabilecek bazi risk faktorleri ta-
nimlanmistir. Bunlar, radyasyon maruziyetinin sikligi, maruz kali-
nan alanin buyukligu ve yeri, sigara aliskanligl, obezite, diyabetes
mellitus, tiroid hastaliklari, kollajen doku hastaliklari, baziilaclar,
tekrarlayan travma, hedef bdlgedeki timor infiltrasyonu, glines
maruziyeti olarak bildirilmistir.™? Ayrica floroskopik tani ve tedavi
islemlerinde deri hasari yaratacak esik doz 2 Gy olarak bildiril-
mis olup floroskopiye bagli kronik radyodermatit olusabilmesi icin
gerekli doz ise 10-12 Gy'dir. Floroskopik islemlerde deri hasari
yaratacak esik doz her ne kadar gecilmese de maruziyet siiresinin
uzamasl ve kisa zaman araliklarinda yapilan ¢oklu uygulamalar-
da kronik radyodermatit riski géz 6ntinde bulundurulmalidir Bu
ylizden 10 Gy'den yiksek radyasyon dozu alan hastalarin takip
edilmesi oldukca 6nemlidir?®

Klinik Bulgular

Kronik radyodermatit radyasyon tedavisinin tamamlanmasindan
aylar yillar sonra gorulmektedir. Akut ve kronik radyodermatit
arasindaki iliski belirsizdir. Akut radyodermatitin ortaya cikmasi
kronik radyodermatit olusumu acisindan risk faktord olarak di-
sinilmemekte bilakis kronik dermatitin olusmasina karsi koru-
yucu bir rold oldugu disinilmektedir*

Fizik muayenede derinin 6demine bagli gecici olarak gorilen peau
d’orange gorinidmu saptanabilin Dermoepitelyal bileske hasari-
na bagli olarak hastalarda saptanan bir diger dermatolojik bulgu
postinflamatuvar hipo- ve hiperpigmentasyondur. Hastaya ve te-
daviye bagli degiskenlik gosterebilecek bu bulgular geri dénisim-
LU olabilir veya sebat edebilir Saptanabilecek diger klinik bulgu-
lar arasinda sag folikdllerinin, tirnak, deri eki ve sebase bezlerin
tedavi bdlgesinde kaybi ve deri kurulugu kabuklanma gibi yapisal
deri degisiklikleri yer alir® Telenjiektazi, fibrozis, atrofi kronik rad-
yodermatit hastalari arasinda siklikla gorilen poikilodermik fizik
muayene bulgularidir® ileriki donemde hastalarda Ulserler, deri
yap! bozuklugu, doku retraksiyonu ve takip eden hareket kisitli-
Uigr ve agri saptanir. Ayrica kicik kan damari proliferasyonuna
bagli damar tikanikliklari ve tromboz ise kronik radyodermatitte
gorilen baska bir klinik tablodur?® Fibroblast aktivitesinin anor-
mal olmasi artmis kollajen birikimi morfeaya sebep olabilir. Ayri-
ca yuksek dozlarda radyasyona bagli kiiciik damar tikanikligina
bagli dermal iskemi, radyasyon nekrozu saptanabilir Nadir ola-
rak radyoterapiye bagli olarak skuamoz bazal hicreli karsinom
ve merkel hicreli karsinomun kronik radyasyon dermatitine bagli
gelistigi disinilmektedir®’

Ayirici Tani

Radyasyon maruziyeti sonrasi radyodermatite benzeyen bircok
klinik tablo vardir. Kontakt dermatit sinirli bir deri alaninda ortaya
cikan iltihabi bir reaksiyon olup fiziksel ve kimyasal uyaranlara
bagli ortaya cikmaktadir Kontakt dermatit tablosunda eritem,
nekroz gibi fizik muayene bulgulari saptanabilir’

Radyasyon portdermatofitozu radyasyon dermatitiyle ayirici ta-
niya giren bir baska klinik tablodur. Rasyasyon tedavisinin hedef
alindigi bélgede deride tinea korporisin mevcut olmasi hastaligin

Boliim 4: Prekanserdz Deri Lezyonlari

sebebidir. Radyasyon port dermatofitozunda lezyonlarin siklik-
la kasintili olmasi, tedavinin uygulandigi deri alaninda dairesel
eritemli skuamli lezyonlarin aktif sinirlardan perifere dogru ya-
yilmasi tanida klinisyene yardimci olmaktadir. Tanida potasyum
hidroksit ile mikroskopik inceleme, biyopsi veya fungal kiltir kul-
lanitmaktadir’

Bir baska ayirici tani derinin hipersensitivite sendromlaridir. Bunlar
arasinda eritema multiforme, Stevens- Johnson sendromu, toksik
epidermal nekroliz bulunmaktadir Ozellikle HIV pozitif radyoterapi
tedavisi alan hastalar, Stevens- Johnson sendromu ve toksik epi-
dermal nekroliz gelistirme acisindan dzellikle risklidirler?

Radyasyon geri cagirma dermatiti radyodermatiti andiran bir bas-
ka onemli ayirici tanidir. Bu klinik tablo bazi farmakolojik ajanla-
rin verilmesinden sonra isinlanma yapilan deri bolgesinde ortaya
cikan iltihabi bir reaksiyondur. Bu kemoterapétik ilaclar arasinda
doksorubisin, gemsitabin, doketaksel bulunmaktadir. Radyasyon
dermatiti dediskenlik gosterebilmekle beraber uygulanan ajandan
glinler haftalar sonra ortaya ¢citkmaktadir. Fizik muayenede kasin-
til makulopapiiler bir eritem saptanabilmektedir”

Histopatolojik olarak ayirici tanilar arasinda liken sklerozis ve
morfea yer almaktadir. Morfeadan farkli olarak kronik radyasyon
dermatiti agri, kasinti, llserasyon ve telenjiektazi ile karakteri-
zedir. Ayrica histopatolojik olarak sinirli da olsa radyasyon fibrob-
lastlari radyodermatit acisindan patognomonik olup ayirici tanida
kullanilabilmektedir?

Diger klinik olarak ayirici tanilar arasinda fiks ila¢ erlpsiyonu,
eritema ab igne, dermatomiyozit, subakut kutanoz lupus eritema-
tozus yer almaktadir®

Tedavi

Kronik radyodermatit tedavisinde bazi tedavi yaklasimlari kul-
lanilmakla beraber zellikle radyonekroz vakalarinda en tatmin
edici sonu¢ cerrahi eksizyon ve greftlemedir® Diger tedavi se-
cenekleri arasinda 5-florourasil krem, antibiyotik krem, topikal
steroid krem ve kriyocerrahi gibi bolgesel kullanilabilecek ajanlar
yer almaktadir. El bolgesinde bulunan kronik radyodermatit va-
kalarinda cerrahi oldukca zordur. Bu bdlgede amputasyonlardan
kacinmak, parmak fonksiyonlarinin korunmasini saglamak ve
hastayr agridan korumak amaciyla givenli ve etkin bir yaklasim
olarak fotodinamik tedavi kullanilabilir® Cesitli tedavi secenekleri
kullanilsa da hastaligin tedavisinde bilimsel veriler sinirlidir. Has-
taligin klinik bulgularina gore tedavi secenekleri diizenlenebilir!

Telenjiektazi

Damar lazerleri telenjiektazi tedavisinde kullanilmaktadir So-
nuclar oldukca basarilidir. PDL (pulsed dye lazer) tedavisi disinda
LPDL (long pulsed-dye lazer] IPL (intense pulsed light] belirli se-
ans araliklarinda ve siklikta telenjiektazi tedavisinde kullanilmis-
tir PDL tedavisi telenjiektazilericin dnerilmekle beraber LPDL te-
davisinin de etkili oldugu fakat IPL'in LPDL'ye gore klinik bulgular
ve hasta memnuniyeti acisindan anlamli diizeyde yetersiz oldugu
gosterilmistir!

Fibrozis

Tedavi secenekleri yetersizdir, fibroziste destek tedavisi 6n plana
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cikmaktadir. Agrinin azaltilmasi fizyoterapi ve yara bakimina yo-
nelik tedavi dizenlenmektedir.

Fibrozise yonelik fizyoterapide derin doku masaji, eklem hareket
acikligr egzersizleri uygulanarak hedef bolgede kontraktir geli-
siminin dnine gecilmeye calisilin Ayrica belli araliklarla yapilan
mekanik deri masajinin eritem agri, kasinti ve deride sertlik his-
sini anlamli dlizeyde azalttigi bildirilmistir.

Farmakolojik yaklasim acisindan pentoksifilinin yalniz veya toko-
ferol (E vitamin) ile birlikte kullaniminin etkinligi kronik radyoder-
matite bagli fibrozisin tedavisinde arastirilmaktadir!

Hiperbarik oksijen tedavisinin, reepitelizasyonun saglanmasi,
odem, eritem ve lenfodemin azaltilmasinda kullanilabilecegi di-
stiniilse de bilimsel veriler yeterli degildir

Lazer tedavisi kronik radyodermatite bagli fibroziste kullanilimis
olup, PDL ve deri greftlemesi ile basarili sonuclar elde edilmistir.
Fakat etkinlik acisindan yeterli veri elde edilememistir!

Ulser ve nekroz

Kronik radyodermatitte ilser ve nekroz yonetiminde en onemli
yaklasim genel yara bakimidir Ozellikle yara eksiidasini absorbe
edebilecek yarayi cevre hasardan ve ikincil bakteriyel ajanlardan
koruyabilecek yara értiileri kullamilmalidir Ozellikle nemli yara-
larda hidrojel veya hidrokolloid yara ortileri yiksek absorbsiyon
ozellikleri ve yaraya yapismadidi icin kolay degistirilebilir olmala-
riyla tercih edilirler. Kronik lserlerde ise yara dokusunun uygun
sekilde debride edilerek yara dokusunun temizlenmesi ve iyiles-
me slrecinin uyarilmasi hedeflenir Bazi ciddi vakalarda uygun
cerrahi teknikle deri flepleri kullanilmaktadir.’

Floroskopi esliginde gerceklestirilen girisimlere bagli deri reaksi-
yonlarinin dnlenmesi ve tedavisi

Radyolojik girisim sirasinda akut deri dozunu en distk seviye-
de tutmak ve sonrasinda hastanin takibi en iyi koruyucu yontem
olarak kabul edilmektedir. Ayrica risk faktorlerinin belirlenme-
si ve ylksek radyasyon dozlarina maruz kalan hastalarin takibi

onemlidir!

Tedavide daha dnce belirtilen yaklasimlar kullanilmaktadir. Der-
matoloji uzmanlari, yara bakim uzmanlari ve bazen plastik cerra-
hi uzmanlarinin birlikte yaklasimi gerekmektedir.’
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Pigmentasyon Bozuklugu ile Seyreden Hastaliklar
Pigmentary Disorders

BOLUM HAKKINDA

Melanin metabolizmasi bozukluklarina bagli gelisen pigmentasyon hastaliklari, hiperpigmen-
tasyon ve hipopigmentasyon seklinde ortaya cikabilir Melazma, zellikle yiizde goriilen, edinsel,
kronik bir hiperpigmentasyon bozuklugu olup, diinya genelinde %1-2 prevalansa sahiptir. Gebelik
ve hormonal degisikliklerle iliskili olan bu durum, kadinlarda daha sik gorilir ve giines maru-
ziyeti dnemli bir tetikleyici faktordiir Postinflamatuar hiperpigmentasyon (PiH), deri hasari veya
inflamasyona sekonder gelisen ve Gzellikle koyu tenli bireylerde (Fitzpatrick tip IV-VI) sik gorilen
bir durumdur. Vitiligo ise melanosit destriiksiyonu sonucu gelisen, sit beyazi makiler lezyon-
larla karakterize, %1-2 prevalansa sahip edinsel bir hipopigmentasyon bozuklugudur. Genetik
yatkinlik ve otoimmin mekanizmalarla iliskili olan vitiligo, her yasta gorilebilmekle birlikte en
sik 10-30 yas arasinda baslar. Tedavi yaklasimlari hastaligin tipine gore degismekte olup, topikal
ajanlar, fototerapi ve sistemik tedaviler kullanilmaktadir. Giinesten korunma tim pigmentasyon
bozukluklarinda temel tedavi yaklasimidir:

Anahtar kelimeler: Melazma, postinflamatuvar hiperpigmentasyon, vitiligo

ABOUT the CHAPTER

Pigmentation disorders, which originate from melanin metabolism dysregulations, can present as
either hyperpigmentation or hypopigmentation. Melasma is an acquired, chronic hyperpigmen-
tation disorder that primarily affects the face, with a global prevalence of 1-2%. This condition
is linked to pregnancy and hormonal shifts and predominantly affects women. It is significantly
exacerbated by sun exposure. Postinflammatory hyperpigmentation (PIH) is a condition that de-
velops as a result of skin damage or inflammation. It is particularly prevalent among individuals
with darker skin types (Fitzpatrick IV-VI). Vitiligo is an acquired hypopigmentation disorder that
results in the destruction of melanocytes, leading to the formation of milk-white macules. It has
a prevalence of 1-2%. Vitiligo is associated with genetic predisposition and autoimmune mecha-
nisms and can occur at any age. However, it most commonly begins between the ages of 10 and
30. The range of treatment options varies by condition type and includes the use of topical agents,
phototherapy, and systemic treatments. It is of the utmost importance to protect the skin from
the sun in order to manage all pigmentation disorders effectively.

Keywords: Melasma, postinflammatory hyperpigmentationi vitiligo
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Melazma

Giris

Melazma, siklikla ylizde ve giines goren bdlgelerde yerlesen, dizensiz sinirli, gri-kah-
verengi makuler hiperpigmentasyonla karakterize, kronik, tekrarlayici edinsel bir has-
taliktin! En sik alin, malar bolge, yanaklar, dudak Ustd, burun cevresi ve cenede gozlenir

Gebelikte de gorildigu icin gebelik maskesi olarak da bilinir. Kadinlarda ve Fitzpatrick
deri tipi IV-VI olanlarda daha sik gorilmektedir?

Epidemiyoloji

Melazma agirlikli olarak kadinlarda gorilir. Literatirdeki veriler etkilenen olgularin yal-
nizca %10'unun erkekler oldugunu gostermektedir. . Cesitli epidemiyolojik calismalar
genel popilasyonda melazma prevalansini % 1 ve yiksek riskli popilasyonlarda% 9-50
olarak tahmin etmistir. Bu genis araliklar, daha koyu cilt tipleri, farkli etnik miraslar ve
cesitli cografi konumlarda farkli UV maruziyet seviyeleri arasindaki yayginliktaki varyas-
yonlara ikincildir. Ortalama baslangi¢ yasi 20 ile 30 arasindadir®* Tim deri tiplerinde, tim
irklarda gorilir, ancak Fitzpatrick deri tipi IV-V olan ve yogun ultraviyole (UV) radyasyo-
nuna maruz kalan latin Amerikalilarda, Asyalilarda, ve Afrikali Amerikalilarda daha ¢ok
rastlanin?® Gebelikte insidansi %50-70, oral kontraseptif (OKS) kullananlarda ise %5-

34'tlr* Melazmali hastalarin %30 dan fazlasi aile oykisiine sahiptir?
Etyopatogenez

Patogenez net olarak bilinmemektedir. Tetikleyici faktorler arasinda kronik UV maruzi-
yeti, genetik, gebelik, OKS ve steroid kullanimi, bazi besinler, over timaorleri, intestinal
parazitozlar, tiroid disfonksiyonu, hormonlar, bazi kozmetikler, foto duyarlastiric ilaclar,
deriye uygulanan girisimsel islemler, inflamatuvar durumlar ve stres sayilabilir..?

Melazma gelisiminde melaninin anormal sekilde birikmesine neden olan en 6nemli cev-
resel faktor glines i1sinlarina maruziyettir?

Melazmadan etkilenen alanlarda melanosit sayisinda artis olmaksizin epidermal ve
dermal melanin artisi gésterilmistir. .>¢ Pigmentasyonun siddeti aktif melanosit sentezi,
melanozomlarin biylUkligld ve bunlarin keratinositlerdeki yiizdesiyle iliskilidir” Melaz-
manin gebelik, OKS kullanimi, dstrojen kullanimi ve prostat kanserli erkeklerde die-
tilstilbesterol kullanimiyla iliskisi nedeniyle dogal ve sentetik Gstrojen ve progesteron
melazma patogenezinde suclanmistin.2®6 Dogumdan sonra melazma geriler fakat diger
gebeliklerde niiks gorilmesi ¢cok siktir. Stres de bir diger tetikleyicidir. Melazmada tutu-
lan deride keratinositlerde giicli a-MSH antijen ekspresyonu gésterilmistir.?

Klinik Bulgular

Melazma, en sik yiiz ve boyun, daha az olmakla birlikte kollar ve sternal alan gibi glines
maruziyeti olan bdlgelerde gelisir. Yizde malar blge, ali, yanaklar, burun cevresi, dudak
Ustd, cenede keskin sinirli cevresi diizensiz kahverengi-gri renkte makuller seklinde go-
ralin23s

Etkilenen alanlara gore melazmanin ¢ klinik tip tanimlanmistir.

1- Sentrofasiyal tip: Alin, burun, cene ve yanaklarin medialinin etkilendigi tiptir. Olgularin
2/3'Unt olusturur?

2- Malar tip: Yanaklar ve burun etkilenir. Olgularin %20’sinde goruldr,.

3- Mandibular tip: Mandibulanin ramusunu kaplayan deri tutulur. Olgularin %15’ini olus-
turur,
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Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Wood 1s1§1 incelemesi melazma 4 sinifa ayrilabilir:

1-Epidermal tip: Epidermal melanin artisi ile karakterize olan, en
fazla gorilen ve tedaviye en iyi yanit veren tiptir Wood 1131 ince-
lemesinde pigmente alanlar belirginlesir. 2. Dermal tip: Dermal
melanofajlarin varligi ile karakterizedir. Wood 1s1§1 incelemesinde
pigmentasyon degisikligi saptanmaz. 3. Mikst dermo-epidermal
tip: Wood 1s1g1 ile muayenede bazi alanlarda pigmentasyonda ar-
tis gorilirken bazi alanlarda degisiklik olmadigi izlenir. Hem epi-
dermal melanin artisi hem de yogun dermal melanofaj vardir. 4.
Kararsiz tip: Cok koyu ten rengine (Fitzpatrick deri tipi 5-6) sahip
kisilerde Wood 1s1§1 muayenesi bir bulgu vermez Wood isidi ince-
lemesinde fark gozlenmez.2¢

Ayirici Tani

Tani icin cogunlukla oyku ve dermatolojik muayene yeterlidir;
Wood i1s1§1 derinligi belirlemede yardimcidir. Hastalar yukarida
bahsedilen tetikleyici faktorler acisindan ayrintili sorgulanma-
ldir Ciller; solar lentigo, Riehl'in melanozisi, post-inflamatuvar
hiperpigmentasyon, okronozis (endojen-ekzojen), Addison Hasta-
ligr, diskoid lupus eritematosus, Berloque Dermatiti ayirici tanida
baslica disiinilmesi gereken hastaliklardir??

Tedavi

Melazma kronik ve tekrarlayici 6zelligiden dolayr tedaviye oldukca
direncli bir pigmentasyon bozuklugudur. Tedavide amac, yinele-
meleri dnlemek, etkilenen alanlari azaltmak, hiperpigmmentas-
yonun iylesmesini hizlandirmaktir? Melanosit aktivitesini azalt-
mak, melanin sentezinin inhibisyonu ve melanin granillerinin
uzaklastirilmasi gerekmektedir.

Melazma tedavisinde ilk adim genel dnlemlerin alinmasidir. Ult-
raviyole maruziyetinin azaltilmasi ilk basamak olmalidir. Basarili
tedavi icin glinesten korunma olmazsa olmazdir. Bu amacla genis
spektrumlu glines koruyucu kullanilmasi yil boyu onerilmekte-
dir. Glnesten koruyucu drtnlerin tam koruma saglayamadiklari
goz 6nlinde bulundurularak; glinesten kacinma, koruyucu giysiler,
sapkalar ve pencere koruyuculari gibi diger fiziksel yontemler de
kullanilmalidir.

1. Topikal Tedavi:

Hidrokinon; Hidroksifenol yapisindaki bu kimyasal molekil, me-
lanositlerde tirozinaz inhibisyonu yaparak melanin sentezini en-
geller Ozellikle epidermal tip melazmada etkilidin Tek basina
veya diger tedavi ajanlari ile birlikte uygulanabilir Kombinasyon
tedavileri icinde "Kligman formili” olarak adlandirlan , %5 hid-
rokinon, %0,1 tretinoin, %0,1 deksametazon iceren kombinasyon
sayilabilic “Kligman formili” melazmada halen en etkili tedavi
modalitelerinden birisidir. Sik goriilen yan etkileri tahris, eritem,
batma, iritan veya allerjik kontakt dermatittir. Hidrokinonun uzun
sireli ve yiiksek doz kullanimindan ekzojen okronozis riski nede-
niyle kacinilmalidir?®?

Azelaik Asit; (AZA] Pitrosporum ovaleden tiretilen bir dikarbok-
silik asittir Zayif, donlisimli ve yarismali tirozinaz inhibisyonu
yapar? AZA etkisi selektif olarak hiperaktif melanositlere karsi
toksisite iken, normal melanositler korunur, 2'°

Arbutin; Béglrtlen, yaban mersini, cay Uzimu gibi bitkilerinin
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kurutulmus yapraklarindan elde edilir Doz bagimli olarak tirozi-
naz aktivitesini baskilar'? Melazmada %5-7'lik konsantrasyonu
kullanilir, ancak daha ylksek konsantrasyonlar paradoksal hiper-
pigmentasyona yol acabilir?

Kojik asit; Aspergillus ve penicillium gibi funguslar tarafindan
uretilen bir antibiyotiktir. Bakir iyonunu baglayarak tirozinaz inhi-
bisyonu yapar. 23113

Retinoidler; Keratinosit donglsini uyararak, melanozoma
transferi azaltarak ve diger aktif iceriklerin penetrasyonunu ar-
tirarak etki gosterir''* Monoterapi olabilecedi gibi hidrokinon ve
steroid gibi ajanlarla kombine edilerek de kullanilabilir. Tretinoin
%0,05-0,1 konsantrasyonlarda epidermal melazmada etkilidir,
dermal melazmada etkisi yoktur23"

Meyan kakii (licorice) ekstresi; icerdigi glabridin ile tirozinaz in-
hibisyonu yapar ve antiinflamatuvar etkilidir'? Klinik olarak etkin
konsantrasyonu hala bilinmemektedir.

Askorbik asit [C vitamini); Bakir iyonlarini baglayarak etki goste-
rir. Ayni zamanda antioksidan etkisi ile melanogenez tetikleyicisi
olan serbest radikallerin olusumunu onler ve UV absorbsiyonunu
azaltir. Stabil olmayan bir molekdil oldugu icin monoterapi olarak
etkisi azdir'™

Glutatyon; Non selektif melanogenez stipresyonu yapar. Glutatyo-
nun, inflamasyonu azaltan bir antioksidan gorevi gordugu disi-
nilmektedir®'®

Topikal steroidler; Kortikosteroidler melanositleri hasara ugrat-
maksizin onlarin sekretuvar metabolik Grinlerin saliniminiinhibe
etmektedir. Bu da melazmadaki kisa sireli etkilerini aciklayabil-
mektedir. Genellikle Kligman formulinde yer alirlar. Uzun sireli
kullanimlari; akneiform erdpsiyon, atrofi, telenjiektazi ve hipertri-
koz gibi yan etkileri nedeni ile 6nerilmemektedir?'"12

2. Kimyasal Soyucu Tedavi

Topikal tedavilere direncli melazmada kimyasal peelingler, epider-
mal yenilenme ve keratinosit donglsinu artirma yeteneklerinden
dolayl monoterapi olarak veya kombinasyonda kullanilabilen bir
tedavi yontemidir.® Triklorasetik asit (TCAJ, glikolik asit (GA) gibi
alfa hidroksi asitler, en sik kullanilan kimyasal soyucu ajanlardir .
GA TCA'ya gore hiperpigmentasyon gelisim riski bakimindan daha
guvenlidir, 3117

3. Lazer ve Isik Tedavileri

Lazerler, ciltteki ¢cesitli kromoforlari secici olarak hedeflemek icin
termal enerjiyi kullanabilir. Ablatif olmayan lazerler; daha az enf-
lamasyona ve ardindan daha az postinflamatuar pigment degisik-
ligine neden olma egilimi gz 6ntne alindiginda, ablatif lazerlere
gore melazmanin tedavisi icin tercih edilir. Deri tipi koyu olan ki-
silerde PIH riski nedeniyle ileri basamak tedavi secenegi olarak
degerlendirilmeli ve cok dikkatli bir sekilde yapilmalidir2®"

Intense Pulsed Light (IPL) bir monoterapi olarak ve kombinasyon
halinde melazmanin tedavisi icin epidemal kékenli pigmentasyon-
larin giderilmesinde kullanilmaktadir. Derin dermisteki pigmen-
tasyonlarda etkili dedildir. Uygulama sonrasi postinflamatuvar hi-
perpigmentasyon riski nedeniyle dikkatli ve renk acici kremlerle



birlikte kombine kullanilmasi 6nerilmektedir®'®
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Postinflamatuar Hiperpigmentasyon
Giris
Postinflamatuar hiperpigmentasyon (PIH) ,deride olusan hasarlanma, yaralanma veya

inflamasyona bagli olarak ortaya ¢ikan pigmentasyon artisidir. Koyu renkli deri tiplerinde
(Fitzpatrick IV ve VI] daha siklikla gzlenmektedir.

Epidemiyoloji

Epidemiyolojik calismalar, postinflamatuar hiperpigmentasyon daha koyu renk cilt tipine
sahip irksal - etnik gruplarin yaygin nedenleri arasinda oldugunu géstermektedir

Bircok inflamatuar dermatoz veya deri yaralanmasi, pigment degisikliklerine neden ola-
bilir Psoriasis veya liken planus gibi paplloskuamoz hastaliklar, dermatofitozlar, viral
ekzantemler, allerjik reaksiyonlar, bocek sokmalari, ila¢ reaksiyonlari, fototoksik eriip-
siyonlar, kontakt dermatit, sistemik lupus eritematozus, kimyasal madde yaniklari, irri-
tanlar, kozmetik islemlere bagli olusan deri hasarlari gibi bircok durum ve hastalik PiH'e
yol acabilir. En sik olarak da deri tipi 3-4 olan bireylerde akne vulgaris, atopik dermatit ve
impetigodan sonra gorilir. Pseudofolliculitis barbae (PFB), 6zellikle Afrikali Amerikali-
lar arasinda, PIH ile sonuclanan ve prevalans oraninin % 45-83 arasinda oldugu tahmin
edilen baska bir yaygin inflamatuar dermatozdur.'

Etyopatogenez

PIH, melaninin asiri Uretiminden veya kutanoz inflamasyondan sonra pigment dagili-
minin bozulmasindan kaynaklanir. PIH epidermis ile sinirli oldugunda, melanin dretimi
ve cevredeki keratinositlere transferinde bir artis olur. Kesin mekanizma bilinmemekle
birlikte, melanosit aktivitesindeki bu artisin prostanoidler, sitokinler; kemokinler ve diger
inflamatuar aracilarin yani sira inflamatuar sirec sirasinda salinan reaktif oksijen tirle-
ri tarafindan uyarildigi gésterilmistir. Bircok calisma, LT-C4 ve LT-D4, prostaglandinler E2
ve D2, tromboksan-2, interlgkin (IL] -1, IL-6, timor nekroz faktéri (TNF) gibi lokotrienle-
rin (LT) melanosit uyarici 6zelliklerini gostermistir.'

Dermis icindeki PIH, blylk miktarlarda melanin salgilayan bazal keratinositlerde iltihap-
lanmaya bagli hasardan kaynaklanir. Serbest pigment daha sonra tst dermiste melano-
faj olarak adlandirilan makrofajlar tarafindan fagosite edilir ve yaralanma yerinde deride
mavi-gri bir gérinim olusturur*

Klinik Bulgular

PIH tipik olarak inflamatuar sirec ile ayni dagilimda makdller veya yamalar olarak ken-
dini gosterir (Resim 1). Fazla pigmentin deri katmanlari icindeki yeri, rengini belirleye-
cektir. Epidermal hipermelanoz, ten rengi, kahverengi veya koyu kahverengi gorinecektir
ve tedavi olmaksizin dizelmesi aylar ila yillar sirebilir. Dermis icindeki hiperpigmentas-
yon mavi-gri bir goriinime sahiptir ve tedavi edilmezse uzun bir sire kalici olabilir veya
uzun bir stire sonra dizelebilir™*

Tedavi

PIH nin tedavisinde ilk dnce altta yatan inflamatuar dermatozla saptanmalidir. PIH icin
tedaviyi erken baslamak iyilesmeyi hizlandirir Bununla birlikte, tedavinin kendisinin tah-
rise neden olarak PIHye neden olma veya siddetlendirme potansiyeline her zaman dik-
kat etmek dnemlidir. Birinci basamak tedavi tipik olarak bir giines kremi dahil olmak
tzere foto korumaya ek olarak topikal depigmentasyon ajanlarindan olusur. Hidrokinon,
azelaik asit, kojik asit, arbutin ve bazi meyan koki ekstreleri gibi topikal tirozinaz inhi-
bitérleri, hipermelanoz alanlarini etkili bir sekilde hafifletebilir. Diger depigmentasyon
ajanlari arasinda retinoidler, mequinol, askorbik asit, niasinamid, N-asetil glukozamin
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Resim 1. Kol yerlesimli pigmente yama

ve soya bulunur. Topikal tedavi tipik olarak epidermal postinfla-
matuar hiperpigmentasyon icin etkilidir; ancak kimyasal peeling
ve lazer tedavisi gibi bazi proseddrler, inatci hiperpigmentasyonun
tedavisine yardimci olabilir. Ayrica, iltihap sonrasi hiperpigmen-
tasyonun tahrisini ve kétiilesmesini onlemek icin yukaridaki teda-
vilerin hepsinde dikkatli olmak dnemlidir*?®
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Vitiligo
Giris

Vitiligo deri ve mukozalardaki melanosit desktriksiyonu sonucu olusan, net sinirli sit
beyazi makdiler lezyonlarla karakterize, seyri dngorilemeyen, oldukca sik karsilasilan,
edinsel, kronik bir hastaliktir

Epidemiyoloji

Her irkta rastlanilabilen bir hastaliktir; diinyanin farkli bélgelerinden ortalama gorilme
sikligl  %1-2'dir.. Her iki cinsiyette esit oranda gorulur ve koyu tenlilerde daha sik go-
rdlur. En sik 10-30 yaslarda baslasa da her yasta goriilebilir, nadiren konjenital olabilir.

Etyopatogenez

Vitiligo oldukca karisik bir etyolojiye sahiptir. Genetik ve diger tetikleyiciler olarak et-
yolojiyi gruplandirabiliriz.. Vitiligoda ailesel olgulara sik rastlanmaktadir; bu durum da
genetik temelin varligini destekleyen giicli bir veridir. Fakat klasik Mendelian otozomal
dominant veya resesif bir gecisten bahsetmek mimkin degildir. Birinci derece akraba-
larinda vitiligo bulunan bireylerin normal topluma gore vitiligo gelistirme riskinin 7-10
kat daha fazla oldugu gosterilmistir’ Yapilan calismalar vitiligonun kompleks bir genetik
yaplya sahip oldugunu distndirmektedir, bircok teori hastaligin oligogenik, hatta poli-
genik bir temele dayanabilecedini iddia etmektedir? Tetikleyici faktorler arasinda stres
basta gelmektedir. Vitiligo hastalari siklikla bu hastaligin baslangicini, bir kaza gecirme,
aile bireylerinden birinin vefati, is hayatinda bir degisiklik veya ciddi saglik sorunlari gibi
yasamlarinda meydana gelen ani dedisimlerle ve kriz donemleriyle iliskilendirmekte-
dirler. Bazi hastalar ilk belirtilerin glines yani§i sonrasi ortaya ciktiindan bahsederler.
Kdébnerizasyon hastaligin dnemli belirtileri arasinda yer almaktadir.

Hastaligin patogenezi Uzerine cok sayida calisma yapilmis olmasina ragmen hala tam
olarak aydinlatilamamistir: Vitiligodaki melanosit destriksiyonunun patogenezi ile ilgili 3
ana teori ileri sirdlmektedir

1. Noral teori; melanositler ve sinir hiicreleri etkilesim halindedir. Sempatik sinir sistemi
disfonksiyonunun melanosit tretimini etkilemekte ve depigmentasyona yol acmaktadir.
Bazi noropeptid ve ndranal marker seviyelerinin vitiligoda arttigi gdsterilmistir Mental
stres hipotalamo-pitiiter-adrenal aksi stimiile eder, artan katekolamin metabolitleri
melanosit yikimina yol acan serbest oksijen radikallerinin asiri Uretimine yol acar.

2. Otoimmiin teori; vitiligo hastalarinin %80°inde melanositlere karsi 1gG ve IgM sap-
tanmistir Hastalarda anti-tiroglobulin antikor, anti-tiroid antikor, anti-tiroperoksidaz, ve
anti-diiz kas antikoru tespit edilmistir. Perilezyonel alanda normal deriye gore Langer-
hans hiicreleri, T lenfositleri ve makrofajlarin konsantrasyonu yiiksek bulunmus, CD8/
CD4 orani artmistin Melanosit destriiksiyonunun sitotoksik CD8 T- hiicre aracili olabile-
ce§i disinulmustir. Lenfositler ve antikorlarin yaninda bazi sitokin diizeylerinde de artis
gozlenmistir.

3. Kendi kendini harap etme teorisi: Melanositlerin normal melanin biyosentezi esnasin-
da ortaya ¢ikan metabolitler tarafinda harap edildigini ileri sirmektedir?

Klinik Bulgular

Lezyonlar tipik olarak st beyazi renginde, net sinirli ve degisken boyutlarda makdller
seklindedir. Lezyon alanlarindaki killar da akromik 6zellikte olabilir Zaman icinde vitiligo
lezyonlari blytyerek birbirleriyle birlesebilir; aralarda normal deri alanlari kalabilir ve
vitiligo makdllerinin icinde repigmente alanlar olusabilir Lezyonlar lzerinde herhangi
bir epidermal degisiklige rastlanmaz. Fokal, segmental, generalize ve Universal olarak
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dort tipe ayirmak mimkindir. Fokal vitiligoda tek bir izole lezyon
veya daginik birkac lezyon bulunur. Segmental vitiligo dermatomal
veya herhangi bir dermatoma uymayan unilateral makdllerle ka-
rakterizedir. Genellikle daha erken baslangiclidir ve ailesel egilimi
bulunmamaktadir. Yetiskinlerin %5'i bu formda karsimiza cikar-
ken, cocuk hastalarda bu oran %20'nin tzerindedir. Generalize tip
en yaygin karsilasilan tiptir. Birkac¢ genis makidile rastlanir ve lez-
yonlar genellikle simetrik yerlesimlidir. Ekstansdr alanlar siklikla
etkilenir. En cok lezyon gelisen bélgeler bileklerin i¢ yuzleri, mal-
leoller; abdominal bdlge, lumbosakral bélge, tibianin on ylzi ve
aksillalardir: Perioral ve periokiler alan, burun, kulaklar ve anus-
te lezyonlara rastlanabilir. Periungual tutulum ve mukozal tutulum
(dudaklar, penis distali, meme baslari) da gérilebilir Akrofasyal
vitiligoda ise parmak distalleri ve periorifisyel tututluma rastlanir.
Aralarda sadece cok az miktarda normal deri alaninin bulundugu
yaygin vitiligo bulgularinin vartiginda tablo Universal vitiligo olarak
adlandirilic Bu tip multipl endokrinopati sendromu ile iliskilidir?

Vitiligo olgularinda poliozis (killarda beyazlama) ve saclarin erken
beyazlamasi, halo nevus, alopesi areata gibi bazi ek dermatolojik
problemlere de rastlanmaktadir. Vitiligo hastalarinda iris ve reti-
nada pigmentasyon bozukluklari tespit edilebilir.

Vitiligoya tiroid hastaliklari, diyabet, pernisydz anemi, otoimmin
poliendokrinopati, Addison hastaligi gibi sistemik hastaliklar da
eslik edebilmektedir®?®

Tani

Vitiligoda tani genellikle klinik muayene ile konulmaktadir. Wood
Is1g1 muayenesi taniya oldukc¢a yardimci bir yontemdir. Wood 1s1di
ile vitiligo makdlleri daha belirgin hale gelmektedir. StUphede kali-
nan durumlarda histopatolojik inceleme yapilabilir

Ayirici Tani

Ayirici tanida hipo-depigmentasyon yapan kimyasal lokoderma,
lepra, piebaldizm, postinflamatuar hipopigmentasyon, tinea ver-
sikolor; tuberoz skleroz, Waardenburg's sendromu, nevus depig-
mentozus, pitiriyazis alba, mikozis fungoides gibi hastaliklar akil-
da bulundurulmalidir®

Tedavi

Vitiligo tedavisinde uzmanlar arasinda farkli gorisler vardir. Te-
davi verme karari veya hangi tedavinin onerilecegdi konusunda fikir
birligi hentiz yoktur. Ayrica tam olarak ideal, etyolojiye yonelik ve
kesin sonu¢ saglayan bir tedavi bulunmamaktadir Tedavi sece-
nekleri lezyonlarin dagilimina, slresine, daha 6nce uygulanmis
olan tedavilere ve hastanin psikolojik durumuna gore degerlen-
dirilmelidir. Hastalara tedavi vermeden once eslik edebilecek
komorbiditeler ve otoimmin hastaliklar arastirilmali ve tedavi
edilmelidir. Lezyonlar vicut alaninin %20’sinden daha azini kapli-
yorsa lokal tedavi, daha genis alani kapladiginda ise sistemik te-
davi onerilmektedir?

Vitiligo tedavisinde en sik tercih edilen tedaviler arasinda, yerel
steroidler, imminomoddilator ajanlar, fototerapi ve cesitli cerrahi
yontemler sayilabilir.

Yerel Tedaviler

Bdliim 5: Pigmentasyon Bozuklugu ile Seyreden Hastaliklar

Kortikosteroidler: Vitiligo tedavisinde ilk basamagi yerel korti-
kosteroidler olusturmaktadir. Cogu hekim o6zellikle baslangi¢ te-
davisinde ylksek potens steroidleri tercih etmekle birlikte, kimi
hekimler de yan etkilerden korunmak amaciyla, 6zellikle yiizde ve
kivrim bélgelerinde yerlesen lezyonlarda daha disik potensleri
kullanma egilimindedir. Yapilan bazi calismalarda yiiksek potens
steroidlerle, orta potens steroidlerin etki diizeyleri arasinda an-
lamUli bir fark gorilmemistir® Tedaviye glcli steroidlerle basla-
yip, zayif etkili olanlarla idame edilmesi de dnerleri arasinda yer
almaktadir® Vitiligo lezyonlarinda 3-4 ay siireyle topikal kortikos-
teroid kullanilmasina ragmen yanit alinamamissa tedavi secene-
ginde degisiklige gidilmesi uygun olacaktir. En sik karsilasilan yan
etki dermal atrofidir®

Kalsingrin inhibitérleri: Takrolimus T hiicre aktivasyonunu baski-
layarak ve proinflamatuar sitokinlerin salinimi engelleyerek etki
gosterir®® Klobetazolle karsilastirmali calismalarda aralarinda
etki farki gosterilmemistir ve en dnemli avantaji uzun donem
kullanimda atrofiye sebep olmamasidir. Cocuklarda yetiskinlere
gore daha iyi yanit alindigi, ozellikle ylizde yerlesen lezyonlarda
ve kil folikillerinin yogun oldugu alanlarda yanitin daha iyi oldugu
gozlemlenmistir. Pimekrolimus'un kortikosteroidlerle yapilan kar-
silastirmali ¢calismalarda da repigmentasyon acisindan anlamli
bir fark bulunmamistir. Takrolimus ve pimekrolimus lokal olarak
glinde iki kez etkilenmis bélgelere uygulanmaktadir?

Kalsipotriol: Son zamanlarda yapilmis kontrolli olmayan c¢alis-
malarda kalsipotrioltn yalnizca UV tedavileriyle kombine olarak
kullanildiginda ekti gosterdigi bildirilmistir?

5-Florourasil (5-FUJ: Vitiligolu alana ablatif yontemler uygulan-
diktan sonra topikal 5-FU uygulanmasinin givenilir ve etkili oldu-
gunu gosteren calismalar mevcuttur’8

Depigmentasyon Yapici Ajanlar: Bu ajanlar yaygin vitiligosu olan
hastalarda, aralardaki pigmente alanlari kalici olarak depigmen-
te etmek amaciyla uygulanir. Kullanilan madde monobenzileter
hidrokinon isimli maddedir. islemin birkac ay siirebilecegi ve de-
pigmentasyonun irreversibl oldugu konusunda mutlaka hasta uya-
ritmalidir?

Fiziksel Tedaviler

Hem UVA, hem UVB dalga boyu vitiligo tedavisinde kullanilabil-
mektedir, etkisi hala tam olarak aciklanabilmis dedgildir.

PUVA: Oral veya topikal olarak kullanilarak deriyi 1s1ga daha du-
yarli hale getiren psoralenlerin UVA ile kombine olarak uygulandi-
gi tedavi seklidir. Genellikle 8-Metoksiproralen kullanilmaktadir.
Sistemik PUVA 9 yasin altindaki cocuklarda kullanilmamaktadir
Kisa donemli yan etkileri kutandz ve okiler fototoksisite, bulanti
ve bas agrisidir, uzun dénemli yan etkileri arasinda doza bagimli
olmak Uzere, deri kanserleri, 6zellikle de skuamdz hiicreli kanser
yer almaktadir® Topikal PUVA lokalize lezyonlara sahip eriskinler-
de ve 2 yas Ustl cocuklarda uygulanabilir®®

Dar Bant UVB: Dar bant UVB 311 nm dalga boyuna sahiptir. Son
zamanlarda en etkili ve en glvenli tedavi sekillerinden biri olarak
kabul edilmektedir. Gebelerde ve cocuklarda da glvenle kullani-
labilir®



Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Monokromatik Excimer Lazer: Genellikle lokalize ve stabil lez-
yonlardatercih edilen bir yontemdir®®

Sistemik Tedaviler

Kortikosteroidler: Sistemik kortikosteroidler yaygin vitiligo lez-
yonlari olan ve hizli artis gosteren hastalarda tercih edilebilir?
Yapilan calismalarda etkinlik ile ilgili sonuclarin degisken olmasi
ve sistemik yan etkileri géz éniinde bulundugunda vitiligo tedavi-
sindeki yeri tartismalidir. intralezyonel steroid enjeksiyonunun et-
kisinin arastirldigi calismalarda basarili sonuglar elde edilmistir.

immiinomodiilatérler: Hastaligin patogenezinde immiin sistem
bozukluklarinin rol aldigr distnildiginden, vitiligo tedavisinde
cesitli imldnoregilator ajanlar da denenmistir. Bu amagla siklo-
fosfamid, siklosporin, izoprinozin ve levamizol kullanilmistir. Elde
edilen repigmentasyon oranlari kullanilan ajana gore degiskenlik
gostermektedir?

Antioksidanlar: Vitiligoda hicresel diizeyde oksidatif stres varli-
gi goz 6nune alindiginda, oral antioksidan takviyelerinin tedaviye
yardimci olabilecedi distinilmektedir. Bazi calismalarda mono-
terapi veya coklu halde kullanilan ginko biloba, alfa lipoik asit, ¢
vitamini, e vitamini gibi antioksidanlarin tedavi etkinligini arttirdigi
rapor edilmistir*

Cerrahi Tedaviler

Son iki yildir yeni lezyon gelistirmemis hastalarda cerrahi tedavi-
ler tercih edilebilir

Cerrahi melanosit transplantasyonu, diger tedavilere cevap ver-
meyen, refrakter ve stabil olgularda en 6nemli tedavi alternatifidir.
Bu tedavi 6zellikle cok direncli olan distal ekstremiteler, dirsekler,
dizler, goz kapaklari, dudaklar ve meme baslari icin endikedir.

Punch greftleme daha kolay ve daha ucuz bir tekniktir; genellikle
kiclk alanlar icin tercih edilir Bu amacla 0.25 veya 0.5 mm’lik
greftler tercih edilmektedir®

Ayrica cerrahi teknikler arasinda kismi kalinlikta deri greftler,
emme bilu greftleri, kiltlre edilmemis epidermal hiicre greftleri
de sayilabilir®¢

Destekleyici Tedaviler

Guinesten Koruyucular: Bitin vitiligo hastalarina giines koru-
yucu ajan kullanmalari onerilmelidir. Bunun birinci sebebi vitiligo
alanlarini glines yaniklarindan korumak ve Kobnerizasyonu on-
lemek, ikincisi ise etraf derinin koyulasmasini engelleyip aradaki
renk farkinin daha da belirgin olmasini engellemektir?

Kozmetik Kamuflaj: Bu teknik, viicudun gorinir bolgelerindeki
vitiligo lezyonlarini kapatmak icin kullanilan alternatif bir yontem-
dir Kamuflaj gecici, yari kalici ve mikropigmentasyon ve dévme
gibi kalici teknikler seklinde uygulanabilir. .. Hastaligin seyri 6ngo-
rilemez bu nedenle kalici teknikler hakkinda fikir birligi yoktur. *

Psikoterapi: Hastalarin dnemli bir boliminde depresyon, ciddi
0zglven kaybi, toplumdan izolasyon vb. cesitli psikolojik problem-
ler gorulebilmektedir. Eslik eden psikolojik problemler varliginda
destek alinmasi vitiligo tedavisine yanitlari artirin '

Fitoterapi: Son yillarda bazi bitki ekstrelerinin de tedaviye yar-
dimci olduguna dair yayinlar bulunmaktadir?

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.
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Sac Hastaliklari
Hair Disorders

BOLUM HAKKINDA

Sac hastaliklari, genetik, hormonal ve otoimmin mekanizmalarla iliskili cesitli patolojileri kap-
sar. Androgenetik alopesi, toplumun yaklasik %50’sini etkileyen, genetik yatkinlik ve androjen
hormonlariyla tetiklenen en yaygin sac¢ dokilmesi tipidir. Alopesi areata, sac folikillerini hedef
alan T-hicre aracili otoimmiin bir hastalik olup, yasam boyu goriilme sikligi %2'dir. Telogen eflu-
vium ise kil siklusundaki bozukluga bagli gelisen, siklikla akut veya kronik formda gorilen diffiiz
sac dokllmesidir. Sikatrisyel alopesiler ise sac folikillerinin kalici hasarina yol acan, primer ve
sekonder formlari bulunan heterojen bir hastalik grubudur. Tedavi yaklasimlari hastaligin tipi-
ne ve siddetine gére degismekte olup, topikal tedaviler (minoksidil, kortikosteroidler), sistemik
tedaviler (finasterid, dutasterid), immunoterapi ve cerrahi yontemler kullanilmaktadi Her bir
hastalik tipinde erken tani ve uygun tedavi stratejisi, hastaligin prognozu acisindan 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: alopesi areata, androgenetik alopesi, sikatrisyel alopesiler, telogen effluvium

ABOUT the CHAPTER

Hair disorders are a diverse group of conditions with underlying causes related to genetics, hor-
mones, and the immune system. Approximately 50% of the population is affected by androgenetic
alopecia, the most common form of hair loss caused by a genetic predisposition and androgen
hormones. Alopecia areata is a T-cell mediated autoimmune disease targeting hair follicles, with
an estimated lifetime incidence of 2%. Telogen effluvium is a form of diffuse hair loss resulting
from a disruption in the hair growth cycle. It can present in two main forms: acute and chronic.
Cicatricial alopecias represent a diverse range of disorders that result in irreversible damage to
the hair follicle, encompassing both primary and secondary forms. The most appropriate tre-
atment approach depends on the specific disease type and severity. Potential options include
topical treatments (such as minoxidil and corticosteroids), systemic treatments (such as finas-
teride and dutasteride), immunotherapy, and surgical methods. It is of the utmost importance to
diagnose the disease early and implement an appropriate treatment strategy in order to achieve
the best possible prognosis for each disease type.

Keywords: alopecia areata, androgenetic alopecia, cicatricial alopecias, telogen effluvium

C: E;E CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
lisans altinda lisanslanmistir.

DOI: 10.5152/4706

Server Serdaroglu’
Murat Kiclktas?
Ayse Mine Gok®

' istanbul Universitesi-Cerrahpasa,

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi

Hastaliklari Ana Bilim Dali, Istanbul, Tirkiye

2 Murat Kicuktas Klinigi, Bursa, Tirkiye

3 [zmir Tire Devlet Hastanesi, izmir, Tirkiye

E-posta: serverserdaroglu@iuc.edu.tr
infol@drmuratkucuktas.com
draysebayazit@gmail.com

Bu bélimii alintila / Cite this chapter as:
Serdaroglu S, Kuciktas M, Gok AM. Prekan-
seroz Deri Lezyonlari. Serdaroglu S, Engin B,
Kutlubay Z, Uzuncakmak TK, Oba MC, Altan
Ferhatoglu Z. ed. Deri ve Zihrevi Hastaliklar
icinde. Istanbul: IUC Universite Yayinevi; 2024:
60-71

60


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0000-0003-2239-9430
https://orcid.org/0009-0006-3282-6810
https://orcid.org/0000-0002-6744-471X
mailto:server.serdaroglu@iuc.edu.tr
mailto:info@drmuratkucuktas.com
mailto:draysebayazit@gmail.com

Androgenetik Alopesi
Giris

Androgenetik alopesi (AGA] (erkek tipi sa¢ dokilmesi ) genetik yatkinlik gosteren ve and-
rojen hormonu ile tetiklenen bir hastaliktir. Kadin ve erkeklerin % 50 ‘sinde gorilmekte
olup, genellikle ilerleyici bir seyir gosterir AGA" de genetik gecis tek bir gen Uzerinden
ziyade poligenik gecis Uzerindendir. Ancak 6zellikle babada AGA varligi ogul icin 5-6 kat
risk teskil etmektedir AGA da sac dokilmesi erkeklerde androgen hakimiyetindeki sa¢
koklerinin yogun bulundugu frontotemporal ve vertex bdlgesinde gerceklesirken kadin-
larda ise frontal on sac cizgisi genelde korunarak on sag¢ ¢izgi hattinin gerisindeki folikil-
leri diffiiz olarak etkileyerek gerceklesir!

Etyoloji ve Patogenez

AGA’ nin patogenezinde baslica androjenler, yas ve genetik faktorler yer alir AGA cesitli
genlerin ve cevresel faktorlerin etkilesimi ile ortaya cikmnaktadir Genellikle sac¢ kayip-
larmin en hizli seyrettigi donem androjenlerin en yiksek oldugu donemdir. Hipogonadal
erkeklerde androjenler olmayacagindan AGA gelisimi olmaz.?

Hastalik 6zellikle androjen bagimui follikilleri etkilediginden sac dokilmesi genelde pu-
berte sonrasi androjenlerin artisi ile baslar. Hastaligin gorilme sikligi yasa ve irka bagli
olarak degisir. 30 yasa kadar erkeklerde gorilme sikligi % 30 iken, 50 yasa kadar olan-
larda bu oran % 50, 70 yasa kadar olanlarda ise % 80 dir?

AGA' li hastalarda sacli deride dihidrotestesteron hormonu (DHT), 5 alfa rediiktaz ve and-
rojen reseptor seviyesi fazladin AGA'da androjenlerin hangi mekanizma ile folikillerde
kayba yol actigi tam olarak bilinmese de androjen reseptérlerinin yogun oldugu terminal
kil folikUllerinde minyatiirlesmeye yol acar. Androjenler folikillerin uzama ve gelisme
evresi olan ananen fazi kisaltirken, gerileme ve hacim kaybinin oldugu telogen fazi ise
uzatiz Normalde 12/1 olan anagen / telogen oranini 5/1" e kadar dusurirler?

Androjenler deride bir ¢ok farkli rol alirlar. Sebase bezlerin biyimesi ve farklilasma-
sinda, sa¢ folikillerinin uzamasinda, epidermal bariyerde ve yara iyilesmesi gibi bir cok
yerde hiicre ici sinyal yolu ile gorev alirlar. Androjen hormonlari androgen bagmli bol-
gelerde (aksilla, pubis ve sakal bolgesi] yer alan kil folikillerini uyarirlarken sacli deri
folikullerinde ise minyatirizasyona yol acarak anagen fazi kisaltip kellige sebep olurlar?

Dolasimdaki androjenlerin cogu testesterondur. Testesteron 5 alfa rediktaz enzimi saye-
sinde daha potent form olan dihidrotestesterona dontsir. DHT androjen reseptérlerine
daha yiiksek afinite ile baglanir. Iki tip major isoform 5 alfa rediiktaz enzimi bulunur. Tip
1 daha cok sebase gland, keratinosit ve ter bezlerinde yer alirken, tip 2 izoenzimi ise sa¢
foliktllerinin dis kdk kilifinda, vas deferens, seminal vezikil ve prostatta yer alir AGA da
daha cok tip 2 5 alfa rediktaz enzimi rol alir?

Sac folikillerinin biyolojik gelisimine baktigimizda 4 fazdan olusurlar. Bu fazlar anagen
(buylme), katagen (involiisyon), telogen (dinlenme) ve exogen (dokiilme) fazidir Folikille-
rin % 80-90" ni anagen fazda yer alir. Saclarin uzunlugunu belirleyen bu faz ortalama 2-6
yil kadar sirer. Geri kalan % 5-10'luk kisimdaki folikilller ise katagen ve telogen fazda
bulunur. Gunlik 100 kadar sac folikilinin dokilmesi (exogen faz) normaldir?

Kil folikillerinin gelisiminde dermal papilla hicreleri énemli bir yer tutar. Dermal pa-
pilla ve kil kok hiicreleri arasindaki etkilesim sonucunda dermal papilladan ¢ok sayida
blylme faktori salgilanit Bu salgilanan biylme faktorleri folikillerin gelisimini saglar*

Klinik Bulgular ve Laboratuar

AGA puberte sonrasi androjenlerin artisi ile baslar Erkek hastalarin cogunda
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Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

frontotemporal bolgelerde ki foliklllerde minyatirlesme ile bas-
lar. Daha sonra vertex bolgesinde yer alan folikiller etkilenir. Ge-
netik potansiyele bagli olarak zaman icinde tim androjenik alan-
da ki folikuller (oksipital bolge ve alt temporal bolge haric skalpin
geri kalan bolumu) etkilenip dokulirler. Bazen bu klasik dokilme
paterninin disiinda androjenik alanda diffiz minyatirlesme de go-
rutebilir’3

Kadin hastalarda ise genelde 6n sac cizgisi korunarak androjenik
alanda minyatiirlesme seklinde gorulir®

AGA'da tani genellikle klinik bulgular ve anamneze dayanilarak
koyulur. Hastaligin puberte sonrasi baslamasi, aile anamnezi
(sart degill ve androjenik alanlari tutmasi gibi bulgulardan yola
cikilir Tanida biyopsi nadir hallerde kullanilir. Dermoskopide min-
yaturize folikiller ve perifolikiler kahverengi yapilar goralur'3

AGA'lI hastalarda genel sa¢ sagligi acisindan ve anemi yoninden
tam kan sayimi, demir, demir baglama kapasitesi, ferritin, b12,
folik asit, ¢inko, tiroid hormon seviyeleri, D vitamini seviyesine ba-
kilmasi ve eksik olan degerlerin replasmani tedaviye yaniti hizlan-
diracaktir.

Tedavi

AGA tedavisini farmokoterapi, cerrahi ve kozmetik Uriinler ola-
rak Uce ayiririz. Bugiine kadar AGA tedavisinde FDA onayi olan
2 urdn bulunmaktadir Bunlardan ilki bir potasyum kanal blokeri
olan minoksidil ve digeri ise 5 alfa rediktaz enzim inhibitord olan
finasteriddir®

Medikal tedavi 0zellikle erken donem hastalarda oldukca etkili-
dir. Ancak unutulmamalidir ki AGA kronik bir seyir gdsterdiginden
tedaviyi hangi zamana kadar devam ettirecedimiz konusu vardir.
Bu tedavilerin uzun dénem kullanimlari maliyetli ve yan etkiler
acisindan riskler barindirmaktadir.

Minoksidil

Baslangicta antihipertansif olarak gelistirilmistir. Minoksidil kul-
lanan hastalarda hipertrikoz gelisebilir. Minoksidil uygulandigi
bolgede potasyum kanallarini acarak diz kaslarda genislemeye
neden olur ve kan akiminin artisini saglar. Ginimuzde farkli yiz-
delerde bulunmasina ragmen en cok % 2 ve % 5 formilasyonda
soliisyon ve kopiik formu bulunur’

Topikal minoksidil tedavisinde tedavinin 6. ayinda maksimum etki
saglanir. Tedavinin baslangicinda genellikle ilk 8 haftada telogen
dokilme olarak adlandirilan dokilme gerceklesebilir Telogen
fazda olan folikiller dokilerek yerlerine arkasindan anagen faza
gecis gosteren folikilller gelir?

Minoksidil kullanimina bagli en sik goriilen yan etki icerigindeki
propilen glikole bagli gelisen kontakt dermatittir”

5- Alfa Rediiktaz inhibitorleri

Testesteronun aktif metaboliti olan dihidrotestesteron (DHT) hor-
monu AGA patogenezinde 6nemli bir yer tutar. Testesteron hormo-
nu dihidrotestesteron hormonuna 5 alfa rediktaz enzimi tarafin-
dan dontsturdlir

AGA tedavisinde 5 alfa rediktaz enzim blokeri olarak Finasterid
ve Dutasterid kullanilir. Finasterid spesifik olarak tip 2 5 alfa re-
diktaz enzimini bloke ederken, dutasterid ise hem tip 1 hem de
tip 2 5 alfa rediiktaz enzimini bloke eder. Finasteridin AGA teda-
visinde giinlik 1 mg dozda kullanimi FDA [ Amerikan ilac Aka-
demisi ) tarafindan 1997 yiinda onaylanmistir. Diger bir secenek
ise gunlik 0.5 mg dozda dutasterid tedavisidir. Oral finasterid
tedavisi serum, prostat ve sacli derideki DHT seviyesini % 60-70
oraninda duslrir. Sistemik finasterid tedavisinin yan etkilerinden
kacinmak icin topikal tedavi arayislari olmustur. Finasteridin topi-
kal formunun emiliminin zayif olmasindan dolay! bu konuda yeterli
calisma yoktur. Son dénemlerde topikal formlarinin da tedavide
basari ile uygulandigi gésterilmistir®”?

Gunluk 1 mg finasterid tedavisinin frontotemporal bolgeye gére
daha cok vertexdeki minyatirlesmeyi azalttigi ve folikillerde bu-
yimeye yol actidi gosterilmistir. Kadin AGA'l hastalarda dogurma
caginda kullanimi kontrendikedir. Muhtemel gebelikte erkek fe-
tislerde ‘'ambiquous genitalia’ ya sebep olabilir®?

Finasterid tedavisi AGA'lI erkeklerde 10 yildan uzun siredir takip
edilmektedir. Finasterid tedavisinin kesildigi hastalarda serum
ve sacli deri DHT seviyeleri 6 ay icinde eski haline gelmekte ve
androgenetik siire¢c devam etmektedir. Finasterid tedavisi uzun
donem kullaniminda nadir gorilen yan etkiler arasinda erektil
disfonksiyon, jinekomasti, libidoda azalma, depresyon ve ejeki-
lasyonda azalma yer alir®”?

AGA tedavisinde diger kullanilan 5 alfa rediktaz enzim blokeri ise
dutasteriddir. Dutasterid finasteride gore tip 2 isoenziminde 3 kat,
tip 1 isoenziminde ise 100 kat daha fazla inhibisyon yapar. Teda-
vide daha cok finasterid tedavisinin basarisiz oldugu hastalarda
kullanilir®?

Kadin AGA'lI hastalarda tedavide daha cok antiandrojenlerden
sprinolakton kullanilir Sprinolaktonun androjen reseptdr agonis-
ti etkisinin yaninda androjen Uretimini azaltma ve testesteronun
estradiole donlsumuni arttirma etkisi vardir. Tedavide kullanilan
bir diger molekdl ise cipreteron asetattir®?

Cerrahi Tedaviler
Sac Ekimi (Sa¢ Nakli)

Bugiin ginimizde en sik kullanilan cerrahi tedavi sekli ise sa¢
ekimidir. Sa¢ ekimi non androjenik bolgeden (oksipital bélge) ali-
nan folikllerin kalici kaybin oldugu bdlgelere transferi esasina
dayanir. En sik olarak kullanilan yéntem FUE (folikiler tnite eks-
traksiyonu) yontemidir. Bu yontemde folikiller 6zel tasarlanmis
punchlarla tek tek alinir. Dogru ellerde dogru endikasyonda yapil-
diginda basarilidir.

Kozmetik Tedaviler

Kozmetik tedaviler kapsaminda bircok tedavi yer alir Bunlarin
baslicalari kirmizi 1sik ve 660 nm dalga boyu lazer tedavileridir.
Saw palmetto, prostaglandin analoglari, growth faktorler, PRP ve
mezoterapi tedavileri ise son donemlerde kullanilan diger tedavi
secenekleridir!
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Sikatrisyel Alopesiler

Sikatrisyel alopesi terimi, sa¢ koklerinin geri doniist olmayan bir sekilde tahrip olmasi-
na ve ardindan sikatrise yol acan heterojen bir hastalik grubunu ifade eder. inflamasyo-
nun hedef yapisina ve folikiler yikima dahil olan mekanizmalara bagli olarak sikatrisyel
alopesiler, primer ve sekonder formlara ayrilir (Tablo 1). Primer sikatrisyel alopesiler,
kil folikulu epitelinin dogrudan inflamatuar tahribatindan kaynaklanir ve sac folikilinin
kendisi inflamasyonun primer hedefidir. Sekonder sikatrisyel alopesiler ise sac¢ folikille-
rini cevreleyen dokunun inflamatuar siirecleri veya mekanik hasari neden olur!

Tablo 1. Primer ve sekonder sikatrisyel alopesiler

Primer sikatrisyel alopesiler Sekonder sikatrisyel alopesiler
Liken pilanopilaris Lokalize skleroderma

Frontal fibrozan alopesi Radyasyon

Diskoid lupus eritematozus Pemfigoid

Keratozis folikilaris spinulosa dekalvans Kimyasal veya fiziksel hasarlar
Folikilitis dekalvans Bakteriyel veya mantar infeksiyonlari

Traksiyonel alopesi

Primer sikatrisyel alopesiler sac folikiliini infiltre eden inflamatuvar hiicrelere gore 3
gruba ayrilir: Lenfositik, notrofilik veya karisik tipte olabilir?

1. Lenfositik primer sikatrisyel alopesiler
-Liken pilanopilaris
a.Klasik liken pilanopilaris
b. Frontal fibrozan alopesi
c. Graham-Little sendromu
- Kronik kutanoz lupus eritematozus (DLE])
- Brocq'un pseudopeladi
-Alopesi miisinoza
-Santral sentrifugal sikatrisyel alopesi
-Keratosis folikilaris spinulosa dekalvans
2. Notrofilik primer sikatrisyel alopesiler

a. Folikilit dekalvans
b. Disekan selilit/folikilit

(perifolikilitis absedens et suffodiens)

a. Karisik inflamatuar hiicreler ile iliskili primer sikatrisyel alopesiler

Folikilit (akne) keloidalis
Folikilit (akne) nekrotika
e Eroziv pustiler dermatoz
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Diskoid Lupus Eritematozus

Diskoid lupus eritematozus sacli deriyi siklikla tutabilir, hatta ba-
zen tutulum sadece sacli deriyle sinirli da olabilir?®

Epidemiyoloji

Hastalik kadinlarda erkeklerden daha sik gordlir ve tipik bas-
langic yasi yasamin ikinci ve dérdinci on yili arasindadir. Diskoid
lupus eritematozuslu hastalarin yaklasik % 5-10'unda sistemik
lupus eritematozus gelisir ve hastalarin % 5'inden azinda subakut
kutanoz lupus eritematozusa ait lezyonlar vardir?

Etyopatogenez

Patogenezinde bircok faktor etkilidir ve cok sayida genle iliskili
bulunmustur.. Hastalik farkli cevresel nedenlerden de etkilenir?

Klinik Bulgular

Lezyonlar eritemli papil veya plak olarak baslangic gosterir Ka-
sintl, yanma, batma ve hipersensitivite gibi sibjektif semptomlar
eslik edebilir. Lezyonlar bir slire sonra cevre bdlgelere dogru ge-
nisleyerek folikiler tikac iceren, yapisik skuamli ve keskin sinirli

eritemli plaklar gelisir Bunlarin tzerinde atrofi, telenjiektazi ve
pigmentasyon bozukluklari meydana gelebilir*

Ayirici Tani

Ayirici tanida sacli deri psoriasisi, tinea kapitis, folikulitis dekal-
vans ve diger lenfositik primer sikatrisyel alopesi formlarini yer
alir!

Tedavi

Ginesten koruma cok dnemlidir. Hem fiziksel bariyer hem de
glnesten koruyucu kremlerin kullaniminin énemi hastalara ak-
tarilmalidir. Tedavide ilk tercih gucli etkili topikal steroidlerdir
Gereken durumlarda intralezyonel steroid uygulanabilir Duruma
gore sistemik hidroksiklorokin ya da sistemik steroidler de teda-
viye eklenebilir

Liken Planopilaris

Liken planopilaris, primer lenfositik sikatrisyel alopesi olarak si-
niflandirilan sac folikillerini etkileyen bir liken planus varyantidir®

Epidemiyoloji

Kadinlarda daha sik goriilmekte olup, kadin/erkek orani 1.8: 1'dir.
Cogu hasta, yasamin ikinci ve yedinci on yili arasinda basvurur®

Etyopatogenez

Liken pilanopilarisin patogenezi henlz aydinlatilamamistir. Bu-
nunla birlikte, yaygin olarak kabul goren bir hipotez, bazal memb-
ran bélgesinde bilinmeyen bir antijene karsi yanlis yonlendirilmis
hicresel immun tepkinin yikima yol actigiseklindedir!

Klinik Bulgular

Klinik olarak liken planopilarisli hastalar, artan sa¢ doktlmesi,
sacli deride kasinti, kepeklenme, yanma ve hassasiyet sikayetleri
ile birlikte atrofik veya sikatris birakan yamalar ile basvururlar.

Bolim 6: Sac Hastaliklari

Lezyonlar tek ya da cok sayida olabilir. Siklikla verteks ve parietal
bélgeyi tutar: Uc grup liken planopilaris vardir: klasik, frontal fibro-
zan alopesi ve GrahamLittle-Piccardi-Lassueur sendromu. Kla-
sik liken planopilaris, sacli deri lezyonlari ve nadiren sacli deri disi
liken planus lezyonlari ile kendini gosterir. Frontal fibrozan alope-
si, frontal sac cizgisinde progresif bant benzeri sikatris gelisimi ve
sac dokulmesi ile kendini gosterir ve cogunlukla orta yasli kadin-
lari etkiler. GrahamLittle-Piccardi-Lassueur sendromu ise, sacli
deride sikatrisyel alopesinin yani sira yaygin folikiler papullerle
birlikte deride liken planus ve koltuk alti ve kasik bolgesinde sikat-
ris birakmayan kil dékilmesinden olusan Ugcli bir durumu icerir®

Ayirici Tani

Diskoid lupus eritematozus ve santral sentrifugal sikatrisyel alo-
pesi gibi diger sikatrisyel alopesiler ayirici tanida yer alir. Ayrica,
erken liken planopilaris lezyonlari seboreik dermatit ile karistiri-
labilir®

Tedavi

Guclu etkili topikal kortikosteroidler ve/veya intralezyonel korti-
kosteroidler birinci basamak tedavilerdir. Sistemik tedavi sece-
nekleri arasinda hidroksiklorokin, tetrasiklinler ve siklosporin,
mikofenolat mofetil veya sistemik kortikosteroidler gibi immuno-
supresif ilaclar bulunur. Sac ekimi, hastalik klinik remisyonda ise
bir secenek olabilir®

Brocq'un Pseudopeladi

Bu tablo tek bir antite mi yoksa cesitli sikatrisyel alopesilerin son
asamas! mi oldugu konusunda tartismali gérisler hala mevcut-
tur?

Epidemiyoloji
Siklikla 30-50 yas kadinlari etkiler!
Etyopatogenez

Patogenezi su anda tam olarak anlasilmamistir Stpheli faktor-
lerden bazilari, edinilmis otoimminite, Borrelia infeksiyonu ve
folikller kok hiicre rezervuarinin yaslanmasidir?

Klinik Bulgular

Dizensiz sinirlari olan ve hiperkeratoz ve inflamatuar belirtiler
icermeyen, genellikle “karda ayak izi" olarak tanimlanan bir go-
rinidme sahip, verteks ve parietal alanlarda yer alan birden cok
kiiclk deri renginde alopesi alani ile kendini gosterir?

Ayirici Tani

Alopesi areata, santral sentrifugal sikatrisyel alopesi, sifiliz, sar-
koidoz ve morfea ayirici tanida disinilmelidir’

Tedavi

Pseudopelade of Brocqg'un yonetimi hakkinda cok az sey bilin-
mektedir; terapotik yaklasim liken planopilaris ile benzer olma
egilimindedir’

Santral Sentrifugal Sikatrisyel Alopesi



Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Onceki yillarda sicak tarak alopesisi veya folikiiler dejenerasyon
sendromu olarak da adlandirilmistir®

Epidemiyoloji

Siklikla Afrika kokenli orta yasli kadinlarda gorulir' Afro-Ameri-
kan kadinlarda en sik gorilen sikatrisyel alopesi seklidir ve ge-
nellikle hayatin ikinci veya t¢lncl on yilindaki kadinlari etkiler?

Etyopatogenez

Hastalik patogenezinde sac folikilinde termal hasar suclansa da
sicak tarak kullanmayanlarda da hastalik gelisimi bildirilmistir
Bir baska hipoteze gdre folikil hasari folikilin ic kok kilifinin er-
ken deskuamasyonuna bagli meydana gelir*

Klinik Bulgular

Hastalik sacli derinin verteks kisminda baslar. Yavas ilerler ve
sentrifugal sekilde yayilir Etkilenen alanda kasinti veya hassasi-
yet olabilir Hastalik uzun sireli ve siddetli oldugunda verteksin
tamaminda alopesi gelisebilir*

Ayirici Tani

Traksiyonel alopesi, trikotillomani, androgenetik alopesi, yanikla-
ra sekonder alopesi, diskoid lupus eritematozus, liken planopilaris
ve Brocq'un psddopeladi ayirici tanida distnilmelidir!

Tedavi

Etkili bir tedavi kesin olarak tanimlanmamistir® Tedavi cogu du-
rumda ampiriktir ve esas olarak topikal ve intralezyonel kortikos-
teroidlerden olusur. Literatirde bildirilen diger tedavi secenekleri
topikal veya sistemik antibiyotikler (6rnegin doksisiklin), oral kor-
tikosteroidler, hidroksiklorokin, mikofenolat mofetil ve siklospo-
rindir!

Folikiilitis Dekalvans

Klasik olarak sacli deride periferik pustiller ile genisleyen ve alo-
pesik yama olarak ortaya c¢ikan nadir, kronik bir sikatrisyel alo-
pesidir?

Epidemiyoloji

En sik genc ve orta yasli yetiskinlerde gorilir; erkekleri daha sik
etkiler!

Etyopatogenez

Nedeni bilinmemektedir. Bu hastaliin bakterilere, dzellikle Stap-
hylococcus aureus’a karsi anormal bir yaniti yansittigi distndl-
mektedir?

Klinik Bulgular

Klinik olarak hastalik baslangicta ozellikle verteks ve oksipital
bdlgede folikller paptller ve pustiller ile karakterizedir. Sakal ve
diger vicut killari [boyun, koltuk alti, kasik bolgesi] daha az et-
kilenir. Ardindan sentrifugal sikatris gelisir.! Karakteristik olarak,
tek bir folikilden birkac veya daha fazla kil ciktigi gordlebilir bu
gorinim tufted folikil olarak adlandirilin®
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Ayirici Tani

Ayirici tanida bakteriyel folikilit, tinea kapitis, derin fungal infeksi-
yonlar, disekan selilit, folikilit keloidalis, eroziv pustiler derma-
toz, liken planopilaris ve santral sentrifugal alopesi yer alir”

Tedavi

Oral rifampisin ve klindamisin, tetrasiklinler, oral /topikal fusidik
asit, sistemik izotretinoin, fotodinamik tedavi, infliksimab, adali-
mumab gibi ajanlar tedavide tercih edilebilir?

Disekan Selilit/Folikulit (Perifolikilitis Absedens
Et Suffodiens)

Nadir gorilen bir sikatrisyel alopesi formudur. Akne konglobata
ve hidradenitis stpirativa ve dissekan folikilit tablolari folikiler
okllizyon triadini olustururlar. Bununla beraber yalnizca sacli deri
tutulumu seklinde de gorilebilir

Epidemiyoloji

Hastalik cok nadirdir ve neredeyse sadece Afrika kokenli geng er-
keklerde gorulur.

Etyopatogenez

Bu bozuklugun pilosebase birimin tikanmasindan kaynaklandigi
one surtlmustir. Folikiler oklizyon ile sebase materyalin tutul-
masi folikill genisletir ve yirtilmasina neden olarak keratinin de-
riye ve organizmalara maruz kalmasina neden olur. Bu da notro-
filik ve grantlomatoz yanitlarla birlikte inflamasyona neden olur.
Bakteriyel bir infeksiyon muhtemelen ikincil olarak eklenir ¢linkd
cogu bakteriyolojik kiltir negatiftir En sik izole edilen patojenler
S. aureus, S. epidermidis ve S. albus'tur?

Klinik Bulgular

Hastalik sacli deri st kisminda sert nodiler lezyonlar ile baslar.
Bu nodiller cogunlukla birbirleri ile baglantili abselesen akintili
lezyonlara dontstir. Kotd koku ve sag kaybi tedavi ihtiyacinin en
onemli nedenleri arasindadir. Sikatrisyel alopesik alanlarinda
skuamoz hiicreli karsinom gelisme riski mevcuttur*

Ayirici Tani

Folikilitis dekalvans, tinea kapitis /kerion selsi, kutis verticis gi-
rata ve epidermal kistler gibi hastaliklar ayirici tanida akla gel-
melidir'

Tedavi

Tedavide, sistemik izotretinoinin 0,5-1,5 mg/kg/giin dozlarinda
basari gosterebilse de relapslar siktir. Diger secenekler arasinda
intralezyonel kortikosteroidler, oral antibiyotikler ve cerrahi teda-
viler sayilabilir*

Folikulit (Akne) Keloidalis

Akne keloidalis nuchae ve folikilitis keloidalis olarak da bilinir*

Epidemiyoloji



Koyu tenli erkeklerde daha yaygindir; ancak herhangi bir kiside de
ortaya ¢ikabilir®

Etyopatogenez

Etyolojisi belirsizligini korumaktadir. Ozellikle kisa sac kesimi yay-
gin tetikleyicidir

Klinik Ozellikler

Bu kronik hastalik oksipital bolge ve ensede kiiciik, sert papiller
olarak baslar. Keloidal sikatrisler gelisir ve alopesi birakarak iyi-
lesir. Alopesi kalicidir. 4

Ayirici Tani

Ayirici tanida fronkil, tinea kapitis profunda, keloid, follikilitis de-
calvans, sarkoidoz ve disekan seldlit yer alir!

Tedavi

Erken donemde tedavi kolay ve etkilidir. Hastaligin ilerlemesini
durdurmak icin topikal potent kortikosteroid ve sistemik antibi-
yotikler (doksisiklin) kullanili. Cerrahi eksizyon biyik keloidal
lezyonlarda uygulanir. 4

Bolim 6: Sac Hastaliklari
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Telogen Effluvium

Telogen effluvium, sac dongusindeki bozukluklar nedeniyle telogen asamasinda mey-
dana gelen sac dokilmesiyle karakterize bir tablodur. Hastalar, saclarinin yogun sekilde
dokilmesinden sikayet eder ve genellikle tamamini kaybetme korkusu, anksiyeteye yol
acar'

Epidemiyoloji

Vakalarin ¢cogu subklinik oldugundan, gercek insidans ve prevalansi bilinmemektedir?
Telogen effluvium siklikla akut ve kronik formlar olarak ayrilir Akut telogen effluvium her
yasta ortaya cikabilir® Kronik telogen effluvium, akut formdan daha az ve siklikla 30-60
yas arasindaki kadinlarda gorilur* Kadinlarda erkeklere gore daha sik rastlanmaktadir

Etyopatogenez
Telogen effluviumda sa¢ dokilmesini aciklayan bes mekanizma bulunmaktadir®

e Erken anagen dokilme: Folikiller anagen fazini terk eder ve prematir olarak telogen
faza girerek 2-3 ay sonra daha fazla dékilmeye neden olur.'“Agir hastaliklar ve ila¢
kullanimiyla sikca karsilasilan bir durumdur’

e Gecikmis anagen dokilme: Anagen fazin uzamasi yogun telogen dokilmesine neden
olur*Postpartum dokilme ile en sik karsimiza cikar:'

e Kisa anagen sac sendromu: Anagen fazin idiyopatik kisalmasi ve persistan telogen
effluviuma yol acar. Kronik telogen effluvium vakalarinin ¢cogunun arkasindaki me-
kanizma, kisa anagen sendromu olarak kabul edilir*Sa¢ dokilmesinde artma ve kisa
sac uzunlugu tipiktir'

e Erken telogen dokilme: Telogen fazin kisalmasi ve bunun sonucunda biylk miktarda
comak sa¢ dokilmesidir*

e Gecikmis telogen dokiulme: Uzamis bir telogen faz ve anagen faza gecisin gecikmesi
nedendir* Mevsimsel sac¢ dokllmeleri bazen bu mekanizma ile ortaya cikabilir
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Tablo 1. Telogen effluvium olasi nedenleri®

Endokrin

Tiroid hormon bozukluklar
Postpartum

Peri- postmenopozal donem
Hipoparatiroidi

Besinsel Demir eksikligi

Kilo kaybi

Biyotin eksikligi

Cinko eksikligi

Esansiyel yag asidi eksikligi
Pantotenik asit eksikligi

L sistin eksikligi
Magnezyum eksikligi

Ilaglar Oral retinoidler (etretinat ve
asitretin)

Dogum kontrol haplari
Antitiroid ilaglar
Antikonviilsanlar
Hipolipidemik ilaclar

Agir metaller

Beta blokerler

Kaptopril

Amfetaminler

Psikolojik stres

Febril durumlar

Postoperatif donem

Anemi

Ciddi infeksiyonlar

Yenidoganin fizyolojik sac
dokilmesi

Sacli derinin kontakt dermatitleri

Diger sebepler

sCetinkiinar D, Onder M. Telojen Efluviyum. Turkiye Klinikleri J Dermatol.
2011;21(3):140-51. Grover C, Khurana A. Telogen effluvium. Indian J Derma-
tol Venereol Leprol. 2013 Sep-0Oct;79(5):591-603; Asghar F Shamim N, Faro-
oque U et al. Telogen Effluvium: A Review of the Literature. Cureus. 2020 May
27;12(5):e8320; Malkud S. Telogen Effluvium: A Review. J Clin Diagn Res. 2015
Sep;9(9):WEQ1-3 kaynaklarindan uyarlanmistir,4®

Klinik Bulgular

Klinik olarak telogen efluviyum akut telojen efluviyum ve kronik
telojen efluviyum seklinde ikiye ayrilabilir!

Akut telogen effluvium: Altr aydan kisa stiren sa¢ dokilmesi ola-
rak tanimlanir. Sac dokilmesi genellikle tetikleyen maruziyetten
2-3 ay sonra ortaya cikar. Vakalarin yaklasik %33'inde neden
bilinmemektedir* Genellikle vakalarin %95'inde birkac ay icinde
dizelir®

Bolim 6: Sac Hastaliklari

Kronik telogen effluvium: Alti aydan uzun siren sac dokilmesi
vardir. Siklikla orta yasli kadinlari etkiler* Klinik olarak androge-
netik alopesiden ayrimi gereklidir. Bitemporal cekilme vardir,
ancak vertekste seyrelme yoktur. Saclarin caplari etkilenmez ve
minyatirlesme gorilmez.

Ayirici Tani

Ayirici tanida androgenetik alopesi, anagen effluvium, gevsek ana-
gen sendromu, alopesi areata gibi diffiz sa¢ dokilmesine neden
olan hastaliklar distinilmelidir!

Tedavi

Ozgil bir tedavisi olmayan bu durumda, hastalarin cogunda klinik
tablo kendiliginden geriler; hastalara dizelme beklendigi ve bu tir
dokilmelerin kellige yol agmayacagi aciklanmalidir!

Olculebilir bir eksiklik bulunursa dizeltilmelidir. Dengeli beslen-
me ve dengeli vicut agirigi nemlidir*

Kronik telogen efluviumda topikal minoksidil anagen fazi uzatarak
tedavide tercih edilebilir’
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Alopesi Areata

Alopesi areata sikatrisyel olmayan kil dokilmesi ile karakterize otoimmun inflamatuar
bir hastaliktir"Hastaligin estetik yansimalari bireylerde psikolojik degisikliklere yol aca-
bilmektedir?

Epidemiyoloji

Amerika Birlesik Devletleri'nde yasam boyu kimilatif alopesi areata insidansi % 2 ola-
rak tahmin edilirken, prevalans yaklasik % 0,1 ile % 0,2'dir. Her iki cinsiyeti de esit se-
kilde etkiler. Bazi arastirmacilar alopesi areata prevalansinin pediyatrik popilasyonda
en yuksek oldugunu ve sonraki yillarda azaldigini 6ne sirerken, diger arastirmacilar en
yiiksek insidansin hayatin ikinci ve G¢tincl on yilinda oldugunu ileri sirmislerdir?

Etyopatogenez

Alopesi areata etyolojisinde stres, infeksiydz ajanlar, asilar, hormonal ve genetik faktorler
gibi bircok etiyolojik faktor one strilmustir. Kesin nedeni hala bilinmemektedir. Hastali-
gin baslangici ve seyri muhtemelen bircok faktor tarafindan belirlenmektedir*

Alopesi areata sa¢ folikilinin T-hicre aracili otoimmun bir hastaligidir. Genetik olarak
yatkin kisilerde sac folikilindeki immin korumanin kaybolmasiyla anagen folikillere
karsi T-hicre aracili bir atak olustugu disinilmektedir®

Klinik Bulgular

Alopesi areata en yaygin olarak sacli deride inflamasyon veya sikatris olmaksizin ani fo-
kal, net sinirli sa¢ kaybi olan yamalar seklinde ortaya cikar. Aktif hastaligi olan hastalar-
da, ozellikle periferde kil cekme testi pozitif olabilir. Genellikle hastalar asemptomatiktir,
ancak bazen sac dokilmesinden dnce karincalanma, kasinti ve dizestezi rapor edilmis-
tir

Hastaligin 6zel tanimlari arasinda alopesi universalis (vicuttaki tim killarin dokilmesi),
alopesi totalis [sacli deride total kil kaybi) veya ofiasis (temporal ve oksipital bolgelerde
bant seklinde sa¢ dokiilmesi) modelinde alopesi bulunur. Daha az yaygin olan varyantlar
arasinda, sacli deride yaygin kil incelmesi olan diffliz varyant veya bir bolgede tekrarla-
yan kil dokilmesi ve digerinde kendiliginden yeniden kil ¢ctkmasi seklinde retikiler mo-
del bulunur?

Tirnak degisiklikleri hastalarin yaklasik % 10 ile % 20'sinde bulunur ve siddetli hastalig
olanlarda daha sik ortaya cikabilir® Alopesi areatali hastalarin tirnaklarinda genellikle
pitting gérilirken; bazi vakalarda uzunlamasina cizgiler (trakionisi) gérilebilir’

Ayirici Tani

Cocuklarda ayirici tani agirlikli olarak trikotillomani, tinea kapitis, konjenital trianguler
alopesi ve yenidoganin gecici sa¢ dokulmesi ile yapilmalidin. Hem cocuklarda hem de
yetiskinlerde telogen efluvium ve traksiyonel alopesi ayirici tanida diistinilmelidir. Lupus
eritematozus ve androgenetik alopesi yetiskinlerde ayirici tanida daha fazla akla gelme-
lidir®

Tedavi

Alopesi areatada koruyucu tedavi bulunmamaktadir. Tedaviler hastalik aktivitesini dur-
durmayi amaclamaktadir. Tedavi secimi sac dokilmesinin yayginligina ve hastanin yasina
gore yapitmalidir®

@ @ CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
lisans altinda lisanslanmistir:

Ayse Mine Gok'

Server Serdaroglu?

" izmir Tire Devlet Hastanesi, izmir, Tiirkiye
? stanbul Umverswtesterrahpasa,
Cerrahpasa Tip Fakiltesi, Deri ve Zihrevi
Hastaliklari Ana Bilim Dali, istanbul, Tirkiye

70


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0000-0002-6744-471X
https://orcid.org/0000-0003-2239-9430

Kortikosteroidler
intralezyonel Kortikosteroidler

Bu tedavi yontemi sacli deride % 50’den daha az tutulumun oldu-
gu sinirli alopesiler i¢in uygundur. ®Uzun etkili triamsinolon veya
betametazonun intradermal veya subkutan dokuya injeksiyonu
yapilabilir. injeksiyonlar 4-6 haftada bir tekrarlanabilir? Uygulama
konsantrasyonlari 2,5-10 mg/ml arasinda degisir® Hasta tedaviye
3-6 ay icinde yanit vermezse tedavinin kesilmesi distnilebilir.™
Olasi yan etkiler arasinda agri, injeksiyon bolgesinde dermal at-
rofi ve sistemik absorpsiyon yer alir.

Topikal Kortikosteroidler

Bu tedavi uygulama kolayligi nedeni ile yaygin sa¢ dokilmesi olan
hastalarda akullanilmaktadir. Ayrica agrisiz bir uygulama olmasi
ve givenli olmasi nedeniyle cocuklarda uygulanmasini kolaylas-
tirmaktadirYan etkileri hafif kasinti, yanma, yiizde akneiform do-
kinty, stria, telenjiektazi ve deri atrofisidir™

Sistemik Kortikosteroidler

Tedavide sistemik kortikosteroid kullanimi tartismalidir Siklikla
tedavi kesildikten sonra niiks gorilir®Yan etkileri genellikle uzun
streli kullanimini engellemektedir. Yan etkiler arasinda hipo-
fiz-adrenal aksin baskilanmasi, kemik blylimesi veya butinlugu
uzerindeki etkileri, okller de§isiklikler ve hipertansiyon veya diya-
betin kotllesmesi yer alirn’®

Topikal Minoksidil

Adjuvan tedavi olarak % 5 minoksidil kullanilabilir'® Gen¢ hasta-
larda daha iyi yanit alinir®Sacli deride kasinti ve dermatit gibi hafif
yan etkiler gorilebilir.™

Antralin

Esas olarak psoriasis tedavisinde kullanilan irritan bir ajandir.
Alopesi areata icin etkinliginin kaniti, yeterli kontrollerin olmadigi
vaka serileriyle sinirlidin™ 2 Kisa siireli veya gece boyunca siiren
uygulamalar seklinde kullanilmaktadir. Konsantrasyonlari % 0.1-
3 arasinda degdismektedir. Kasinti, lokal eritem, soyulma, tedavi
edilen deri bolgesi ve kiyafetlerin boyanmasi, folikilit ve bolgesel
lenfadenopati gibi yan etkiler gorilebilir®

Topikal immiinoterapi

Skuarik asit dibitilester (SADBE] ve difenilsiklopropenon (DPCP)
gibi ajanlar, alerjik kontakt dermatite neden olur ve tam olarak
anlasilmayan bir mekanizma ile kil kdklerini cevreleyen bagisiklik
hicrelerinin ortamini degdistirerek antijenik rekabete neden olabi-
lin'® Duslk yan etki profili nedeni ile cocuklarda da kullanilabilir.
En sik gorilen yan etkiler, vezikil olusumu, hipo-hiperpigmen-
tasyon, ekzematizasyon, tedavi disi alanlarda gecici l6koderma,
servikal lenf nodu olusumu ve irtiker gelisimidir®

Bolim 6: Sac Hastaliklari

Diger tedaviler: Alopesi areata tedavisinde kullanilan ajanlar ara-
sinda azatioprin, metotreksat ve siklosporin de bulunur. Siklikla
monoterapi olarak degil, niksld dnlemek icin kullanildiklarinda
en etkili olduklari gérilmektedir® Ayrica tofasitinib, ruksolitinib
ve barisitinib dahil olmak UGzere Janus kinaz inhibitérlerinin alo-
pesi areatada etkili oldugu gosterilmistir Cogu hastada tedavinin

kesilmesinden sonra niiks goralur
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Nevis ve Deri Kanserleri
Nevi and Skin Cancers

BOLUM HAKKINDA

Melanositik nevisler; melanosit kokenli benign timaorler olup konjenital, edinsel, Spitz ve blue
neviis olarak siniflandirilin Deri kanserleri arasinda en sik goriilen bazal hicreli karsinom
(BHK], tiim deri kanserlerinin %75'ini olusturur. Skuamoz hiicreli karsinom (SHK], melanom disi
deri kanserlerinin %20’sini olusturan, lokal invazyon ve metastaz potansiyeli olan bir timaérdir.
Melanom ise deri kanserlerinin sadece %3’lnu olusturmasina ragmen, %65 mortalite oraniyla
en tehlikeli deri kanseridir. Yizeyel yayilan, nodiler, lentigo maligna ve akral lentijin6z olmak
lizere dort ana tipi bulunur. Her ¢ kanser tipinde de ultraviyole radyasyon maruziyeti ana risk
faktoridir. BHK ve SHK'da cerrahi eksizyon temel tedavi yontemi iken, melanomda hastaligin
evresine gore immunoterapi ve hedefe yonelik tedaviler de kullanilmaktadir:

Anahtar kelimeler: Bazal hicreli karsinom, melanom, nevus, skuamoz hicreli karsinom

ABOUT the CHAPTER

Melanocytic nevi are benign tumors of melanocyte origin, classified as congenital, acquired,
Spitz, or blue nevi. Basal cell carcinoma (BCC) represents the most prevalent form of skin can-
cer, accounting for approximately 75% of all diagnosed cases. Squamous cell carcinoma (SCC])
constitutes 20% of non-melanoma skin cancers and has the potential for local invasion and me-
tastasis. Although melanoma constitutes only 3% of all skin cancers, it is the most lethal, with
a mortality rate of 65%. There are four principal categories of melanoma: superficial spreading,
nodular, lentigo maligna, and acral lentiginous. Ultraviolet radiation exposure represents the
primary risk factor for all three cancer types. While surgical excision is the primary treatment for
BCC and SCC, treatment for melanoma may include immunotherapy and targeted therapies, the
choice of which depends on the stage of the disease.

Keywords: Basal cell carcinoma, melanoma, nevus, squamous cell carcinoma
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Neviisler
Giris

Melanositik nevisler melanosit kokenli benign timaorlerdir. Genel olarak konjenital me-
lanositik nevisler, edinsel melanositik nevisler, Spitz nevisler, blue nevisler ve spesifik
ozellikli nevisler olarak gruplanabilir. Spesifik dzellikliler arasinda halo nevisler, rekir-
rent nevisler, kombine neviisler, Meyerson nevisler, targetoid hemosiderotik nevisler,
sklerozan nevisler ve balon hiicreli nevisler bulunmaktadir!

Epidemiyoloji

Capr 3 cm’den kicik olan konjenital melanositik nevisler beyaz irkta yenidoganlarin
%1'inde mevcuttur. Daha buytk captakiler daha az oranda gorilir. Genelde dogumda
izlenmesine ragmen bazen dogum sonrasi belirginlesirler. Tim irklarda karsilasilan bu
nevisler erkek ve kizlarda esit siklikta izlenir? Edinsel melanositik nevisler acik ten ren-
gine sahip bireylerde daha cok sayida izlenir?

Spitz nevisler her yas grubunda olabilseler de 40-50 yastan sonra nadirdirler. Genel-
de cocuk ve geng eriskinlerde izlenirler. Spitz neviislerin toplumda gérilme orani tam
olarak dokimante edilmemekle birlikte Avustralya'dan gelen bir bilgiye gore insidansi
100.000 popiilasyonda 1.4°tur*

Blue nevis siklikla edinsel olup %75 cocukluk cagi ve addlesan cagda baslar. Halo ne-
viis ortalama 15 yas olmak uzere genelde 20 yasinda altinda izlenir. Erkek ve kadinlarda
esit siklikta olup insidansi 20 yas altinda %1'den azdir. Rekirren nevisler en ¢cok geng
kadinlarda gorilmekte olup bunun sebebi kadinlarda daha fazla eksizyon yapilmasidir*

Etyopatogenez

Konjenital melanositik nevislerin noral krest kdkenli melanoblastlarin gelisimsel de-
fektlerinden kaynaklandigi distinilmektedir? Edinsel melanositik neviislerin gelisimin-
de ailesel yatkinlik, bazi genlerdeki germinal polimorfizm etkilidir® Cocukluk ¢aginda
ozellikle yogun ve aralikli glines i1si§ina maruziyet de dnemli bir faktordir®

Spitz neviislere neden olabilecek etyolojik faktor tanimlanamamistir. Blue neviisler der-
mal melanositlerden olusur. Normalde gebeligin ikinci yarisinda melanositler dermisten
ayrilirken kalanlardan blue nevis gelisebilir Halo nevislerde displazi sebebi ile antijenik
olarak degisen nevis hicrelerine karsi olusan immun cevap sonucu veya capraz reak-
siyon gibi baska faktdrler nedeni ile nevomelanositlerin yikimi gerceklesir. Bu da nevis
cevresinde beyaz bir halo olusumuna sebep olur. Rekilrren neviisler eksizyonun yakinin-
daki ter bezi duktuslari ve kil folikillerindeki artik kalan melanositlerin proliferasyonun-
dan veya intraepidermal melanositlerden kaynaklanir*

Klinik Bulgular

Konjenital melanositik neviisler degdisken klinik ozelliklere sahip olabilmekle birlikte
bazi ozellikleri tipiktir Bu nevisler ciltte degisikliklere yol acarak ylizeyinde terminal
killarin da eslik ettigi plaklari olustururlar. Sinirlari keskin, diizenli veya diizensiz olabilir.
Buytk lezyonlarin kivami genelde yumusak olmakla beraber nadiren desmoplastik tip-
teki gibi sert de olabilir Nevislerin ylzeyi diz, ¢akil benzeri, serebriform, tuberdz veya
lobller paternde olabilir. Neviislerin rengi acik koyu kahverengi, siyahtir? Bu nevisler ge-
nelde dogumda var olan veya yenidogan déneminde beliren nevislerdir. Boyutlarina gore
kiiciik (¢1.5 cm), orta (1.5-19.9 cm) ve biiyik (120cm) olarak smiflandirilir. Vicudun
belli bir kismini kapsayacak buytkliktekiler ise dev konjenital nevisler olarak tanimlan-
maktadir. Bu nevislerden melanom gelisme riski ¢apla birlikte artmaktadir. Yasam boyu
risk %1-5 arasindadir’
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Edinsel melanositik nevisler simetrik, sinirlari dizenli, kahve-
rengi renk tonlarinda, 0.5 cm ve daha kicik ise banal nevisler;
asimetrik, dlizensiz sinirli, birden fazla renk iceren 0.5 cm Ustin-
de ise atipik nevisler olarak adlandirilmaktadir’

Spitz nevisler kirmizi pigmente papiil, nodil formlarinda izlenir*
Genelde yiiz ve ekstremitede yerlesirler. Siklikla soliter olup hizla
biyuyebilirler. Bu neviislerin pigmente varyanti kahverengi siyah
renkli paplller seklinde izlenen Reed neviis olarak isimlendirilir
'Spitz nevisler histopatolojik olarak melanomu taklit etmesi aci-
sindan énemtlidir. ¢

Blue nevis mavi ile mavi-siyah arasi renklerde izlenen sert papiil
noduller olarak karsimiza cikar. Klasik tipinde 0.5-1 cm capinda
net sinirli kubbemsi mavi papiillerizlenir. Lezyonlarin %50'si el-a-
yaklarin dorsal yizlerinde bulunur. Hicresel tipinde 1-3 cm ca-
pinda maviden siyaha renklerde goriilen nodil plaklar izlenir. En
sik gluteal bolge, sakrokoksigeal bélge, sacli deride izlenir. Malign
mavi nevisler ise cogunlukla hiicresel mavi nevislerden gelisen
kutandz melanomun nadir bir seklidir. En sik sacli deri tutulurken
metastazlari da siklikla lenf nodlarina olur*

Halo neviisler genellikle govdeyi tutar, lic evrede gelisirler: Lk ola-
rak onceden var olan melanositik nevisin etrafinda beyaz bir
halo belirir Ardindan aylar yillar sonra nevis kaybolabilir Son
olarak halo repigmente olabilir?Halo neviisler viicuttaki bir mela-
nom odagina yanit olabilecedinden bu hastalarda tim viicut odak
acisindan dikkatlice taranmalidir. Rekirren nevisler ekziyonlarin
yetersiz olmasi sonucu niiks eden melanositik neviislerdir. Eksiz-
yon alaninda yerlesen asimetrik dizensiz lezyonlar olarak izle-
nirler!

Ayirici Tani

Konjenital melanositik nevislerin dev olanlari pleksiform ndro-
fibromlarla karisabilirler Kicik olanlari konjenital diz kas ha-
martomlari, atipik nevis ve melanomlarla ayirici taniya girerler.
Orta capli olanlarinin Becker melanozisi ile ayriminin yapilmasi
gerekir* Atipik edinsel melanositik neviislerin erken evre mela-
nomlardan ayirt edilmesi onemlidir!

Spitz nevisler diger nevis tipleri yaninda pyojenik granilom gibi
edinsel hemanjiyomlar, izole mastositom, jivenil ksantograni-
lom, dermatofibrom ve psodolenfoma ile ayirici taniya girer. Blue
nevis malign melanom, dermatofibrom, glomus timord, Reed
nevls, pigmente trikilemmal kist, pigmente bazal hicreli karsi-
nom, pyojenik granilom gibi hastaliklarla ayirici taniya girer. Halo
nevisin en onemli ayirici tanisi etrafinda halo bulunan malign
melanom yer alir” Rekiirren neviisler; rekiirren atipik melanosit-
ler, melanom skatrislerinden gelisen lentijindz melanositik proli-
ferasyonlar ve rekiirren melanomlarla ayirici taniya girerler. *

Tedavi

Konjenital melanositik neviislerin eksizyon karari her nevisin
klinigine dzel olarak verilir. Karar verilirken melanom riski, kisinin
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yasl, yerlesimi, kozmetik sonu¢ goz oniine aliniz*Melanomlar sik-
likla saglam deriden de novo gelistigi icin edinsel melanositik ne-
vislerde profilaktik eksizyon onerilmez. Sayica artmis nevisler
melanom riskinin gostergesi olmasi sebebi ile belli araliklarla
takip ve gines koruyucu kullanimi énerilir®

Spitz nevislerde tedavi tartismali olsa da cerrahi siniri temiz
olacak sekilde tam eksizyon yapilmasi 6nerilir. Blue nevislerin 1
cm’den kiclk olanlarr klinik olarak stabil ve atipik 6zelliklere sa-
hip olmadigindan eksizyon gerekmez. Fakat hizli gelisen multino-
diler tarzda lezyonlarin ve hiicresel tip blue neviislerin eksizyonu
gereklidir. Halo nevisi olan hastalarda eger klinik olarak atipi
saptanmazsa periyodik olarak takip edilir. Atipisi bulunan hasta-
larda eksizyon yapilmalidir. Rekirren nevislerde lezyonun cerrahi
sinirin disina tasmasi gibi anormal klinik dzellikler olmadikca ek-
sizyon gerekmez.*
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Bazal Hiicreli Karsinom
Giris

Bazal hiicreli karsinom (BHK) insanlarda en sik gorilen kanserdir. BHK yavas biyime
ozelligi gosteren, lokal olarak agresif davranan epitelyal deri timadridur. Genel olarak
epidermal bazal hiicrelerden, cok az bir kismi da kil folikilinin dis kdk kilifindan ge-
listigi distinilen malign karakterde bir timordir'? Metastaz insidensi yaklasik olarak
%0.0028-0.55 oldugu tahmin edilmektedir® Nadiren olimcil olsa da, BHK oldukca
destriiktif seyirli olabilir ilk olarak 1824 yilinda jacob tarafindan ulcus rodens adi ile
tanimlanmis olup, buglinkd adini 1903 yilinda Krompecher tarafindan almistir 4.

Epidemiyoloji

BHK, tiim deri kanserlerinin %75'ini olusturur. Beyaz tenli bireylerin BHK gelistirmesi
icin ortalama omur boyu risk yaklasik %30°'dur® BHK siklii genelde 40-70 yas arasi ar-
tar. Her iki cins etkilense de erkeklerde daha sik gorilmektedir® Bununla beraber daha
erken yaslarda da sporodik olarak veya genodematozlarla beraber gorilebilir’

Metastatik BHK daha cok agresif histopatolojik paternlere sahip timorlere atfedilin Me-
tastaz genellikle bolgesel lenf digimlerini, kemigi, akcigerleri ve deriyi icerin. BHK icin
6lim orani 100.000'de 0.12 olarak tahmin edilmistir?®

Etyopatogenez

BHK icin birden fazla risk faktord tanimlanmistin Ancak ultraviyole radyasyona, dzellikle
kronik UVB maruziyeti acik¢a en onemli olanidir Asamali olarak keratinosit karsinoje-
nezini indikler

UV disinda diger risk faktorleri; Deri tipinin 1-2 olmasi, ailesel deri kanseri dykisd, ileri
yas cocuklukta ciller ve giines maruziyeti, yanik dykisinin olmasi, imnunsipresyon,
lenfoma/losemi, AIDS ve diger imminolojik hastaliklar, radyoterapi, x-isinlari, arsenik,
katran, psorolenler ve pestisitler vb kimyasallar, HPV infeksiyonu olarak belirlenmistir. ¢

Son yillarda yapilan calismalarda embriyolojik gelisimde onemli rol oynayan Hedgehog
(hh] iletim yolagi'nin eriskin dénemde de aktif olmasi BHK gelisiminde etkili oldugu gos-
terilmistir. "477

Buyolagi inhibe eden yeniilaclar kanserli hastalar icin umut verici olarak kabul edilmek-
tedir™10

Genetik bozukluklar [ P53, CDKN2A ve ras genlerinde) ve genetik yatkinliklarin da ( Glu-
tatyon S-transferaz (GST), Sitokrom P450 enzimlerdeki polimorfizmler de ] BHK karsi-
nogenezinde rol oynadigi disinilmektedir’?4

BHK riskinin arttigi genodermatozlar

20 yasindan dnce ortaya ¢tkan multipl BHK vaklarinda genetik gecisli sendromla kendini
gosteren hasliklar distnilmelidir. Bu sendromlar;

1)BHK sendromu(Gorlin_Goltz Sendromu ya da bazal hicreli neviis sendromu ) . Otozo-
mol dominat gecisli bu sendromda erken yas donemlerinde ortaya ¢ikan multipl BHK ile
karakterizedir. ilave bulgular iskelet sistemi, santral sinir sistemi, genitoliriner sistem ve
kardiyovaskiler sistem anomalilikleri ile karakterizedir.

2) Bazex-Dupre-Christol sendromu: X e bagli dominant gecis 6zelligi olan cok nadir bir
timaordur. Erken gelisen BHK ile karakterizedir. Beraberinde hipotrikozis, alopesi, atrofo-
derma vermiculatum ile karakterizedir.
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3) Rombo sendromu: Cok nadir goriilen bu sendrom otozomal do-
minant gecislidir. Beraberinde akrosiyanoz, keratosis pilaris, ato-
derma vermikularis, hipotrikoz ve hipohidroz gordilur.

Klinik Bulgular

BHK vakalarin %80'inde glines gdéren yerlerde ortaya cikar
BHK genellikle yavas buylyen, iyilesmeyen bir yara ile kendini
gosterir. Erken tiimorler genellikle Uzerinde ylzeysel damarlar
bulunan kiclk, yari saydam veya sedefli, yikseltilmis ve yuvarlak
alanlardir Genelde tek olarak gorilir. Coklu BHKlar muhtemelen
genetik bozuklukla seyreden sendromlarda gorilur 6 farkli klinik
tipleri bulunmaktadir

1. Nodiiler Bazal Hiicreli Karsinom:

En sik goriilen formdur (%59.2). Lezyonlar genellikle giines goren
alanlarda ¢zellikle bas ve boyun bélgelerinde bulunur. Klinik ola-
rak yavasca genisleyen, kenarlari eleve olan kirmizi veya pembe
paplller ya da nodiller olarak gorindr. Zamanla uzerinde Ulsere
alan meydana gelir ve bu rodent dlser adini alir Noddiler bazal-
yomlar icin spesifiktir” Uzerinde talenjektazi bulunabilir. (Resim 1)

Resim 1. Sol zygoma Uzerinde 1 cm ¢apli, deriden eleve pembe
renkli, Gzerinde telenjiektazilerin eslik ettigi, keskin sinirli no-
diler lezyon

2. Yiizeyel Yayilan Bazalyom:

Bu alt tip ikinci yaygin olanidir(%16.1). Klinik olarak diz, kirmi-
zidan pembeye, Ulserasyon ve kabuklanma gosteren lezyonlardir
(Resim 2) . Omuzlar, gogus veya sirt en sik yerlesim yeridir.
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Resim 2. Yizeyel Ulserasyonlar gosteren ince plak seklinde go-
rilen ylzeyel yayilan bazalyom

Bas, boyun, govde veya ekstremitelerde bulunabilen kahverengi,
siyah veya gri mavi renkte lezyonlarla karakterize formdur. Hiper-
pigmente, yari saydam bir papll olarak gérilir (%15.2) (Resim
3). Yavas gelisir.
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4. Morfeiform veya Skerozan Bazal Hiicreli Karsinom

Agresif bir seyir gosteren bu tip BHK (% 9.5), genellikle bas ve bo-
yun bolgesinde gorilen balmumu gorinimli sinirlari tam olarak
net olmayan beyaz sklerotik plaklar ile karakterizedir. (Resim 4)
Ulserasyon ve kabuklanma yoktur. Telanjiektazi belirgindir. Diger
turlere kiyasla daha genc yasta gelisme egilimindedir. Agresif bi-
yolojik davranis gostermesi nedeniyle tedavisi zordur.

Resim 4. Morfeiform bazal hicreli karsinom

5. Kistik bazal hiicreli karsinom:

Kistik bazal hicreli nadir bir formdur. Genellikle goz cevresinde
goruldr.

6. Pinkus’un fibroepitelyomasi

Bu, BHK ‘un nadir bir cesididir. Fibroepitelyomalar genellikle gov-
dede, Ozellikle lumbosakral bdlgede yumusak pembe veya ten
rengi nodlller veya plaklar seklinde gorilur.

Bunlar ile beraber nadir gorilen BHK formlari da bulunmaktadir.
Bunlardan biri bazoskuamoz formdur. Bu formun histopatolojisin-
de ylizeyel yayilan ya da noduler form histolopatolojisine ilave ola-
rak skuamoz hicreli karsinom bulgulari da yer alir. 7 Niks orani
% 9,7 olarak bildirilmistir"!

Tani

BHK'un kesin tanisi deri biyopsisi ile yapilin* Kesin tani histopato-
loji ile konur. Eksizyonel biyopsi tercih edilmelidir. Bazal hicreli
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karsinomda ortak olarak ¢zel bir stoma, periferal palizad yapan
hicrelerden olusan epitelyal hiicreler ile karaterize timar adalari
ve epitel ile stoma arasinda kalan yariklar gorilir. Bazi 6zelller
klinik tiplere gore degisir. Degisik oranlarda sitolojik atipi ve mi-
tolojik aktivite izlenir!

Ayirici Tani

BHK derinin iyi huylu yada kétd huylu diger timarleri ile karisabi-
lir Bunlaricerisinde 6zellikle malign deri eki timérleri, skuamoz
hicreli karsinom, atipik fibroksantomlar, melanositik nevisler,
Merkel hiicreli karsinom ve nadiren melanom siralanabilir.

Seyir ve Prognoz
Lokal invazyon

Tdmor ile ilgili en onemli tehlike lokal metastazdirYavas biydr,
subkutan dokuya, kas ve hatta kemige kadar yayilabilir .

Perinédral invazyon

Histolojik olarak agresif tiplerde ve rekirren bazal hiicreli kar-
sinomda gorilmektedir. %0.2 oraninda gorulebilir.

Metastatik bazal hiicreli karsinom

Uzak metastazlar siklikla bolgesel lenf nodlarina, akciger, kemik
ve deriye dogru olmaktadir  Sikliginin % 0.0028-0.55 oraninda
oldugu bildirilmistir.

Tedavi

BHK tedavi etmek icin klinik uygulamada cok sayida tedavi yontemi
kullanilmaktadir. Cerrahi eksizyon tedavide altin standartdir, cerrahi
uygulanamayan hastalarda cerrahi olmayan tedaviler dne ¢cikmakta-
dir islem planlamasi yapilirken risk faktérleri goz éniinde bulundu-
rulmalidic Bunlar BHK “un biytklugd, agresif klinik/histopatolojik
tip, yizde H-bolgesi olarak bilinen embriyonik fiizyon dizlemlerinde
ortaya ¢ikan BHK ‘ler, daha derin timér invazyonu, daha yiksek niks
oranlari ve ylksek kozmetik dneme sahip bir alanda yer almasi ne-
deniyle ylksek riskli lezyonlar olarak kabul edilir .!

Cerrahi tedavi

Altin standart olan cerrahi tedavi secenekleri arasinda elektro-
disseksiyon ve kiretaj, kriyoterapi, cerrahi eksizyon ve Mohs
mikrografik cerrahisi olarak siralanabilir Cerrahi eksizyon BHK
tedavisinde uzak ara en sik uygulanan yontem olan yontemdir.
BHK olgularda etkili tedavi secened kabul géren giivenli cerrahi
sinir 3-5 mm. arasinda dedismekte olup lezyon blyldikce sinir
genisletilin Mohs mikrografik cerrahisi, Mohs mikrografik cerra-
hi [MMS] genellikle doku korumasinin islevsel veya kozmetik ola-
rak gerekli oldugu alanlar icin altin standart olarak kabul edilir?
Es zamanli olarak taze spesimenden histopatolojik degerlendir-
meyi icermektedir

Cerrahi disi tedaviler

Lokalize yada sistemik olarak uygulanmaktadir  Lokal
olarak imiquimod krem, 5 floraurasil krem tedavi amacli
kullanilmaktadir Bununla beraber RT, fotodinamik tedavi ve lazer
tedaviside kullanilmaktadir.



Sistemik tedavi;

Sistemik tedavi yontemleri genellikle cerrahi ve radyasyonun
basarisiz oldugu veya bir secenek olmadigi metastatik BHK veya
lokal olarak ilerlemis BHK icin kullanilmaktadir Bunlardan biri
de Vismodegib isimli olan Hedgehog (Hh] yolaginin itk oral kicik
molekdl inhibitoradur.

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Cikar Catismasi: Yazar cikarlar catismasi bildirmemistir.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Declaration of Interests: The author declares that there are no competing
interests

Kaynaklar

1.

Adisen E, Glrer MA. Bazal Hicreli Karsinom. In: Tizin Y, Glrer MA,
Serdaroglu S, et al., eds. Dermatoloji. 3rd ed. istanbul: istanbul Tip
Kitapevleri; 2008:1764-1775.

Reifenber J, Ruzicka T. Basal cell carcinoma. In: Burgdorf W, Plewing
G, Wolf H, Landthaler M, eds. Braun-Falco’s Dermatology. 3rd ed. He-

Bolim 7: Neviis ve Deri Kanserleri

idelberg: Springer Medizin Verlag; 2009:1348-1356. [Crossref]

Clark CM, Furniss J, Mackay-Wiggan JM. Basal cell carcino-
ma: An evidence-based treatment update. Am J Clin Dermatol.
2014:15(4):227-233. [Crossref]

Tdzln Y, Kutlubay Y, Engin B, Serdaroglu S. Basal cell carcinoma.
In: Xi Y, ed. Skin Cancer Overview. 16th ed. IntechOpen; 2011:51-86.
[Crossref]

Peris K, Fargnoli MC, Garbe C, Kaufman R, et al. Diagnosis and treat-
ment of basal cell carcinoma: European consensus-based interdis-
ciplinary guidelines. Eur J Cancer. 2019;118:10-34. [Crossref]
Marzuka AG, Book SE. Basal cell carcinoma: Pathogenesis, epidemi-
ology, clinical features, diagnosis, histopathology, and management.
Yale J Biol Med. 2015;88(2):167-173.

Cameron MC, Lee E, Hibler B, et al. Epidemiology, pathophysiology,
clinical and histological subtypes, and disease associations. J Am
Acad Dermatol. 2019:80(2):303-317. [Crossref]

McDaniel B, Badri T. Basal cell carcinoma. StatPearls. Published Au-
gust 2015. Accessed December 16, 2024. https://www.ncbi.nlm.nih.
gov/books/NBK482439.

Taipale J, Beachy PA. The hedgehog and Wnt signaling pathways in
cancer. Nature. 2001:411(6835):349-354. [Crossref]

Skoda MA, Simovic D, Karin V, et al. The role of the Hedgehog signa-
ling pathway in cancer: A comprehensive review. Bosn J Basic Med
Sci. 2018:18(1):8-20. [Crossref]

Kasumagic-Halilova E, Hasic M, Ovcina-Kurtovic N. A clinical study of
basal cell carcinoma. Med Arch. 2019;73(6):394-398. [Crossref]


https://doi.org/10.1007/978-3-540-29316-3_95
https://doi.org/10.1007/s40257-014-0070-z
https://doi.org/10.5772/25775
https://doi.org/10.1016/j.ejca.2019.06.003
https://doi.org/10.1016/j.jaad.2018.03.060
https://doi.org/10.1038/35077219
https://doi.org/10.17305/bjbms.2018.2756
https://doi.org/10.5455/medarh.2019.73.394-398

Skuamoz Hicreli Karsinom
Giris

Derinin skuamoz hicreli karsinomu melanom disi deri kanserlerinin %20 sini olusturur;
bazal hicreli karsinomdan sonra derinin ikinci en sik gérilen kanseridir. '

Epidemiyoloji

Derinin skuamoz hicreli karsinomu siklikla acik tenli yasli hastalarda gordlir. Son yil-
larda kutanoz skuamoz hicreli karsinomun insidansinda artis olmustur; bu artis giines
maruziyetindeki ve ortalama yasam siiresindeki artis ile aciklanabilir. invasiv skuamaz
hicreli karsinom olgulari siklikla prekirsor lezyon olan aktinik keratoz zemininde gelisir.
Kseroderma pigmentozum, epidermolizis billoza ve cocukluk caginin pansklerotik mor-
feas! gibi sendromlarda; solid organ transplantasyonu veya hematolojik malignitelere
bagliimmunosiprese olan hastalarda kutan6z skuamaz hiicreli karsinom sikligr artmis-
tir! Yapilan calismalarda skuamoz hiicreli karsinom riskinin solid organ transplantas-
yonu geciren hastalarda 65 ile 250 kat, hematolojik malignitelere bagli immunosiprese
olan hastalarda ise 8 ila 10 kat artti§I saptanmistir?

Etyopatogenez

Hem iyonize radyasyon hem de ultraviolet (UV) radyasyon, 6zellikle de UVB, kutandz sku-
amoz hicreli karsinom patogenezinde rol oynar. Ayrica, skuamoz hicreli karsinom kro-
nik inflamasyon zemininde gelistigi icin kronik infeksiyonlar ve yanik sikatrisi (Marjolin
ulseri] zemininde de skuamdz hiicreli karsinom gelisimi riski artmistir. Kronik radyasyon
maruziyeti de skuamoz hicreli karsinom gelisimi riskini arttirir. Arsenik ve hidrokarbon
gibi kanserojen kimyasallara bagli olarak da skuamoz hiicreli karsinom gelisebilir. Si-
katris, yanik, kronik infeksiyon ve radyasyon zemininde gelisen kutan6z skuamoz hiicreli
karsinom olgularinda rekiirrans ve metastaz riski artmistir!

Skuamoz hicreli karsinom en sik beyaz irkta gorulir. Sari ve siyah irklarda daha nadir
gorilmesine ragmen skuamoz hicreli karsinom sari ve siyah irkta en sik gorilen kuta-
noz malignitedir. Erkeklerde kadinlardan 2 kat daha fazla goriilen skuamoz hicreli kar-
sinomun prevelansi yasla birlikte artar. Hastalarin ortalama tani yasi 60 yildi Skuamoz
hicreli karsinom ile iliskili bulunmus olan genler TP53, CDKNZ2A, Ras ve NOTCH1'dir.
Ozetle, skuaméz hiicreli karsinom riskinin arttigi hastalar Fitzpatrick 1-3 deri tipine sa-
hip olan, erkek, yasli, gines maruziyeti mevcut olan, radyasyon maruziyeti mevcut olan,
immunosiprese, Human Papilloma Virus ile enfekte, kronik sikatrisi bulunan, cevresel
faktorlere maruz kalmis (6rn. Arsenik] veya ailesel kanser sendromlarindan birini tasi-
yan hastalardir?

Klinik Ozellikler

Skuamoz hiicreli karsinom olgulari histopatolojik 6zelliklerine gore iyi prognozlu ve kéti
prognozlu olarak ikiye ayrilirlar. lyi prognozlu olgularda differansiasyon ve keratinizasyon
korunmus iken kotii prognozlu olgularda differensiasyon korunmamustir. lyi differensiye
grupta keratoakantom ve verriikoz karsinom yer alirken kotd differansiye grupta dezmop-
lastik skuamdz hicreli karsinom, adenoskuamoz karsinom ve sikatris iliskili skuamoz
hiicreli karsinom yer alir. lyi differansiye olgularin metaztaz potansiyeli diistiktiir ve kéti
differansiye gruptaki olgularin prognozu daha kotidir?

Keratoakantom krater benzeri bir gorintiye sahiptir ve ortasinda buylk bir keratin tikac
bulunur. lyi differensiasyon gdsteren bu alt tipte keratinizasyon belirgindir. Hizlica bilyime
gosterip hizla regresse olur. Verrtikoz karsinomun iki ayri alt tipi mevcuttur; bunlar Bus-
chke Lowenstein Dev Kondilomu ve epitelyoma kunnikulatumdur. Buschke Lowenstein
Dev Kondilomu kasik ve genital bélgede bulunup Human Papilloma Virus tip 6 ve 11'e
bagli gelisir. Epitelyoma kunnikulatum ise ayagdin plantar yiizinde bulunur. Histopatolojik
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olarak verriikéz karsinom olgulari endofitik 6zellik gosterirler?®

Kotd prognozlu alt tiplerden olan dezmoplastik karsinom infiltra-
tif ozellik gosterir. Diger skuamoz hiicreli karsinom alt tiplerine
gore 10 kat daha sik rekirrans gdsterir ve 6 kat daha sik metastaz
yapar. Adenoskuamdoz karsinomda ise tiibllar sekretuvar gland-
lar gordlur; bolgesel reklrrans, metastaz ve 6lum riski diger alt
tiplere gore artmistir?

Prognoz

Skuamoz hicreli karsinom lokal rekirrans ve metastaz yapabil-
me 0zelligine sahip bir timdrdur.

Olgularin rekirrens ve metastaz riski asagidaki faktorlere bag-
lidir:24

Timor ¢capi: 2 cm ve Uzerinde ¢apa sahip timaérlerin metastaz ris-
ki 3 kat, reklrrens riski 2 kat artmistir.

Timor derinligi: Rekirrens ve metastaz ile en iliskili faktor timaor
derinligidir 2 mm ve tzerinde derinlige sahip olan timarlerin lo-
kal rekirrans riski 10 kat artmistir Subkutan dokuya invaze olan
timorler (6rn fasya, kas, perikondrium ve periostium invazyonu)
ylzeyel timorlere oranla 11 kat daha fazla metastaz yapar.

Perinéral invazyon: 0.1 mm ve daha kalin sinirlere invazyon yapan
timorlerin nodal metastaz ve hastalia bagli mortalite oranlar
artmistir.

Histolojik differensiasyon (Broders evresi]: Kotu histolojik diffe-
ransiasyon kot prognoz ile iliskilidir.

Anatomik bolge: Kulak lezyonlarinin lokal rekiirrens orani %5,
dudak lezyonlarinin lokal rekirrens orani %2'dir.

Sikatris dokusunda gelisim: bacak ulserleri, yanik tlserleri, rad-
yasyon dermatiti, diskoid lupus eritematozus ve diger kronik sikat-
risler zemininde gelisen skuamodz hiicreli karsinom olgularinin
metastaz riski %26 olarak bildirilmistir.

immunostiipresyon: immunosiiprese hastalarda timar daha hizli
blylume gdsterir; bolgesel rekiirrens oran %13 ve metastaz orani
%5-8 arasindadir. Transplantasyona bagli immunosipresyonu bu-
lunan hastalari arasinda en koti prognoza sahip olan grup yasli,
bas-boyun bélgesinde coklu timdri olup giines maruziyeti fazla
olan hastalardir Ancak, transplantasyon geciren cocuk hastalar-
da dahi metastaz bildirilmistir.

Bolim 7: Neviis ve Deri Kanserleri

Tedavi

lyi sinirli, yiiksek risk kriterlerine sahip olmayan, 2 cm’den kiiciik
capli lezyonlarda ideal tedavi yontemi en az 4.0 mm cerrahi sinir
ile eksizyondur ve kiir orani %95'tir. iki cm’den daha genis capa
sahip ve ylksek risk kriterlerini karsilayan lezyonlarda ise cerrahi
sinir en az 6 mm olmalidir. Yiksek risk kriterleri lezyonun histo-
patolojik olarak az differansiasyon gostermesi veya hic differansi-
asyon gostermemesi; subkutan dokuya yayilim; ve goz kapagi, ku-
lak, dudak, sacli deri veya burunda yerlesimdir. Mohs mikrografik
cerrahinin kir orani standard eksizyondan daha fazladir®

Diger tedavi secenekleri kryoterapi, intralezyonel interferon-alfa
enjeksiyonu, topikal 5-fluourourasil, topikal imikuimod, fotodina-
mik tedavi ve radyoterapidir. Ancak bu tedavi yontemlerinin basa-
risi cerrahiden daha disuktir. Metastatik olgularda, lokal eksiz-
yonun yanina kemoterapi ve/veya radyoterapi eklenir®
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Melanom
Giris

Melanom, melanositlerin malign proliferasyonu sonucu gelisen deri, deri ekleri ve mu-
kozal ylzeyleri etkileyebilen bir malignite tirddur! Deri kanserlerinin %3'Unl olustursa
bile yaklasik %65 e varabilen mortalite oranlari ile en fatal seyreden malignitedir? Me-
lanom ilk kez 1800'lerde Hipokrat tarafindan “olimcuil siyah timér” olarak tanimlan-
mistir?

Epidemiyoloji

Melanomun diinya genelindeki insidansi son yillarda diger timaorlere gore daha fazla
artmaktadir. 2012 yilinda diinya genelinde 232 000 yeni melanom tanisi konulmus olup 55
000 melanoma bagli 6lim bildilmistir Melanom dinya genelinde en sik gorilen 15. kan-
ser tipidir. Ayrica, melanomun insidansi deri fototiplerindeki ve giines maruziyetindeki
farklilik nedeniyle tlkeler ve irklar arasi farkliliklar gésterir*

ileri yas gruplarinda gériilen solid timdrlerin aksine melanom daha sik olarak gen¢ ve
orta yas grubunu etkiler. Hastaligin ortalama tani yasi 57 yildir: Yirmi bes yasindan itiba-
ren hastaliin prevelansi lineer olarak artar. Elli yasindan sonra prevelans kadinlarda
azalma gosterir ancak erkeklerde artmaya devam eder. Cinsiyet bazinda incelendiginde
melanom kadinlarda genc yaslarda gorilurken erkeklerde daha sik 55 yasindan sonra
goruldr*

Etyopatogenez

Melanom gelisimindeki en onemli risk faktord ultraviolet (UV) radyasyondur. Artmis me-
lanom riski UV maruziyeti, 6zellikle de UVB, ile dogru orantilidir. Ayrica giinese maru-
ziyet sekli de etyopatogenezde dnem tasir; aralikli ve yogun giines maruziyeti devamli
maruziyete oranla melanom ac¢isindan daha risklidir. Aksine, aktinik keratoz ve melanom
disi deri kanserlerinin gelisiminde devamli glines maruziyeti 6nem tasir. Cocukluk ve
ergenlik doneminde 5 veya daha fazla kez glines yanigi gecirmis olmak melanom riskini
2 kat arttiri. UV-A'nin da melanom patogenezinde rol oynayabilecedi PUVA tedavisi alan
hastalarda yapilan calismalar ile desteklenmistir. Melanom patogenezinde yer alan tek
cevresel faktor gines maruziyeti olup diger cevresel faktorler, 6rnedin sigara kullanimi,
melanom riskini arttirmaz.*

Genetik yatkinlik; kisinin edinsel ve konjenital nevis sayilari; ve aile dykisi de melanom
patogenezinde dnem tasir CDKN2A, p16, CDK4 ve BRAF mutasyonlari sporadik olarak
gorilebilecedi gibi ailesel atipik malign mol melanom sendromu (FAMM], Li-Fraumeni
sendromu, Kseroderma pigmentosum, ailesel reitnoblastom sendromu ve Lynch 2 send-
romunda da melanom riski artmistir*

Klinik Ozellikler

Melanomun dort klinik ve patolojik alt tipi tanimlanmistir: yiizeyel yayilan, akral lentiji-
noz, lentigo maligna ve nodiler melanom. En sik gorilen alt tip yizde 60 siklikla gorilen
ylzeyel yayilan melanomdur. Klinik alt tipler evreleme ve prognozu etkilememektedir.
Prognoz Breslow kalinligi, tlserasyon varligi ve mitotik indeks ile iliskilidir. Bu degisken-
ler alt tiplere gore farklilik gosterdigi icin dolayli olarak klinik ve histopatolojik alt tipler
arasinda prognostik farkliliklar gozlenir?®

Yiizeyel Yayilan Melanom

En sik gorilen melanom tipidir. Distk Breslow kalinlig, diisik mitoz orani ve nadiren

tUlsere olmasi sebebiyle prognozu diger alt tiplerden daha iyidir. Lezyon c¢aplari kii¢lktir.
Yapilan calismalarda metastaz oraninin ve mortalitenin disiik oldugu saptanmistir®
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Lentigo Malin Melanom

Glines maruziyeti ile en iliskili olan alt tiptir Daha ileri yas has-
talarda gordldr. TUmordn biyime hizi disiktir Hastalarin yasi,
bliyUmenin yavas olmasi ve tam eksizyonun zorlugu nedeniyle
konservatif tedaviler uygulanabilir®

Akral Lentijin6z Melanom

Diger klinik alt tiplerin aksine akral lentijindz melanom siyah irk-
ta ve glines gormeyen yerlerde daha sik gorulir. Ayagdin plantar
ylzinde, ellerin palmar yiiziinde ve subungal yerlesim gosterir.
Diger alt tiplere gore regresyon orani daha disuk ve 6lum orani
daha fazladir®

Nodiiler Melanom

Hizli biyime gdstermesi nedeniyle siklikla hastanin kendisi tara-
findan fark edilen bu alt tipin sikligi %10-%30'tur. Breslow kalini-
g1, mitoz orani ve llserasyon sikligi diger alt tiplerden daha fazla-
dir Prognoz yiizeyel yayilan melanom ve lentigo malin melanoma
gore daha kétudur?®

Tablo 1. AJCC'ye gore TNM evrelemesi*

T evrelemesi

T,R1.0mm a<-0.8 mm, llserasyon yok
b<&0.8mm, llserasyon var veya
0.8-1.0mm

T,1.0-20mm a Ulserasyon yok
b Ulserasyon var

T,2.0-4.0mm a Ulserasyon yok
b Ulserasyon var

T, 4.0mm a Ulserasyon yok

b Ulserasyon var

N evrelemesi

N, 1 nod tutulumu veya nod

tutulumu olmadan mikrosatellit,
intransit veya satellit metastaz

a klinik olarak okkult

b klinik olarak belirgin

c bélgesel lenf nodu tutulumu
olmadan intralenfatik metastaz

N, 2-3 nod tutulumu veya 1 nodu
tutan mikrosatellit, intransit
veya satellit metastaz

a klinik olarak okkult

b klinik olarak belirgin

¢ 1 nodu tutan intralenfatik
metastaz

N3 A4 nod tutulumu veya
712 nodu tutan mikrosatellit,
intransit veya satellit metastaz

a N4 klinik olarak okkdlt

b 714 klinik olarak belirgin

¢ A2 nodu tutan intralenfatik
metastaz

M evrelemesi

M, yumusak doku (kas),
bolgesel olmayan lenf nodu veya
uzak deri metastazi

M,, akciger metastaz

M, uzak metastaz (santral sinir
sistemi tutulumu olmadan)

M,, santral sinir sistemi
tutulumu

*M evrelerinde LDH yiiksek veya normal olabilir.
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Evreleme

Kutanéz melanom lokalize (evre 1 ve 2), bélgesel (evre 3) ve me-
tastatik (evre 4) olarak ¢ alt grupta incelenebilin Hastaligin yo-
netiminde temel tedavi yontemi cerrahi eksizyondur. Evre 3 ve 4
hastalarda immunoterapi ve hedefe yonelik tedaviler gibi sistemik
tedavilerin de eklenebilir

AJCC'ye gore yapilan TNM evrelemesi asagidaki gibidir®: (Tablo 1)

Breslow kalinligr: deri ylzeyinden timdrin en derin noktasina
kadar olan mesafenin milimetre cinsinden &lciilmesine karsilik
gelir®.

Clark Skalasi:®

e Seviye 1: melanoma in situ olarak da adlandirilir Melanom
hiicreleri epidermal tabakaya sinirlidir.

e Seviye 2: melanom hicreleri papiller dermise sinirlidir.

e Seviye 3: melanom hicreleri retikiler dermise kadar girmistir
ancak retikiler dermisi doldurmamistir.

e Seviye 4: melanom hicreleriretikiiler dermise kadar girmistir.

e Seviye 5: melanom hiicreleri subkutan yagd dokuya invaze ol-
mustur.

Vicldun farkli bolgelerinde deri kalinligi farkli oldugu icin Clark
skalasi prognostik acidan Breslow kalinligina gore daha anlam-
lidir®

Tedavi

Hastaligin temel tedavi yontemi cerrahi eksizyondur. Sentinel lenf
nodu biyopsisi gerekligine Breslow kalinligi ve T evresine gore ka-
rar verilir. Cerrahi sinirlarin mesafesi de timor kalinligina gore
belirlenir (Tablo 2)."7

Tablo 2. Timor kalinligina gore dnerilen cerrahi sinir

Timor Kalinligi Onerilen Cerrahi Sinir

in situ 0.5-1.0cm
K 1.0 mm 1.0cm
1.0-2.0 mm 1.0-20cm
A212.0 mm 2.0cm

Evre 3 ve 4 hastalarda adjuvan olarak immunoterapi ve hedefe
yonelik tedaviler gibi sistemik tedavilerin de eklenebilir" Hedefe
yonelik tedavi opsiyonlari tirozin kinaz inhibitorleri (Sorefenib, Pa-
zopanib, Aksitinib), KIT inhibitérleri [Nilotinib), monoklonal anti-
korlar (Bevacizumab, Etracizumab, intemumab), mTOR inhibitér-
leri, BRAF inhibitorleri ve MEK inhibitorleridir®
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Cinsel Yolla Bulasan Hastaliklar
Sexually Transmitted Disorders

BOLUM HAKKINDA

Cinsel yolla bulasan hastaliklar, farkli patojenlerin neden oldugu 6nemli bir halk sagligi sorunu-
dur. Sifiliz, Treponema pallidum’un neden oldugu sistemik bir hastalik olup, primer, sekonder ve
tersiyer donemlerde farkli klinik tablolarla seyreder ve erken tedavi edilmezse ciddi komplikas-
yonlara yol acabilir. Genital herpes, HSV-1 ve HSV-2'nin neden oldugu, tekrarlayici karakterde ve-
zikiler lezyonlarla seyreden sik gorilen bir viral infeksiyondur. Lenfogranuloma venereum, Ch-
lamydia trachomatis’in L1-3 serovarlarinin neden oldugu, genital tilser ve bélgesel lenfadenopati
ile karakterize bir hastaliktir Kondiloma akuminata, Human Papilloma Virls'in neden oldugu,
anogenital bolgede verriikoz paplillerle karakterize ve potansiyel olarak malign transformasyon
gosterebilen bir tablodur. Her bir hastaligin tani ve tedavi yaklasimi farklilik gostermekte olup,
erken tani ve uygun tedavi hastaliklarin prognozu acisindan kritik 6neme sahiptir.

Anahtar kelimeler: Herpes virus, HPV, kondiloma akuminata, lenfogranuloma venereum sifiliz

ABOUT the CHAPTER

Sexually transmitted diseases are a significant public health concern caused by various pat-
hogens. Syphilis, caused by Treponema pallidum, is a systemic disease progressing through pri-
mary, secondary, and tertiary stages, potentially leading to serious complications if not treated
early. Genital herpes, caused by HSV-1 and HSV-2, is a common viral infection that is charac-
terized by recurrent vesicular lesions. Lymphogranuloma venereum, caused by Chlamydia tra-
chomatis serovars L1-3, presents with genital ulcers and regional lymphadenopathy. Condyloma
acuminata, caused by the Human Papilloma Virus, is characterized by anogenital verrucous pa-
pules with potential malignant transformation. Each disease requires distinct diagnostic and
therapeutic approaches, with early diagnosis and appropriate treatment critical for prognosis.

Keywords: Condyloma acuminata, herpes virus, HPV, lymphogranuloma venereum, syphilis
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Sifiliz
Giris

Sifiliz etkeni Treponema pallidum olup, cinsel yolla bulasan ve deri, mukozalar ve i¢ organ
tutulumuna neden olabilen sistemik bir hastaliktin  Klinik olarak 1.devir; 2.devir, erken
ve ge¢ latent sifiliz ve 3.devir sifiliz olarak gruplandirilir ve bulgular hastaligin evresiyle
iliskilidir. Ayrica enfekte anneden transplasental ve perinatal gecisle konjenital sifiliz de
gorulebilmektedir. Tanida direkt yontemler ve serolojik testlerden yararlanilir Sifiliz te-
davisiz birakildiginda ve ileri donemde komplikasyonlara yol acabilmekle birlikte erken
donemde tedavi edildiginde tam iyilesme saglanmaktadir.

Epidemiyoloji

Hastalik cinsel aktivitenin fazla oldugu 15-30 yas grubunda daha sik gorilmektedir. Si-
filizin prevalans ve insidansi, yasanan bolgeye veya llkeye gore degisiklik gostermekte-
dir. Sosyoekomik dizeyi disiik toplumlarda daha yaygindir? Hastalik aktif lezyonu olan
bireylerle dogrudan cinsel temas ile bulasmaktadir. Ayrica kan transflzyonu yoluyla ve
enfekte anneden fetlise gecis olabilmektedir?

Etyopatogenez

Sifilizin etkeni spiroket grubundan Treponema pallidum’dur. Tpallidum kdiltiirde cogal-
tilamamaktadir. Bu nedenle, bakterinin blylime ozellikleri ve metabolizmasiyla ilgili
bilgiler sinirlidir. Tpallidum bitinligu bozulmus deriden deri alti dokulara ulastiginda
lokal infeksiyon baslar ve Ulseratif lezyon olusur. Replikasyon doneminde lenf nodlarinda
infeksiyon gelisir ve sistemik yayilim gordlur'

Klinik Bulgular
Sifiliz klinigine gore devirlere ayrilir. ®
[-Erken sifiliz
a- Sifiliz 1. ve Il. devir
a- Erken latent sifiliz
Il -Geg sifiliz
a-Gec latent sifiliz
b- Sifiliz Ill. devir
ERKEN SiFiLiz
Birinci Devir

Tpallidum bulasinitakiben ortalama 21 giin sonra etkenin giris yerinde ortaya cikan spe-
sifik lezyon sankr olarak adlandirilir. inkiibasyon siiresi 3-90 giin arasinda degisebilmek-
tedir. Sankr genellikle agrisiz bir papll olarak baslar ve daha sonra Ulserlesir. Sankr 1-2
cm c¢apinda sert tabanli ve canli kirmizi renkte bir lezyondur (Resim 1). Lezyon genellikle
genital bolgededir ancak oral mukoza basta olmak tzere farkli bélgelerde de gorilebilir.
Ulserden yaklasik bir hafta sonra genellikle tek tarafli bilgesel adenopati gelismektedir.
Orta hatta yakin lezyonlarda adenopati bilateral olabilin Adenopati diizgiin, sert ve mo-

bildir. ¢
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Resim 1. Glans penis yerlesimli 1 cm ¢apli kenarlari infiltre Gl-
sere lezyon.

Sankr 3-6 hafta icerisinde kendiliginden iyilesir. Genellikle sikat-
ris birakmaz ancak bazen hipopigmente veya hiperpigmente bir
leke kalabilir. Sifilizin bu evresinde karanlik alan yontemi ile T.pal-
lidum gorilebilirs

ikinci Devir

Primer infeksiyondan haftalar veya aylar sonra septisemi ile sis-
temik hastalik dénemi baslar. infeksiyon etkeni kan ve lenf yoluyla
tim organlara yayilir. Deri lezyonlarinda ve diger organlarda ¢ok
sayida T.pallidum bulundugundan hastaligin en bulastirici done-
midir. Bu dénemde hastalarda ates, halsizlik, bas agrisi, kas agri-
si gibi konstitlisyonel semptomlar gorilir. Ayrica servikal, aksillar,
femoral ve epitroklear lenf nodlarinda biyime, hepatit basta ol-
mak Uzere gastrointestinal sistem tutulumu, osteit ve sinovit gibi
kas iskelet sistem tutulumu, bobrek anomalileri ortaya c¢ikabilir.
Sifilizin ikinci evresinde cok cesitli deri bulgulari gorilebilir.

Makiiler Dokiintiler

Genellikle kollar ve govdede goriilen ve yaygin bir eritemle karak-
terize Roseola syphilitica makdiler dokintilerin en donemlisidir.
Alt ekstremite ve ylizde nadirdir.

Papiiler Dokiintiiler

Papiler dokintiler lezyon buytkligine gére Syphilis papulosa
miliaris, Syphilis papulosa lenticularis, Syphilis papulosa nummu-
laris olmak Uzere Uc cesittir Bakir kirmizisi renginde, yuvarlak ve
sert lezyonlardir ve viicutta daginik olarak yerlesirler. Avuc icinde
ve ayak tabaninda tutulum sifilizin ikinci devri icin onemli bir ipu-
cudur (Resim 2). Bazen spesifik bir dizilim gosterirler. Bu dizilim
alin ve sacli deri sinirinda olursa Corona veneris adini alir. Certi-
ficat de verol burun kanatlarinin kenarlarina yerlesim gosteren,
zerinde skuam bulunan lezyonlardir. Anogenital bolgede gorilen
kotl kokulu, hipertrofik ve vejetan papuller Condyloma lata olarak
adlandirilir ve bu lezyonlar ylksek bulastiricilik gosterir.
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Resim 2. Palmoplantar bolge yerlesimli, cok sayida eritemli pa-
pller lezyon.

Piistiiler Dokintliler

Nadir gorilen bu lezyonlara Syphilis pustulosa denir. Pustiler
lezyonlar genellikle papiil Gzerinde olusur.

Mukoza Tutulumu

Sifilizde agiz mukozasi basta olmak lzere mukozal tutulum go-
rilebilir (Resim 3).Mukoza plaklar sert ve yumusak damakta,

Resim 3. Sert damak yerlesimli Uzeri beyaz infiltre vejetan plak

r




bukkal mukozada, dil ve dis etinde gorilen paplllerdir. Lezyonlar
karakteristik olarak ylzeyden hafif kabarik, keskin sinirli, pem-
be-kirmizi renkte ve dizgln ylzeylidir Mukozal lezyonlar da cok
sayida T.pallidum icerir bu yizden bulastiriciligi yuksektir'®

Gec Sifiliz
Uclincii Devir

Tedavi edilmeyen sifiliz hastalarinin yaklasik ylzde 25 ila 40'inda
gec sifiliz belirtileri ortaya cikar. Gec sifiliz, birincil infeksiyondan
1ila 30 yil sonra herhangi bir zamanda ortaya cikabilir. Bu donem-
de klinik belirtiler olduk¢a degiskendir. Kicik kan damarlarinin
tutulumuna bagli olarak destriiktif lezyonlar olusabilir. Ucilincii
devirde merkezi sinir sistemi tutulumu, kardiyovaskdler sistemi
tutulumu ve gommoz sifiliz gorilebilir

Kardiyovaskiiler Sistem

Cikan torasik aortta genisleme ve aort kapak yetmezligi klasik tu-
tulumdur. Klinik belirtiler tedavi edilmemis hastalarda primer in-
feksiyondan 15-30 yil sonra ortaya cikar. Sifiliz ayrica koroner ar-
terleri tutarak koroner arterde darlik ve tromboza neden olabilir.

Merkezi Sinir Sistemi

Merkezi sinir sisteminin tutulumu dncelikle tersiyer evrede goril-
se de hastalifin herhangi bir evresinde de ortaya cikabilir. Merkezi
sinir sistemi tutulumunun ana klinik formlari akut sifilitik menen-
jit, meningovaskuler sifiliz ve parankimal norosifilizdir.

Akut sifilistik menenjit genellikle bas agrisi, suur bulanikligr ve
meningeal irritasyon bulgulari ile seyreder. Meningeal irritasyona
bagli olarak kranyal sinirlerde etkilenme gorilir. En sik etkilenen
yedinci ve sekizinci kranyal sinirlerdir.

Meningovaskiler sifilizde ise hemipleji, ndbet gibi fokal norolo-
jik bulgularin yani sira kisilik degisikligi ve demans gibi bulgular
da gozlenebilir Meningovaskiler formda da kranyal sinir iskemisi
veya gomlarin yapti§i basi nedeniyle kranyal sinir tutulumu gori-
lebilir.

Parankimal norosifiliz, yaygin parankim hasari ve dorsal koklerde
demiyelinizasyona bagli tabes dorsalis klinigi ile karsimiza ¢ikar.

Gommoz Sifiliz

Deri ve kemikler basta olmak Uzere bircok organda ortaya cikabi-
len granilasyon dokusu kitleleri gom olarak adlandirilin. Sert ve
elastik nodiil olarak baslayan lezyon daha sonra biylyerek yumu-
sak ve koyu kirmizi bir hal alir Nodulin ortasinda gelisen nekroz
sonucu Ulserlesme gorilir. Gomlar genellikle tek tarafli ve izole
lezyonlardir: Boyutlari degiskendir. Gom, i¢ organlarda kitle lezyo-
nu olarak karsimiza cikabilir ve basiya neden olabilir."¢

Latent Sifiliz

Latent donem hastanin Tpallidum ile enfekte oldugu ancak
semptom gostermedigi donemdir. infeksiyon varligi serolojik test-
lerle gosterilebilin Bu donem infeksiyondan sonraki 1 yil icinde
meydana gelmisse erken latent sifiliz, 1 yildan uzun sirede mey-
dana gelmisse gec latent sifiliz olarak adlandiriliz. Bu ayrim bulas-
tiricilik acisindan onemlidir. Erken latent donemde hastalik, yakin

Boliim 8: Cinsel Yolla Bulasan Hastaliklar

zamanda aktif olan ancak artik mevcut olmayan lezyonlar yoluyla
bulastirilmis olabilir. Gec latent donemde ise hastaligi bulastirabi-
lecek lezyonlar mevcut olmadigindan hastalar bulastirici olarak
kabul edilmezler.

Konjenital sifiliz

Konjenital sifiliz dinyada yaygin bir halk sagligi problemidir. Bu
ylizden tim kadinlar gebeligin erken doneminde serolojik ola-
rak taranmalidir. Tedavi edilmemis birincil veya ikincil sifilisi olan
kadinlarin, sifilizi fetislerine bulastirma olasiligl, latent hastali-
g1 olan kadinlara gére daha yiksektir Hastalik enfekte anneden
transplasental yolla fetusa gecer. Genellikle intrauterin dénemde
etkili olmaktadir. Infeksiyon spontan abortus, prematiire dogum,
hidrops fetalis ve intrauterin dlime yol acabilmektedir Dogum
sonrasl ilk 2 yilda ortaya cikan klinik belirtiler erken konjenital
sifiliz olarak tanimlanir. Hepatomegali, sarilik, 6zellikle avuc ici ve
ayak tabaninda gorilen makdilopapuiler dokintiler, lenfadenopati,
kanli burun akintisi, anemi, trombositopeni, l0kopeni, psédopa-
ralizi ve osteit gozlenir. Merkezi sinir sistemi tutulumunda 3-6 ay
arasinda akut sifilistik leptomenenijit tablosu ortaya cikar.

2 yildan sonra ortaya cikan klinik belirtiler gec¢ konjenital sifiliz
olarak tanimlanir: Klinikte semer burun deformitesi, frontal ¢ikin-
ti, kisa maksilla, kili¢ kini tibia ve Hutchinson triadi (sensdori-
noral isitme kaybi, intertisyel keratit, centikli Hutchinson disleri)
goralur’

Tani

Tanida klinik bulgular, mikroskobik yontemler ve seroloji kullani-
lir Sifiliz icin tanisal test infeksiyon semptomu ve bulgulari olan
hastalara yapilmalidir. Ayrica hastaliga yakalanma veya hastalig
baskalarina bulastirma riski tasiyan kisiler de taranmalidir: Sifiliz
tanisi olan hastalarin diger cinsel yolla bulasan hastaliklar aci-
sindan taranmasi 6nerilmektedir.

Karanlik Saha Mikroskopisi: Erken sifilizin en kesin tani metodu-
dur. Lezyondan alinan eksudada T. pallidum ve tipik kivrim hare-
keti gorilebilin Sankr ve kondiloma lata lezyonlarinda etken sap-
tanabilir. Basit ve glvenilir bir ydntemdir.

Serolojik testler: Antikorlarin arastirilmasina dayanir. Tarama
amaciyla, klinik tanr ve dogrulama icin tedaviye yaniti deger-
lendirmek icin kullanilir Gebelerde, birden fazla cinsel partneri
olanlarda, homoseksiel bireylerde ve diger cinsel yolla bulasan
hastaliklarin varliginda tarama yapilabilir. Serolojik testler nont-
reponemal ile treponemal seklinde iki ana gruptur.

Nontreponemal testlerde antikor titreleri genellikle hastalik akti-
vitesi ile uyum gosterir ve bu testler genellikle tedaviyle negatifle-
sir. Bu nedenle tedaviye yanitin takibinde bu testlerden yararlani-
lir. Venereal Disease Research Laboratory (VDRL), Rapid Plasma
Reagin (RPR), Toludine Red Unheated Serum Test (TRUST) nont-
reponemal testlerdir.

Treponemal testler spesifik antijenlere karsi olusan antikorlarin
tespitine dayalidir. Duyarlilik ve 6zgulligu yiksek testlerdir ve
hastaligin dogrulanmasinda kullanilir Treponemal testleri po-
zitif olan hastalarin bircogunda testler yasam boyu pozitif kal-
maktadir. Bu testler hastalik aktivitesini gdstermezler ve tedavi
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Sekil 1. XX

PRIMER SANKR

!

iKiNCi DEVIR

ammsss) @Eaaaassssn) @GaEEmm———)

UgUNcU DEVIR

! !

Karanhk alan mik + RPR + RPR +/-

DF + VDRL + VDRL +/-

RPR +/- TP-HA + TP-HA +

VDRL +/- FTA+ FTA+
takibinde tercih edilmezler. FTA-ABS, MHA-TR TPHA sik kullani-  Tedavi

lan treponemal testlerdir.

Sifiliz tanisinda klasik algoritma nontreponemal bir test ile tara-
ma ve pozitif sonu¢ ciktiginda treponemal bir testle dogrulama
yapmaktir. Sifilizde dénemlere gore serolojik testler asagida ozet-
lenmistir (Sekil 1). 68

Ayirici Tani

Sifilizin sankr doneminde genital Ulsere neden olan herpes infek-
siyonu ve sankroid ayirici tanida distnilmelidir. Sifiliz diger d6-
nemlerinde pek cok sistemik hastaligi taklit edebilmektedir. Bu
ylzden ayrintili anamnez ve dikkatli fizik muayene sifilizin ayirici
tanisinda énemli role sahiptir®

Parenteral yoldan verilen penisilin G, sifilizin temel tedavisidir. Te-
davi 6ncesinde nontreponemal test yapilarak titre belirlenmelidir.
Tdm sifiliz tiplerinde, etkenin ortadan kaldirilmasi icin uzun sireli
penisilin seviyeleri gereklidir Bununla birlikte, dozaj ve tedavi si-
resi, hastaligin evresine ve infeksiyonun merkezi sinir sistemini
etkileyip etkilemedigine gore degisir. Sifilizde hastalik donemine
gdre tedavi tablo 1 de 6zetlenmistir. Erken sifiliz hastalarinda te-
davi takibi 6 ve 12. Aylarda, gec sifiliz hastalarinda 6,12 ve 24. Ay-
larda serolojik test yapilmalidir Nontreponemal testlerde 4 kati
disme ortaya cikmazsa bu tedavi yetersizligi anlamina gelir ve bu
durumda narosifiliz, HIV koinfeksiyonu ve reinfeksiyon acisindan
degerlendirme yapmak gerekir?®?

Tablo 1. Sifilizde hastalik donemine gore tedavi

Sifiliz Donemi ilk Tercih Tedavi

Alternatif Tedavi

Primer
Sekonder

Erken latent sifiliz dozda uygulanir]

Benzatin Penisilin G 2.4 milyon {nite IM tek doz
*Gebelerden penisiline alternatif ilac yok (Ayni

Doksisiklin 2x100 mg 14 glin veya Seftriakson 1-2 gr iv/
IM 10 glin veya Azitromisin 2gr oral
*Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir.

Gec latent sifiliz
3doz 1.8.ve 15.glnlerde
Nérolojik bulgusu olmayan

tersiyer sifiliz dozda uygulanir]

Benzatin Penisilin G 2.4 milyon iinite IM /hafta

*Gebelerde penisiline alternatif ilac yok (Ayni

Doksisiklin 2x100 mg 28 giin veya Seftriakson 1gr IV/iM
10 giin
*Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir

Nérosifiliz

Penisilin-G 18-24 milyon Unite/gln her 4 saatte
bir 3-4 milyon Unite 10-14 giin sireyle

Seftriakson 1-2 gr IV/IM 10 giin veya
Prokain penisilin 2.4 milyon tnite/giin + Probenesid
4X500mg/ giin 10-14 gin streyle

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Cikar Catismasi: Yazarlar cikarlar catismasi bildirmemistir.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Declaration of Interests: The authors declares that there are no compe-
ting interests
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ULKUS MOLLE [SANKROiD]
Giris

Ulkus molle (sankroid) Haemophilus ducreyi adi verilen gram negatif dnin neden oldu-
gu cinsel yolla bulasan bir hastaliktir Yaklasik 4-10 glinlik bir inkibasyon doneminden
sonra gelisen akut genital veya anogenital Ulserasyon ile karakterizedir. Hastalarin bir
kisminda Ulsere eslik eden lenfadenopati de gorilir Gelismis Ulkelerde nadir goril-

mekle birlikte sosyoekonomik acidan distk seviyedeki tlkelerde daha sik gorilmektedir.
Epidemiyoloji

Ulkus molle tropikal ve semitropikal bolgelerde endemiktir Afrika’da genital Ulserin
baslica nedenlerindendir. Erkeklerde kadinlardan daha sik gorilmektedir!

Etyopatogenez

Ulkus molle etkeni H. ducreyi kicUk, zor treyen, gram negatif bir basildir. Kilttrde Ure-
tilebilmesi icin yliksek nem ve 33 °ila 35 °C sicaklik gerekmektedir. Kiiclk, heterojen
koloniler 48 ila 72 saat sonra kdltir ortaminda goriinmeye baslar. Gram boyama ile kil-
tirde organizmalar genellikle uzun paralel seritler halinde kiimelenmistir. Bu gortinime
“balik strlisi” veya “demiryolu yolu” gorinimu adi verilir?H. Ducreyi oldukca bulasici
bir bakteridir. infeksiyon epitel biitinliguinin travma ile bozulmasiyla bulasir. Daha son-
ra bakterileri duyarli hiicrelere baglanir ve salgiladigi bir sitotoksin, epitel hiicre hasari
olusmasinda ve ilser gelisiminde onemli bir rol oynar?

Klinik Bulgular

Hastalik tipik olarak 4-10 gunlik bir kulucka siresinden sonra eritemli bir papille
baslar. Papll daha sonra pustile dondsir Lezyonun altindaki dermal kan damarla-
rinin trombozu sonucunda hassas ve agrili lser gelisir Ulkus molle Ulseri genellikle
oval sekilli, 1-2 cm capinda, kenarlari dizensiz cevresinde ince eritem alani bulunan bir
lezyondur. Ulser tabaninda cerahatli bir eksiida bulunur ve kazindijinda kanar. Ulserler
erkek hastalarda siklikla penis safti, glans penis ve distal Uretrada yerlesirken, kadin
hastalarda labiumlar, vajina ve perianal bolgede yerlesir Hastalarin yaklasik yarisinda
genital Ulserle birlikte inguinal lenf nodlarinda biyime gorilur Siklikla tek tarafli in-
guinal lenfadenit goriilse de bilateral lenfadenit gelisen olgular da mevcuttur. inguinal
bolge gelisen lenf nodlarinda siplrasyon ve apse gelisir. Bu lenf nodlari bubo olarak
adlandiriliz. Bubo genellikle lser gelisiminden 1-2 hafta sonra ortaya cikar ve agrili-
dir. Tedavi edilmeyen bubolar spontan olarak deriye acilabilir! Ulkus molle tanisi genital
iilser kenarindan alinan kazintidan veya bubodan etkenin izolasyonu ile konulur* izolasyo-
nun saglanamadigr durumlarda asagidaki tani kriterlerinin tamamini karsilayan hastaya

olasi infeksiyon tanisi konulur*

1. Bir veya daha fazla agrili genital dlser varligi

2. Ulser ekstidasinin karanlik alan muayenesinde veya serolojik testle (Ulser baslangi-
cindan en az yedi giin sonra) T pallidum infeksiyonu kaniti bulunmamasi

3. Klinik gorinidm, genital Ulserlerin gorinimi ve varsa bdlgesel lenfadenopatinin
sankroid icin tipik olmasi

4. Ulser ekstidasi Uzerinde gerceklestirilen HSV (polimeraz zincir reaksiyonu veya kil-
tur) testinin negatif olmasi

Ayirici Tani

Ulkus molle ayirici tanisinda genital tilsere neden olabilen hastaliklar bulunur. Ozellikle
sifilizin ekarte edilmesi gerekmektedir. Ulkus molle ve sifilizin bir arada mevcut oldugu
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durum ulcus mikstum olarak adlandirilir®
Tedavi

Dogrulanmis veya olasi sankroidli hastalara antimikrobiyal tedavi
uygulanmalidir. Azitromisin , seftriakson , siprofloksasin, eritro-
misin tedavide tercih edilen antimikrobiyallerdendir.

Trimetoprim stlfametoksazol ve tetrasiklin tedavileri etkili olsa da
tedavide artan direnc¢ bildirilmistir Ulkus molle tanili hastalarin,
oral 1 gr azitromisin veya 250 mg intramuskiler seftriakson ile
tedavisi onerilmektedir. Bu tedavileri kullanamayan hastalarda
alternatif olarak siprofloksasin ¢ glin boyunca giinde iki kez 500
mg kullanilabilir¢

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.
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Genital Molluskum Kontagiyozum
Giris

Molluskum kontagiyozum (MK], poksviriisin neden oldugu, yaygin kiitanoz viral bir infek-
siyondur. Merkezi umbilikasyona sahip, bir santimetreden kiiclk incimsi paptler lezyon-
lar seklindedir' Yakin kisisel fiziksel temasla bulasabilmektedir Hem c¢ocuklarda hem
de yetiskinlerde bulunur. Ortalama kulucka siiresi 2-7 haftadir. Genital lezyonlar esas
olarak cinsel yolla bulasir? Lezyonlarin otoinokiilasyonla cogalma 6zelligi vardir.

Epidemiyoloji

MK ozellikle cocuklarda, benign ve spontan iyilesebilen bir hastaliktir. Dermatoloji hasta-
larinin %71 ini olusturur ve yilda yaklasik 200.000 kisiyi etkilemektedir.

Klinik Bulgular

Lezyonun ortaya cikisi icin inkibasyon siiresi 2 hafta veya daha uzundur. Lezyonlar her-
hangi bir yerde olabilse de, intertrijindz bélgeler ve genital bélgede gorulirler. Lobile bir
lezyon icinde epitelyal hiperplazi ile fincan seklinde bir lezyon olusturur. Cocukluk ca-
ginda ozellikle govdede, deri ylzeyinde her yerde gorulebilirken eriskinde en ¢ok genital
bélgede gorilmektedir. 3

MK lezyonlari deri renginde, 1-8 mm c¢aplarinda, sert, balmumu gibi yizeyleri olan, kub-
bemsi, gobekli, inci gibi papillerdir. Koebner fenomeni nedeniyle bazen lineer dizilim
gosterebilir. Lezyonlar cogunlukla asemptomatiktir; bazen kasinti veya perilezyonel eri-
tem ve ekzematizasyon eslik edebilir Takipte stabil olan papullerin inflame goriinime
sahip olmasi virise karsi immun bir yanit gelistiginin gostergesi olup, lezyonlarin iyiles-
mekte olduguna isaret eder. Bu durum yanlis olarak sekonder infeksiyon disincesiyle
antibiyotik baslanmasina neden olur.

Lezyonlarin histolopatolojik degerlendirmesinde molluskum cisimcikleri olarak adlan-
diritan epidermal keratinositlerin icinde buylk, intrasitoplazmik inklizyon cisimcikleri
goralar 4

Tedavi

Tedavisiz izlenebilir. Lezyonlar 6-12 ayarasinda izbirakmadan gecebilir, ancak otoinokd-
lasyonla yayilma egdilimindedir.

Geleneksel tedaviler travmatik etkili olan kiretaj ve sivi nitrojen uygulamasidir. Papil
iceriginin kiret veya lanset yardimiyla bosaltilmasi ve antiseptik uygulanmasi da ¢ogun-
lukla tedavi edicidir.

Hem % 10 hem de % 20 konsantrasyonda topikal KOH'nin kadinlarda genital MK'da etkili
bir terapotik modalite oldugu da bulunmustur.
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Herpes Genitalis

Herpes genitalis herpes simpleks viriis tip 1 (HSV-1) ve tip 2 (HSV-2) 'nin neden oldugu
cinsel yolla bulasan bir hastaliktir

Herpes simpleks virise (HSV] bagli gelisen genital herpes infeksiyonu, cinsel olarak
aktif popllasyonda vulva dlserlerinin en yaygin nedeni olmaya devam etmektedir. Sikligi
da her yil artmaktadir.

Epidemiyoloji

ABD’de HSV-2'nin neden oldugu genital herpesin mevcut yayginligi kabaca dort veya bes
yetiskinden biridir. Yaklasik 50 milyon insanda genital herpes infeksiyonu mevcut olup,
her yil meydana gelen tahmini 0,5 milyon yeni genital herpes infeksiyonu vardir ' Is-
tanbul'da yapilan bir seroprevelans arastirmasinda cinsel olarak aktif yetiskinlerin %
4.8'inde HSV-2 antikorlari bulunurken, HSV-1 antikorlari % 85.3 olarak bulunmustur. Ha-
mile kadinlarin sadece % 51 HSV-2 ile ve % 98'i HSV-1 ile enfekte olmustur. Bu virislerin
prevalansi istanbul'daki seks iscilerinde daha yiiksekti ve HSV-1 ve HSV-2 prevalansiigin
sirasiyla % 99 ve % 60 seviyelerinde bulunmustur® Gelismis Ulkelerde genital llserlerin
en sik nedeni genital herpes olmaktadir*

Etyopatogenez

Klinik olarak belirgin herpes genitalisi olan kisiler ve HSV'nin asemptomatik oldugu ki-
siler virtsi cinsel iliski sirasinda dogrudan temas yoluyla cinsel partnerlerine bulasti-
rabilirler. Son yillarda ABD’de, 6zellikle ergenlik caginda ve genc yetiskinlerde birincil
genital HSV-1 infeksiyonu insidansinin arttidi bildirilmistir. Gerek HSV-2 ve gerekse HSV-
1 dezenfektanlara ve gevresel faktorlere duyarli zarfli DNA virsleridir'.

Hem HSV-1 hem de HSV-2'nin birincil iletimi dogrudan temasladir. HSV-1 ile ilk infeksi-
yon en sik cocukluk déneminde, maternal antikorlarin yasamin itk yilinda ortadan kay-
bolmasini takiben ortaya cikar. HSV-2 esas olarak cinsel iliski yoluyla bulastigi icin in-
feksiyon oranlari ancak ergenlikten sonra yikselir.

Klinik Bulgular
Birincil herpes genitalis

HSV-1 ve HSV-2 ile birincil genital infeksiyonlar genellikle asemptomatiktir. Klasik klinik
ozellikler vezikiller, pustiller ve Ulserler olup, cinsel temastan 4-7 glin sonra baslar ve 3
haftaya kadar surebilir. Tipik semptomlar arasinda agri, 6zellikle kadinlarda vulvanin ag-
rili enflamatuar sismesi ve dizlri seklindedir. Lenfadenopati, ates ve servisit (kadinlarda)
/ proktit (erkeklerde) nispeten yaygin durumlardir:

Tekrarlayan herpes genitalis

Birincil puskirmeyi takiben virls, duyusal noral ganglionlarda omur boyu yerlesir. Birin-
cil infeksiyon durumunda, esas olarak sakral ganglionlar etkilenir. Viris buradan tekrar
aktifleserek tekrarlayan infeksiyonlara neden olabilir: Viral reaktivasyon, immiinogenetik
yatkinligin varliginda yaygindir, ancak reaktivasyonlar yasla birlikte azalir Ates, UV 1s1§1,
menstruasyon, stres veya travma gibi cok sayida fizyolojik ve cevresel faktor tetikleyiciler
olarak islev gorebilir Hastalarin tcte birinde siklikla (yilda en az 6 kez) HSV-2'ye bagli
niks meydana gelir  Niksler hemen hemen her zaman baslangicta nevraljik semp-
tomlar, disestezi veya lumbosakral dermatom agrisi gibi prodromal semptomlarla, cilt
ve mukozal lezyonlarin patlamasindan 1-2 giin once ortaya cikar . Birincil infeksiyonla
karsilastirildiginda, niks semptomlari cok daha az siddetlidir ve klinik seyir daha kisa-
dir. Tekrarlamalar ylksek dizeyde duygusal strese neden olabilmektedir. Klinik olarak
deride hastaligin karakteristik lezyonu olan dagdinik vezikiller ortaya cikar. Vezikiller
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genellikle eritemli zeminde 1-2 mm capindadirlar. Yeni vezikil-
ler baslangic vezikilun etrafinda bir araya gelerek diizensiz sekilli
grup olustururlar. Bolgesel lenfadenopati olabilir.

Asemptomatik genital viral bulas

Vakalarin ¢cogunda endojen viral reaktivasyon, asemptomatik ge-
nital viral yayilma ile olur. Bu durum HSV-2 seropozitif kisilerin
her zaman potansiyel viris salgilayicilari olarak gorilmesi gerek-
tigini gdstermektedir®® Gebe kadinlarda hem birincil hem de tek-
rarlayan HSV infeksiyonu, intrauterin viral bulasma ve konjenital
HSV infeksiyonu ile sonuclanabilir”

Histopatoloji

Herpes simpleks histolojik olarak epidermiste balon hicreler ve
retikiler dejenerasyon, akantoliz ve cok cekirdekli keratinositler
ile karakterizedir®

Tedavi

Kuratif tedavisi olmayip sistemik tedavi semptomlari, nikslerin si-
resini ve sikligini azaltir. Boylece bulas orani da azalmis olur. Herpes
genitalis tedavisinde topikal ajanlar etkili olmayip tedavide oral ajan-
lar kullanilir Randomize calismalarla tedavide etkinligi kanitlanmis
antiviral ajanlar: asiklovir, famsiklovir, valasiklovir olup, primer atak
tedavisinin disinda nikslerin sikligini ve siddetini azaltmak icin epi-
zodik ya da supresif tedavi seklinde de uygulanabilir.

e Epizodik tedavi; prodrom doneminde veya lezyonlarin olustu-
gu itk glinde veya ilk bes giinde uygulanmalidir. Giinlik baski-
layici tedavi ile niksin % 80 oraninda 6nlendigi gorilmustir
ve sik nlikseden hastalar icin bir secenek olmustur. Bu tedavi
viral yayilimi azalttigi gibi niiks sikligi ve siresini de azaltmis-
tir ve boylece bulasicilik orani azalmistir.

¢ Asiklovir 200 mg 5x1/giin

e Famsiklovir 250 mg 3x1/gin

e Valasiklovir 500 mg 2x1/gin

Bu tedaviler niiks durumlarinda 3-5 gtin kullanitir?™
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Lenfogranuloma Venereum

Giris

Lenfograniloma venereum, Chlamydia trachomatis’in L1, L2 ve L3 serovarlarinin neden
oldugu genital Ulserle karakterize, cinsel yolla bulasan bir hastaliktir. Etken dis genital

bolgedeki mindr abrazyonlardan bulasarak lenfatik yol ile bolgesel lenf digimlerine ula-
sir!

Epidemiyoloji

Lenfograniloma venereum tropikal ve subtropikal bolgelerde sik gorilmektedir. Bununla
birlikte homoseksuel erkeklerde de giderek artan siklikta izlenmektedir. Lenfograntilo-
ma venereum her yasta ortaya cikabilmekle birlikte 15 ila 40 yas arasindaki cinsel olarak
aktif popilasyonda daha siktir HIV infeksiyonu basta olmak Uzere cinsel yolla bulasan
hastalii olanlarda lenfograniiloma venereum gorilme olasiligi daha yiksektir?3

Etyopatogenez

Lenfograniiloma venereum temel olarak lenfatik dokunun hastaligidir. C.trachomatis L1,
L2, L3 serovarlari heparan sulfat reseptorleri yoluyla epitel hiicrelerine baglanmaktadir.
Daha sonra primer infeksiyon bdlgesinden lenfatik yol ile bélgesel lenf digimlerine ula-
sir ve lenfoproliferatif reaksiyonu uyarirlar. Lenf digidmlerinde nekroz ve yildiz seklinde
apseler olusur. Lenf digimundeki inflamasyon fibrozis ile sonuclanabilir

Klinik Bulgular

Lenfogranuloma venereum klinigi 3 déneme ayrilir:
1. Primer donem

2. Sekonder donem

3. Tersiyer dénem

Primer Dénem

Seksiel temas sonrasi primer infeksiyon gelisimi icin kulucka siresi 3-12 gindur.
Primer infeksiyon etkenin giris bolgesinde mukozal enflamatuar reaksiyon veya genital

llser ile karakterizedir!
Sekonder Donem

Sekonder donem yaklasik iki ila alti hafta sonra infeksiyonun bolgesel lenf digimlerine
yayilimiyla ortaya cikar. infeksiyonun giris yerine bagli olarak inguinal bolge veya
anorektal bolge etkilenir inguinal tutulumda lenf digimlerinde agrili bir iltihaplanma
gorilir. Lenf dugimleri zamanla periadenite bagli olarak birbirleriyle birlesirler
Fluktuasyon veren sipuratif lenf digimleri bubo olarak adlandiriliz Bubolar deriye
acilarak siniis olusumuna yol acabilir. inguinal ve femoral lenf diigimleri birlikte
etkilendiginde klasik oluk belirtisi goruldr. Primer lezyon rektal veya vajinal bolgede
oldugunda perirektal ve paraaortik lenf digidmleri tutulur. Ek olarak sistemik yayilima
bagli, disik dereceli ates, halsizlik, myalji ve benzeri semptomlar gelisebilir. Sistemik
yayilim artrit, pndmoni ve perihepatite yol acabilir Nadiren aseptik menenjit ve kardiyak
tutulum gordlebilir®®

Tersiyer Donem

Tersiyer donemin karakteristik 6zelligi kronik inflamatuar yanit ve doku yikimidir. Peri-
rektal bolgede apse, fistil, darlik ve rektal stenoz gorilir. Perirektal bélgedeki hemo-
roide benzer sisliklere lenforoidler denir. Tedavisiz birakildiklarinda sklerozan fibroza
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neden olabilirler. Fibrozis olusumu, genital bélgede elefantiyazis
ve donmus pelvis sendromuna yol acabilir Kadin hastalarda dis
genital bolgede sekil bozukluguna neden olan kronik Ulseratif bir
hastalik gelisebilir Bu lezyona estiomen adi verilir.®’

Ayirici Tani

Lenfograniloma venereumu distndiiren uygun anamnez ve klinik
bulgular mevcutsa taniya yaklasilin. Ancak klinik bulgularin cesit-
liligi ve laboratuar testlerinin disik standardizasyonu nedeniyle
tanida zorluklar yasanmaktadir. Hastaligin tanisinda temel olarak
serolojik testler (kompleman fiksasyonu, mikroimminofloresan)
veya genital, rektal ve lenf digumu érneklerinde Chlamydia tra-
chomatis’in tanimlanmasina (kiltir, nikleik asit amplifikasyon
testi,direkt immunofloresan) dayanan testler kullanilir® Nikleik
asit amplifikasyon testi yliksek duyarlilik ve 6zglllige sahip bir
tani metodudur’

Lenfograniloma venereumun ayirici tanisinda dncelikle diger cin-
sel yolla bulasan infeksiyonlar distnilmelidir. Herpes genitalis,
sifiliz, ulkus molle, granuloma inguinale dahil olmak Uzere genital

llsere ve inguinal adenopatiye neden olan hastaliklarin dislan-
masI gerekmektedir.'

Tedavi

Lenfograniloma venereum yeterli tedavi verilmediginde geri do-
nislmsiz sekellere neden olabilmesi nedeniyle hizla tedavi edil-
melidir. Onerilen tedavi rejimi 100 mg doksisiklinin giinde 2 kez,
21 gun boyunca kullanitmasidir: Doksisiklin tedavisi hastaligin her
asamasinda tercih edilebilir' Uc hafta boyunca giinde 4 kez 500
mg eritromisin ya da haftada bir kez 1 gr azitromisin de alter-
natif tedavi rejimleridir. Proktokolit oldugundan siphelenilen tim
hastalarda tani kesinlesmeden ampirik tedaviye baslanmalidir!
Ek olarak bubolari olan hastalarda semptomatik tedavi amaciyla
aspirasyon yapilabilir ancak drenaj sonrasi iyilesme sirecinde ge-
cikme olabilecegdi unutulmamalidir: ?

Semptomlarin baslamasindan dnceki 60 giin icinde cinsel temas-
ta bulunulan tim kisiler glinde 2 kez 100 mg doksisiklin ile 7 giin
boyunca veya 1 gr azitromisinle tek doz olarak ampirik tedavi al-
malidir!
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Graniiloma inguinale
Giris

Graniiloma venereum ve Donovanozis gibi isimleri ile de bilinen, kronik, grantlomatoz,
genito-ilseratif ve cinsel yolla bulasan bir hastaliktin! Klebsiella Ust sinifindan, gram
negatif Kalimmato- bakterium granulomatis ‘in etken oldugu bir tablodur??

Epidemiyoloji

Tropik ve subtropik bélgelerde gorilir 20-40 yas arasinda ve genellikle erkek cinsiyette
daha siktir*®

Klinik Bulgular

Bulasma yolu cinsel iliski ile denilmekle beraber kesin olmadiindan inkibasyon siresi
tam olarak belli degildir (3 ila 6 ay). Olgularin ¢cogunda 1-4 hafta sire icinde baslangic
lezyonlari gorilir. En erken lezyon papul, pustil, subdermal nodil veya llser olabilir.
Lezyonlar siddetle kasintilidir. 5-15 mm ¢apindaki deriden kabarik papul veya nodil sek-
lindedir. Nodiller baslangicta sert iken sonra yumusayarak abselesir. Miltipl Glserler %
67 oraninda bildirilmektedir. Hastalik deri kivrimlari boyunca yavas yavas ilerler ve ancak
aylar sonra genis bir alana yayilmis olur. Ulseratif proces kadinlarda perianal bélge ve
perineyi tutarken, erkeklerde inguinal bolgeyi tutar. Hastaligin ortalama seyri 18 ay ka-
dardir. lyilesme sonrasinda ise niiks goriilebilir2®

Tedavi

Tetrasiklin 4x500mg 10-20 gin, ampisilin 4x500mg 2 hafta, linkomisin+eritromisin ozel-
likle gebe graniiloma inguinale hastalarinda faydali olabilecegi bildirilmistir. Gentamisin
2x40 mg, im olarak etkili bulunmustur.*¢Son yillarda Azitromisin ile tedavi yaniti bildiri-
len olgulara da rastlanmaktadir’
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Kondiloma Akuminata
Giris

Kondiloma akuminata etkeni Human Papilloma Virus (HPV] olan genellikle genital, peri-
neal ve anal bolgede yerlesen bir hastalikti. Kondilomlar, epitelyal asiri biyiime sonucu
paptller ve plaklar olarak kendini gosterir. Lezyonlar larenks, burun, oral mukoza ve tra-
keo-bronsiyal mukozada da yerlesebilmektedir. Anogenital bdlge kondilomlari genellikle
cinsel temas yoluyla bulasir!

Epidemiyoloji

HPV infeksiyonlari cinsel yolla bulasan en yaygin hastaliktir. Kiresel nifusun ytizde 9 ila
13U enfekte olmustur. En sik 20 ile 39 yaslari arasindaki genc eriskinlerde gorilur Bir-
den fazla cinsel partner, dier cinsel yolla bulasan infeksiyon oykisd, HPV infeksiyonu
prevalansini arttiran faktorlerdendir. Anogenital kondilomlarin gercek insidansini tahmin
etmek zordur. 23

Etyopatogenez

insan papilloma viriisti (HPV), Papillomaviridae ailesine ait zarfsiz ve cift sarmalli DNA
virisdur. Cinsel temas yoluyla bulasabilen 40°tan fazla HPV tipi tanimlanmistir. Bununla
birlikte anogenital kondilomlardan genellikle tip 6, 11 sorumludur. HPV tip 16 ve 18 ise
malignite acisindan yiksek riskli alt tiplerdir. Tip 16 ve 18 ile infeksiyon servikal, anogeni-
tal ve oral karsinomlarla iliskilidir* HPV temel olarak farklilasmis skuaméz epiteli enfek-
te eder. Virlsin genomu, hiicre proliferasyonunu uyaran proteinleri kodlayan onkogenleri
icerir. Enfekte kiside hiicre sayisi arttikca epidermisin bazal ve graniler tabakalari kalin-
lasarak akantoza ve sonug¢ olarak klinik gérinime neden olur. Enfekte olan bireylerde
klinik olusabilecegi gibi, viral replikasyon bagisiklik yanitr ile durdurulabilir. 3

Klinik Bulgular

Anogenital kondilomlar tipik olarak vulva, perine, penis, anal ve perianal bélgede gori-
lir. Dis genital bélge tutulumuna, servikal, rektal ve Uretral tutulum da eslik edebilir. Lez-
yonun gorunidmd, HPV'nin tipine ve infeksiyon bolgesine baglidir. Anogenital kondilomlar
genellikle boyutlari 1-5 milimetre arasinda degisen deriden kabarik papullerdir. (Resim
1) Karnabahar benzeri, pedikilli, diiz, verriikoz veya lobile gérinimde olabilirler. Ge-
nellikle coklu kondilomlar gorilse de tek lezyon da bulunabilir. Lezyonlar deri renginde,
pembe, kahverengi veya hiperpigmente olabilir (Resim 2). Anogenital kondilomlar genel-
likle asemptomatik olmakla birlikte bazen kasinti ve kanama gorilebilir®’ Anogenital
kondilomlar ortaya cikisindan sonra sayi ve boyut olarak artis gdsterebilir veya kendili-
ginden gerileyebilir. Goriinur lezyon olmasa da infeksiyon devam edebilir ve lezyonlar tek-
rarlayabilir® Anogenital bolgeyi kaplayan biyik kitlelerde Buschke-Lowenstein timorleri
acisindan dikkatli olunmalidir? Anogenital kondilom psikolojik ve psikosekstiel sorunlara
da neden olabilmektedir'®
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Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Resim 1. Pubis ve penis safti yerlesimli grube pigmente verri-
koz papuller

Anogenital kondilom tanisi dyki ve fizik muayene ile klinik olarak
konulur. Tanida belirsizlik varsa biyopsi yapilmalidiz. Polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) ydntemiyle alt tip belirlenmesi de mim-
kiindur" Ek olarak anogenital kondilomu olan ¢ocuklarda cinsel
istismar acisindan dikkatli olmak gereklidir®

Resim 2. Skrotum ve inguinal bélge yerlesimli pigmente verrii-
koz papuller

Ayirici Tani

Anogenital kondilomlarin ayirici tanisinda fordyce lekeleri, se-
boreik keratoz, skuamoz papilloma, akrokordon, molluskum
kontagiozum ve liken planus gibi papller lezyonlara neden olan
hastaliklar bulunur. Ayrica diger cinsel yolla bulasan hastaliklar-
dan sifilizde gorulen kondiloma lata ayirici tanida disdnilmelidir
Buschke-Lowenstein timoru diger premalign ve malign bozuk-
luklar ile ayirici taniya girer. 2

Tedavi

Kondiloma akuminata tedavisinden birden fazla secenek vardir,
Topikal tedaviler, kriyoterapive cerrahieksizyon tedavide kullanilan
yontemlerdir. Tedavi her hasta icin kisisellestirilmelidir. Sigillerin
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sayisl, boyutu, morfolojisi, yerlesim yeri tedavi seciminde 6nem-
lidir. Topikal tedavi seceneklerinden podofilotoksin % 0.5 solis-
yonu ve % 0.15 kremi antiproliferatif etkisi nedeniyle tercih edilir.
Podofilotoksin U¢ gliin boyunca giinde iki kez uygulanir, ardindan
dort giinlik bir ara verilir. Bu bir haftalik kir, kondilomlar kaybo-
lana kadar dért defaya kadar tekrarlanabilir. imikimod %5 krem |
podofilotoksine gore daha diuslk niks oranlarina sahip immun-
modiilatdr etkili bir topikal tedavidir. imikimod, maksimum on alti
hafta siireyle giin asiri olmak tizere haftada ii¢ kez uygulanir. imi-
kimod % 5 krem, 6 ile 10 saat arasinda ciltte birakilmali, ardindan
hafif sabun ve su ile yikanmalidir imikimod kullanimi kizariklik,
llserasyon ve erozyon gibi lokal enflamatuar reaksiyonlara ne-
den olabilir Bir diger topikal tedavi secenedi immuinmodulator
etkili sinekatekin %15 merhemlerdir. Sinekatekinler anogenital
kondilomlara maksimum 16 haftaya kadar ginde Uc kez uygu-
lanir'? Hastalarin uygulayabildigi topikal tedaviler disinda klinik
ortaminda hekim tarafindan uygulanan tedaviler de mevcuttur. Bu
tedavilerden kriyoterapi sivi nitrojenin buz kristalleri olusturarak
doku hasarina yol acmasiyla etki eder. Kriyoterapi, iyi tolere edi-
len, kolay uygulanan ve anestezi gerektirmeyen bir islemdir. Uy-
gulama sirasinda yirmi saniye sireyle lezyon Uzerine Ug¢ ila bes
kez sivi nitrojen uygulanir. Tedavi sirasinda lokal bir agri hissedilir.
Tedavi sonrasi donemde biil olusumu gorilir™'™ Diger bir sece-
nek olan trikloroasetik asit deriye niifuzu diistk olmasi nedeniyle
kicik sigillerde daha uygundur. Triklorosasetik asit, 8-10 hafta
boyunca haftada Uc¢ defaya kadar uygulanabilir' Tedaviye direncli
lezyonlar ve ilerlemis hastalik durumunda cerrahi tedavi uygu-
lanabilir. Elektrocerrahi, kiretaj, eksizyon ve lazer cerrahi tedavi
seceneklerindendir' Elektrocerrahide yiksek frekansli elektrik
akimlari kullanilarak anogenital kondilomlar yok edilebilir. islem
oncesi lokal anestezi uygulanir. Elektro cerrahiyle anal bélge kon-
dilomlarinin tedavisi sirasinda dikkatli olunmalidir. Anal sfinktere
zarar veren elektrocerrahi veya eksizyonlar anal inkontinans veya
fistil olusumuna neden olabilir Karbondioksit ve Nd YAG lazerler
de kondilom tedavisinde kullanilabilir Lazer tedavileri ekipman
ve deneyim gerektirdiginden sik tercih edilmemektedir. Son ola-
rak cerrahi eksizyon ozellikle obstriiksiyona neden olan blyik
lezyonlarin ¢ikarilmasinda uygun tedavi secenegidir'™ Ayrica
Anogenital kondilomlarin 6nlenmesinde HPV asilari kullanilabi-
lir. Asi kullanimiyla kondilom, rahim agzi kanseri ve diger anoge-
nital kanserlere neden olan HPV tiirlerine karsi koruma saglanir’®
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Derinin Bakteriyel Hastaliklari
Bacterial Skin Infections

BOLUM HAKKINDA

Bu boluimde, sik gorilen bakteriyel deri hastaliklari kapsamli sekilde ele alinmistir: Erizipel ve
seliilit dermal lenfatiklerin streptokokkal infeksiyonu olup en sik alt ekstremitede gérilir im-
petigo, stafilokok ve streptokoklarin neden oldugu, 6zellikle cocuklarda gorilen yiizeyel bir in-
feksiyondur. Akut lenfanjit, derinin subkutan tabakasindaki lenf damarlarinin infeksiyonu olup,
siklikla ekstremitelerde gorilmektedir. Paronisi, tirnak kivrimlarinin bakteriyel infeksiyonu ola-
rak karsimiza cikar ve risk faktorleri arasinda sik manikir yaptirma, tirnak yeme ve diyabet
yer alir. Eritrazma, Corynebacterium minutissimum’un neden oldugu, kivrim yerlerinde gériilen
kronik bir infeksiyondur. Pitted keratoliz, ayak tabaninda cukurcuklar ile karakterize noninfla-
matuar bir durumdur. Sarbon, Bacillus anthracis’in neden oldugu zoonotik bir hastalik olup, en
sik deri formu gordlir. Kedi tirmigi hastaligi, Bartonella henselae'nin neden oldugu, genellikle
bolgesel lenfadenopati ile seyreden bir infeksiyondur. Basiller anjiomatozis ise ¢cogunlukla im-
miin yetmezlikli kisilerde gorilen, vaskiler proliferasyon ile karakterize nadir bir durumdur. Bu
hastaliklarin tanisinda klinik bulgular énemli olup, tedavide genellikle topikal ve/veya sistemik
antibiyotikler kullanilmaktadir.

Anahtar kelimeler: Erizipel, impetigo, lenfanjit, pitted keratoliz, seldlit

ABOUT the CHAPTER

This chapter comprehensively discusses the common bacterial skin diseases. Erysipela and cel-
lulitis are streptococcal infection of the dermal lymphatics that maninly affect lower extremities.
Impetigo is a superficial infection caused by staphylococci and streptococci, which primarily af-
fects children. Acute lymphangitis is an infection of the lymphatic vessels in the subcutaneous
layer commonly seen in the extremities. Paronychia presents as a bacterial infection of nail folds,
with risk factors including frequent manicures, nail biting, and diabetes. Erythrasma is a chronic
infection caused by Corynebacterium minutissimum that typically occurs in the skin folds. Pitted
keratolysis is a noninflammatory condition characterized by small pits on the plantar surface.
Anthrax, caused by Bacillus anthracis, is a zoonotic disease that is most commonly present in
the cutaneous form. Cat scratch disease, caused by Bartonella henselae, typically presents as
regional lymphadenopathy. Bacillary angiomatosis is a rare condition characterized by vascu-
lar proliferation that primarily affects immunocompromised individuals. Clinical findings play a
crucial role in the diagnosis of these conditions, and treatment typically involves topical and/or
systemic antibiotics.

Keywords: Cellulitis, erysipela, impetigo, lymphangitis, pitted keratolysis
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Selilit ve Erizipel
Giris

Selilit ve erizipel eritem, 6dem, Isi artisi ve hassasiyet ile seyreden deri enfeksiyonlaridir.
Derinin bariyer fonksiyonunun bozulmasi nedeniyle bakteri girisi olur. Selilitte derin
dermis ve subkutan dokulari etkilenir ve eritem siniri net degildir. Erizipelde yizeyel
dermisi etkilenir, net sinirli eritem ve belirgin lenfatik tutulum vardir. Siklikla l6kositoz
ve ates vardir.

Her iki tablo bircok vakada i¢ ice gecebilmektedir. Bu nedenle ikisi arasinda kesin ayirim
yapabilmek bazen imkansizdir!

Epidemiyoloji

Selilit en sik orta yas ve ileri yas eriskinlerde gorilir. Erizipel, kliclik cocuklarda ve ileri
yas grubunda gorilur Seldlit insidansi yillik 100.000°de yaklasik 200 vakadir? Daha cok
sicak mevsimlerde gorilur. Vakalarin % 40'inda altta yatan sistemik hastalik vardir. Yak-
lasik dortte biri, 3 yilicinde birden fazla selilit atagi gecirir®

Selilit ve erizepel icin bazi kolaylastirici faktorler vardir:*

e Travma nedeniyle cilt bariyerinin bozulmasi (abrazyon, kesici yara, basing llseri, ve-
néz bacak Ulseri, bocek isirigi, intravendz ilag bagimulig )

e Deriinflamasyonu (egzama, radyoterapi, psoriasis gibi)

e Bozulmus lenfatik drenaj ve lenfodem

e Venoz yetmezlige bagli ddem

e Obezite

e (Gebelik

o Imminsipresyon (diyabet veya HIV enfeksiyonu gibi)

e Kronik bobrek yetmezligi, kronik karaciger hastaligi

e Ayak parmaklari arasinda deride catlama

o Onceden var olan deri enfeksiyonu (tinea pedis, impetigo, sucicegi gibi)

e Alkolizm

Etyopatogenez

Selilitin en yaygin nedeni beta-hemolitik streptokoklardir. En yaygin olarak Streptococcus
pyogenes etkendir. S. aureus daha az yaygin bir patojen mikroorganizmadir. Cok az vakada
gram negatif aerobik basiller tanimlanmistir.

Erizipel vakalarinin buytk cogunluguna beta-hemolitik streptokoklar neden olur.

Cocuklarda genellikle S.aureus, daha az siklikta H.influenza tip B dir. Diyabetik Ulser ve
dekubit Ulserlerinin cevresinde gorilen selilitlerde etkenler Gram-pozitif kok ve Gram-
negatif aerob ve anaeroblarin karisimi seklinde polimikrobiyaldir.

Immunsiipresif hastalarda, bakteriler kan yoluyla dermise ulasirlar. iImmiinitesi normal
hastalarda bakteriler deriden gecis yaparlar. Tekrarlayan selilit lenfatik sistemde hasar
nedeniyle de ortaya ¢ikabilir®

Klinik

Selilit ve erizipel, etkiledigi anatomik bdlgede eritem, hassasiyet, gode birakmayan
6dem ve 1si artisi ile olarak kendini gdsterir. Bozulmus deri bariyerinden bakteri girisi
neticesinde olusur.

Erizipelde eritemli zeminde petesi, hemoraji veya ylzeysel biller olusabilir Siddetli
selldlit olgularinda buller, apse ve dermal nekroz gelisebilin Ates ve enfeksiyonun
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diger sistemik belirtileri tabloya eklenebilir Selilit ve erizipel
vakalarinin neredeyse hepsinde tutulum tek taraflidir ve alt
ekstremiteler en sik etkilenen bolgedir Cift tarafli tutulum
gosteren klinik bulgularda alternatif tanilar disinilmelidir
Erizipel yiz bolgesinde goruldiginde yanaklar ve burun sirtinda
karakteristik kelebek goriinimli eritem yapabilir!

Selulit daha derin dermisi ve subkutan dokuyu tutar Erizipel
ylzeyel dermisi ve ylzeyel lenfatikleri tutar — Seldlit pirilan
veya non-plrilan olarak gordlebilir Erizipel pirilan degildir.
Erizipelde, deriden kabarik net sinrili eritemli plak vardir.

Selulitli hastalar, birkac gin icinde lokalize semptomlarin
gelismesiyle birlikte daha yavas bir seyir gozlenir Erizipel
hastalarinda genellikle ates, titreme, siddetli halsizlik ve bas
agrisi gibi sistemik belirtilerle birlikte akut baslangic semptomlari
vardir. Bu sistemik semptomlar lokal bulgular ortaya ¢ctkmadan
da gordlebilir

Selulit ve erizipelde ek olarak arasinda lenfanjit ve bélgesel lenf
nodlarinda blyime gorilebilir Kil kdklerini cevreleyen ddem,
deride cukurlasmaya neden olarak portakal kabugu dokusunu
andiran bir gérintim [(.peau d'orange”) olusturabilir Vezikdl,
bil, petesi veya ekimoz bulgulari gorulebilin Derideki yogun
inflamasyon nedeniyle kanamali gériinim ortaya cikabilir®

Krepitasyon ve gangren bulgulari, klostridyum ve diger
anaeroblara bagli gelisen selilit belirtileridir. Sistemik toksisiteyi
gosteren belirtilerde, altta yatan ek enfeksiyon kaynaklari
degerlendirilmelidir.

Alt ekstremitede selllitin tekrarlama olasiligini azaltmak icin
parmak aralari fisslir veya maserasyon acisindan incelenmelidir.
Tekrarlayan infeksiyonlar sonucunda ¢evre dokuda lenfatik hasar
gelisir Bu da infeksiyonun kroniklesmesine ve lenfédeme yol
acabilir.

Selulitindiger 6zel formlari; orbital selilit,abdominal duvar seliliti
(morbid obez bireylerde), bukkal selilit seklindedir. Periorbital
alani ve burun cevresini tutan selllitleri takiben kavernoz sinis
trombozu, orbital ve serebral abseler, menenjit gelisebilmektedir.

Siddetli veya hizli ilerleyen selilit ciddi hastaliklara yol acabilir;
nekrotizan fasiit

gazli gangren, sepsis, pnomoni, osteomiyelit,
endokardit gelisebilecek klinik tablolardir.

menenjit ve

Lokositoz ve eritrosit
(CRP) gibi

Laboratuvar bulgulari nonspesifiktir.
sedimantasyon hizi (ESR] ve C-reaktif protein
inflamasyon belirteclerinde ylkseklik gézlenebilir’

Tani

Selilit ve erizipel tanisi klinik bulgular ile konulur. Etyolojik ajani
izole etmek zordur. Kan kilturleri cogu zaman negatiftir (vakalarin
%10'undan daha azi pozitif). Lokosit sayisi genellikle normal veya
hafifce yliksektir.

Enfeksiyon bulgulari siddetli olmayan olan hastalarda komorbidite
veya komplikasyon yoksa laboratuvar testi gerekli degildir.

Tanida siiphe varsa deri biyopsisi alinabilir. Biyopsi materyalinden

Boliim 9: Derinin Bakteriyel Hastaliklari

yapilan kiltirde %?20-30 arasinda patojen saptanir Saglam
deriden sirtntd kltird alinmasi énerilmez.8

Radyolojik degerlendirmedederiapsesiolupolmadiginibelirlemek
icin ultrasonografi, seldliti osteomiyelitten ayirmak icin manyetik
rezonans goruntileme yapilabilir Altta yatan immunosipresyon,
diyabet, venoz yetmezlik veya lenfédem olan hastalarda ve
sistemik semptomlari olan hastalarda radyolojik degerlendirme
gerekli olabilir. Radyolojik inceleme seldliti nekrotizan fasiit veya
gazli gangrenden net bir sekilde ayirt edemez. Nekrotizan fasiit
veya gazli gangren acisindan klinik stiphe varsa geciktirmeden
cerrahi midahale yapitmalidir?

Tekrarlayan seliliti olan hastalarda, beta-hemolitik streptokoklar
icin serolojik testler yararli bir tani araci olabilir. Testler arasinda
anti-streptolizin-O (ASO) reaksiyonu, anti-deoksiribonikleaz B
testi (anti-DNAz B), anti-hiyalironidaz testi [AHT) veya streptozim
antikor testi yer alir Anti-DNaz B ve AHT sonuglari, ASO'dan daha
glvenilirdir'®

Ayirici Tani

Selilit, enfeksiydz veya non-enfeksiyoz hastaliklarla siklikla
karisabilir.

Sistemik toksisite belirtileriyle birlikte hizla ilerleyen eritem
olmasi durumunda ciddi hastaliklar akla gelmelidir; Nekrotizan
fasiit, toksik sok sendromu, gazli gangren gibi hastaliklar seldlit
hastalarinda ayirici tanida onemlidir.

Meme kanseri hastalarinda mastektomi ve aksiller lenf nodu
diseksiyonu sonrasi lenfodem olan kollarda erizipel ve sellit
sik ortaya cikabilir Bu hastalarda selilit ile karisan karsinoma
erizepeloides ayirici tanida dnemlidir.

Yiz bolgesinde tek tarafli yerlesen biilloz erizipel, oftalmik zona ile
karisabilir. Tzank testi yapilabilin. Genital bolgede yerlesimlerinde
anjiyoodem ile karisabilir.

Ayirici tanida dusunilmesi gereken diger hastaliklar; eritem
migrans, septik artrit, septik bursit, osteomiyelit, allerjik kontakt
dermatit, akut gut, ila¢ reaksiyonu, vaskiilit, bocek isiriklari, derin
ven trombozu, pannikilit, asi yeri reaksiyonu, Sweet sendromu,
Well's sendromu ve eritema ab igne’dir.

Cift tarafli seldlit benzeri klinik bulgulari olan non-infeksiydz
durumlar; staz dermatiti, lipodermatoskleroz ve lenfédemdir."

Tedavi

Tedavi yaklasimi klinik gorinime gore degisir Etkilenen
ekstremitenin elevasyonu yapilmalidir  Kolaylastirici faktorler
duzeltilmelidir Deride kuruluk ve catlama olmasi durumunda
nemlendiriciler  kullanilmalidir  Tekrarlayan seldliti  olan
hastalarda altta yatan hastaliklar [ intertrigotinea pedis,
lenfédem ve kronik ventz yetmezlik gibi ] vardir. Bu tir hastalarda
hem enfeksiyona hem de altta yatan hastaliga yonelik tedavi
planlanmalidir. Alt ekstremitede kronik vendz yetmezlik ve
lenfodemiolan rekkirren selilit vakalarinda kompresyon tedavisi
ataklari azaltmada etkilidir.

Seldlit ve erizipel icin optimum antibiyotik tedavisi konusunda fikir
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birligi yoktur. Vakalarin cogunda etken streptokok ve stafilokok
turleri oldugundan tedavide en sik beta laktam grubu antibiyotik-
ler tercih edilir.

Komplike olmayan selilit (sistemik hastalik veya yaygin selilit
belirtisi olmayanlar] tedavisinde sefaleksin 500 mg giinde 4 kez
oral kullanim &nerilir. Metisiline direncli Staphylococcus aureus
(MRSA] riski olanlarda amoksisilin glinde 2 kez 1 gr ve doksisiklin
gunde 2 kez 100 mg oral kullanim yeterlidir.

Klinik olarak hizli seyir, toksisite belirtilerinin varligi (ates,
titreme, tasikardi), protez veya vaskiler greft bélgesinde tutulum,
immunsupresyon varligr ve 48 saatlik oral tedaviye yanitsizlik
olmasi durumunda parenteral antibiyotik verilmelidin MRSA
riski olmayanlarda intravenoz sefazolin , MRSA riski olanlarda
intravendz vankomisin uygundur.

Erizipelde hafif olgularda amoksisilin giinde 2 kez 1gr oral
kullanim dnerilir. Siddetli kilinik seyir, toksisite belirtilerinin varligs,
immunsupresyon ve 48 saatlik oral tedaviye yanitsizlik durumunda
parenteral tedaviye verilmelidir. Intravensz sefazolin 1-2 gr giinde
3 kez veya seftriakson glinde 1 kez 1-2 gr veya klindamisin 300
mg ginde 4 kez kullanimi onerilin Ates dustiginde, seldlit
gerilediginde ve CRP agerilediginde tedavi oral antibiyotiklere
cevrilebilir.

Antibiyotik tedavisinin baslamasini takiben eritemin derinlesmesi
gozlenebilinr Ama bu tedavi basarisizligini gostermez.

Hastalar tipik olarak antibiyotik tedavisine basladiktan sonraki 24
ila 48 saat icinde semptomatik iyilesme gosterir, CRP degerinde
disme gozlenir. Ancak daha siddetli vakalarda klinik belirtilerde
gozle gorulur iyilesme 72 saate kadar surebilin Bu slreden
sonra eritemin ve /veya sistemik semptomlarin devam etmesi,
direncli patojenlerin veya alternatif tanilarin degerlendirilmesini
gerektirir. Bu gibi durumlarda, kiltir ve antibiyotik duyarlilik
sonuclari dederlendirilin. Daha derin enfeksiyon icin radyolojik
degerlendirme (USG, MR) yapilin Ayrica antibiyotik tedavisinin
gram-negatif basilleri de kapsayacak sekilde genisletilmesi
gereklidir.

Tedavi suresi, klinik cevaba gore kisisellestirilmelidir Genel
olarak, bu sire komplike olmayan enfeksiyonlarda 5-10 gin
olarak onerilir Siddetli enfeksiyon, tedaviye gec yanit veya
immuinosupresyon durumunda antibiyotik tedavisinin 14 gine
kadar uzatilmasi 6nerilir

Obez bireylerde antibiyotik dozu dnemlidir; disiik doz verilmesi
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tedaviyi olumsuz etkiler.

Ampirik antibiyotik tedavisi, altta yatan hastalik (diyabet gibi) ve
ozel durumlar (hayvan isiriklari ve suya maruz kalma gibi) olmasi
durumunda degerlendirilmelidir."'2
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Impetigo

Giris

Staphylococcus aureus ve b-hemolitik Streptococcus (Streptococcus pyogenes]un neden
oldugu siklikla cocuklarda gorulen ylzeyel bir deri infeksiyonudur. Billoz ve non-billoz
olmak Uzere iki farkli formda gorulir. Her iki formda en sik patojen Staphylococcus au-

reus iken, non-billéz forma A grubu b-hemolitik Streptococcus (Streptococcus pyoge-
nes] de neden olmaktadir. Tim olgularin yaklasik %70’ini nonbilléz impetigo olusturur!’

Epidemiyoloji

impetigo siklikla 2-5 yas arasi cocuklarda goriilmekle birlikte bu yas grubunda gériilen
en sik bakteriyel infeksiyondur. Eriskinlerde genellikle enfekte cocuklar ile temas so-
nucu ortaya cikar. Kolaylikla bulasabilen bir hastaliktir. Sicak ve nemli iklim, kétd hijyen
kosullari, atopik deri, travma, yakin temasli sporlar (glres, futbol] tetikleyici faktorlerdir.
Siklikla yaz ve sonbahar aylarinda ortaya ¢ikar??

Etyoloji

Non-billoz impetigonun en sik sebebi Staphylococcus aureus iken sicak iklimlerde
Streptococcus pyogenes de etken olarak gérilmektedir. infeksiyon genellikle kasinan
deri bélgelerinde (bdcek 1sinigi, atopik dermatit), minér travma (yanik, siyrik] ve diger
deri infeksiyon durumlarinda (su ¢icegi) gérulir.

Biilloz impetigo ise faj grup Il S. Aureus ‘un salgladigi eksfoliatif toksinlerin (ET-A ve ET-B)
deride bdlgesel Uretilmesiyle meydana gelen bir infeksiyondur. Non-biilloz impetigonun
aksine billéz impetigo kivrim bolgeleri gibi saglam deri alanlarinda gelisir?*

Klinik Bulgular

Bulloz impetigo, eritemli zeminde vezikiller ile baslayip boyutu 2 cm'ye ulasan gevsek
biillere doniisebilir icerigi seffaf olabilecegi gibi piriilan eksiida da icerebilir Bil tavani
kolayca ruptlre olabilir Erode bl merkezinin cevresinde bl tavaninin kalmasiyla yaka-
cik tarzinda bir gorinidm olusturmasi tipiktir. Siklikla aksilla, boyun ve gluteal alan gibi
kivrim bélgelerinde gordlir.

Non-billoz impetigonun baslangic lezyonu eritemli zeminde olusmus vezikillerdir ve bil
icerigi kolayca bulaniklasir ve tavani acilir. Yizeyel Ulserasyon sonucu pirilan icerigin
kurumasiyla olusan bal rengi, kalin krutlar dnemli bir ézelligidir. inokiilasyon ile uydu
lezyonlara rastlanabilir. Bolgesel lenfadenopati gorilebilir. En sik yiz ve ekstremitelerde
gordlur Her iki form impetigo tedavisiz birakilsa dahi sikatris birakmadan iyilesir®.

Ayirici Tani

Billoz impetigonun ayirici tanisinda, biilloz bocek i1sirigi reaksiyonlari, yanik, herpes
simpleks infeksiyonlari, akut kontakt dermatit gibi durumlar disintlmelidir

Non-billoz impetigo ise bocek Isirigi, ekzematoz dermatozlar, herpes simpleks infeksi-
yonu ve kandidiyazis ile en sik karisir?

Tedavi

Sistemik semptomlari olmayan ve az sayida lezyonu olan hastalarda topikal tedavi yeter-
lidir. Topikal mupirosin itk basamak tedavidir. Ayrica fusidik asit, retapamulin ve yeni bir
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tedavi olarak topikal bir kinolon olan ozenoksasin tedavi secenek-
leri arasindadir: Sellilit, lenfanjit veya bakteriyemi gibi komplikas-
yonlarin varliginda veya atopik dermatit, sucicegdi gibi komorbid
durumlarda topikal, oral veya intravendz tedavilerin uygulanmasi
gereklidir. Dikloksasilin, amoksisilin-klavulonat, sefaleksin uygu-
lanabilecek sistemik tedavilerdir. Metisilin direncli Staphylococcus
aureus infeksiyonu disinuliyorsa, doksisiklin, trimetoprim-sul-
fametoksazol veya klindamisin kullanilmalidir.27
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Akut Lenfanjit
Giris

Akut lenfanjit, siklikla ekstremitelerde gorilen, derinin subkutan tabakasindaki lenf da-
marlarinin infeksiyonu ile karekterize bir deri hastaligidir.

Epidemiyoloji

Akut lenfanjitin demografik ve epidemiyolojik dzelliklerini iceren yakin zamanli ayrintili
bir calisma bulunmamaktadir.

Etyopatogenez

Akut lenfanijit, siklikla selllit/erizipel gibi diger bakteriyel deri infeksiyonlarina eslik ede-
bilecegi gibi, interdijital fungal infeksiyonlar, pikir ya da deride meydana gelen herhangi
bir abrazyon sonrasi tek basina da gorilebilir. Etken cogunlukla streptokoklardir. Nadiren
diger bakteriler ya da parazitler ile olusabilecedi gibi maligniteler ile de birliktelik gos-
terebilir [neoplastik lenfanjit].! Gram negatif bakteriler immun sistemi baskilanmis olan
bireylerde alt ekstremitelerde meydana gelen selilit sonrasi gorilen lenfanjitlerde akla
getiritmelidir. Lenfanjit ayrica ekstremite ve genital bolgedeki herpes virls infeksiyon-
larinin nadir bir komplikasyonu olarak da bildirilmistir? Kutantz sarbon édem, bolgesel
lenfadenopati ve lenfanjit ile ortaya ¢ikabilir. Parapoxvirisin neden oldugu mesleki stcu
nodilu lenfanjit tablosu ile birlikte gordlebilir® Lenfogranuloma venereum primer infek-
siyon bélgesinden lenf nodlarina drenaj yolu ile yayilir ve lokal bir lenfanjit olusturabilir*

Klinik Bulgular

Akut lenfanjit en sik ekstremitelerde, lineer; deri seviyesinde eritemli lezyonlar seklinde
gorulir. Agri ve hassasiyet siklikla eslik eder. Lezyonlar giris noktasindan bolgesel lenf
nodlarina dogru uzanir. En sik ates olmak Uzere diger sistemik belirtiler eslik edebilir.
Lenfadenopati siklikla gordlir

Ayirici Tani

Akut lenfanjitin ayirici tanisinda oyku ve fizik muayene oldukca 6nemlidir. Ayirici tani di-
ger eritemli ve lineer lezyonlar ile yapilmalidir. Lezyonlarin deri seviyesinde olmasi ile
slperfisyel tromboflebitten ayrilin Lenfadenopati ve ates gibi sistemik belirtilerin eslik
etmesi ve kasinti hissinin olmamasi fitofotokontakt dermatit ile ayirici tanisinda goz
oninde bulundurulmalidir.

Tedavi

Akut lenfanjitin tedavisinde penisilin gurubu antibiyotikler genellikle yeterli olmaktadir.
Istirahat, 1slak pansuman ve elevasyon da tedavinin 6nemli bir parcasidir. Lenfanjite giris
kapisl olusturacak lezyonlarin tedavisi de unutulmamalidir®
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Paronisya
Giris

Paronisi, proksimal ve lateral tirnak kivrimlarini tutan, sicak, eritemli agrili nodullerin
gordldugd klinik tablodur. Kolaylastiran faktorler; cok sik manikir yaptirilmasi, tirnak
yeme aliskanligi, parmak emme, tirnak batmasi, diyabet hastaligi ve ellerin uzun sireli
suda kaldigi bazi meslekler ornek olarak verilebilir! Bunlarin disinda antiretroviral
ajanlar, sistemik retinoidler, epidermal blytime faktori reseptéri (EGFR) inhibitorleri
ve sitotoksik kemoterapi ajanlari dahil olmak Uzere bircok ilacin yan etkisi olarak da
bildirilmistir. ilaca bagli paronisilerde birden fazla tirnak etkilenebilin? Akut veya kronik
(alti hafta veya daha uzun siren) olarak siniflandirilin. Akut paronisilerde etken siklikla
S.aureus iken kronik paronisilerde etken siklikla kandidalardir. Akut paronisilerde uygun
yerel antibiyotikler ve altta yatan nedenin ortadan kaldirilmasiyla tedavi mimkindir?®

Epidemiyoloji

Paronisi elin en sik goriilen infeksiyonlari arasindadir. Kadinlarda daha sik gorilmekte
olup kadin-erkek orani 3'e 1'dir. Genellikle elleriyle is yapanlari ve su ile sik temasin
oldugu meslek gruplarinda gorulir. Orta yas grubundaki kadinlar en yiiksek infeksiyon
riskine sahiptir.

Etyopatogenez

Paronisi, tirnak ve tirnak kivrimi arasindaki koruyucu bariyerin bozulmasindan
kaynaklanir.

Travma, infeksiyonlar, yapisal anormallikler ve enflamatuar hastaliklar predispozan
faktorlerdir. Tirnak araligina giren mikroorganizmalar kolonize olurlar.

Klinik goriinimine gore akut ve kronik paronisi olarak siniflandirilin. Akut paronisi alti
haftadan kisa siren, agrili ve pirilan akintinin gozlendigi formdur. En sik bakteriyel
infeksiyon nedeniyle ortaya cikar Cogu travma, tirnak yeme, agresif manikdir, yapay
tirnaklardan kaynaklanir. Bazen yabanci cisim nedeniyle olabilir. infeksiyonlar en gok deri
florasinda bulunan Staphylococcus aureus ve Streptococcus pyogenes bakkterilerine
bagli gelisir Psodomonas ve diger Gram-negatif bakteriler kronik paroniside daha
yaygindi.  Cocuklar tirnak yeme ve parmak emme aliskanliklari nedeniyle akut
paronisiye meyillidirler. Burda agiz florasinda yer alan hem aerobik bakteriler (S. aureus,
Streptococci, Eikenella corrodens) hem de anaerobik bakteriler (Fusobacterium,
Peptostreptococcus, Prevotella, Porphyromonas spp.) etyolojide yer alabilir

Akut paronisi, epidermal blyuime faktéri reseptori [(EGFR) inhibitérleri (orn.,
Setuksimab, erlotinib, panitumumab, lapatinib) ve sitotoksik kemoterapi ajanlari (6rn.
Taksanlar, kapesitabin, metotreksat, doksorubisin] dahil olmak (zere bircok ilacin
yan etkisi olarak gelisebilir. Periungual lezyonlar baslangicta steril olmasina ragmen,
bakteriyel siperinfeksiyon yaygindir ve apse olusumuna neden olabilir?

Kronik paronisi alti hafta veya daha uzun siiren klinik formdur. irritanlara veya alerjene
tekrarlayan maruziyete karsi enflamatuar bir yanit olarak kabul edilir. Genellikle mekanik
veya kimyasal faktorlerin neden oldugu ve bazen de Candida gibi mantar infeksiyonuna
bagli ortaya cikar. Mantarlar veya bakteriler tarafindan kolonizasyonun daha sonradan
eklendigi one sirilmektedir.

Risk faktorleri arasinda suya temasin sik oldugu meslekler; ilaclar ve zayif immunite
(diyabet, HIV, malignite] gibi durumlar bulunur.

Paronisilerde etyolojik siniflandirma da vyapilabilin Bakteriyel paronisi genellikle
stafilokok kaynaklidir Viral paronisi Herpes simpleks virisine bagli yaygin tutulum
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seklinde gozlenir. Fungal paronisi genellikle Candida tirlerine
bagli gozlenir?®

Klinik Bulgular

Akut paronisi, genellikle kicik lokal travmayi takiben proksimal
ve lateral tirnak kivriminda hizli baslangicli agrili eritem ve
ddemin gozlendigi tablodur Yizeyel apse siklikla vardir ve
fluktuasyon alinabilir Apse olusumu net goriinmdiyorsa parmak
ucuna volar yénde hafif basing uygulanmasi (dijital basing testi)
ile paronisyumda beyazlik olmasi apse oldugunu gosterir. Apse
olmasi durumunda drenaji gereklidir.

Akut paronisi genellikle tek parmadg tutar. ilaca bagli paroniside
birden fazla parmak tutulumu olabilir. Ayak tirnagr paronisisi en
sik tirnak batmasi veya retronisi nedeniyle olur?

Kronik paroniside tirnak kivrimi hafif eritemli ve 6demli olabilir,
ancak fluktuasyon nadirdir. Tirnak kivrimi batik goriinebilir. Tirnak
plagi kalinlasabilir ve rengi degisebilir. Proksimal tirnak kivriminin
retraksiyonu, tirnak distrofisi ve kitikdl kaybi kronik paroniside
gorilebilen diger bulgulardin Bu dedgisiklikler, periungual
dokularin ve matriksin irritanlara strekli maruz kalmasina bagli
olur. Sekonder bakteri veya mantar infeksiyonlarina bagli olarak
tirnak plaginda renk degisikligi gorulebilir. Akut paronisi ataklari
gorilebilir®

Tani

Akut paronisinin tanisi dyku ve klinik bulgular ile rahat bir sekilde
konulabilir  Lokal travma oykisi ve sismis, hassas proksimal
veya lateral tirnak kivrimlari ve buna ilaveten siklikla pirilan sivi
birikimi tani icin yeterlidir. Genellikle bu bulgular alti haftadan
daha kisa bir slredir mevcuttur. Paronisyal apsenin varligini

degerlendirmek icin basit bir yontem olarak dijital basing testi
onerilmistir.

Tani icin laboratuvar testleri genellikle gerekli dedildir Bununla
birlikte, siddetli infeksiyon ve apsesi olan hastalarda piy kilturd
alinmalidir

Kronik paronisi tanisi genellikle klinik Proksimal tirnak kivriminin
retraksiyonu ve hipertrofisi , kitikil kaybi ve tirnak distrofisi gibi
karakteristik klinik bulgular taniya yardimcidir Islak calisma,
irritan kimyasallara veya alerjenlere tekrar tekrar maruz kalma
oykusu, klinik taniyi destekler.

Tanida genellikle deri biyopsisi gerekli degildir Ancak kronik
paronisiyi taklit eden diger hastaliklarin ayirt edilmesi icin
histopatolojik inceleme yapilabilir?

Ayirici Tani

Parmak ucunda siddetli agri, eritem ve ddemle birlikte gozlenen
pulpa infeksiyonu olan felon (dolama) akut paronisi ayirici
tanisinda ilk akla gelmesi gereken hastaliktir.

Herpetik dolama, akut baslangi¢, siddetli eritem, ddem ve agri,
vezikiller ve pustiller ile iliskilidir. Vezikillerin tzanck boyamasi
ile cok cekirdekli dev hicreler gosterilebilin Hallopeau'nun
akrodermatitis kontintia pUstiler psoriasisin nadir bir varyantidir
Akut paronisiyi taklit edebilir; ancak akut paronisinin aksine
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pustilleri sterildir  Proksimal subungal onikomikoz, yesil tirnak
sendromu, retronisi ve pemfigus vulgaris paronisyal tuutlumu
ayirici tanida akla gelmesi gereken diger hastaliklardir.

Tirnak kivrimlarinda ortaya cikan skuamoz hicreli karsinom
kronik paronisiyi taklit edebilir Standart tedavilerle dizelmeyen
periungual deriyi iceren tekrarlayici egzema gorintisi vardir
Deri biyopsisi taniyi dogrulayabilir®

Tedavi

Akut paronisinin tedavisi, infeksiyonun siddetine, apse varligina,
tirnak batmasi olup olmasina gore dedisir Apse icermeyen
paronisilerde, 1Lk suda veya antiseptik (ornegdin klorheksidin,
povidon-iyot) soliisyonlarda 10-15 dk'lik bekletme ve sonrasinda
topikal antibiyotiklerin (mupirosin] glinde birkac kez uygulanmasi
genellikle yeterlidir.

Tek basina topikal tedaviye yanit vermeyen daha siddetli vakalarda
ampirik oral antibiyotik tedavisi gerekebilir Antistafilokokal bir
ajan uygun bir birinci basamak tedavidir. Agiz florasina maruz
kalmis bir parmakta antibiyotik kapsami S. aureus, E. corrodens,
Haemophilus influenzae ve anaerobik bakterilere karsi etkili
olmalidir

Apse olusumu ile birlikte paronisi oldugunda insizyon ile drenaj
yapilmalidir. Derin vyerlesimli ise cerrahi drenaj yapilmalidir
Purulan materyalin erken evrede temizlenmemesi matrikste
sikatris olusumuna yol acabilmektedir. Drenaji takiben topikal ve
sistemik antibiyotik tedavisi onerilir Sistemik olarak sefaleksin
(ginde Uc ila dort kez 500 mg) verilebilir. Anaerobik etkenler icin
klindamisin veya amoksisilin-klavulanat kullanilabilir

Plyden bakteri kiiltiiri yapilmas! dnerilir. insizyon ve drenajdan
sonra, sik sik 1lik pansuman, insizyonun ac¢ikligini korumaya ve
yara drenajina yardimci olacaktir

Tirnak plagr batmasi ile iliskili paronisinin tedavisi icin genellikle
kismi bir tirnak plagl cikariin Bununla birlikte, tirnak yatagina
kadar uzanan apsesi olan hastalarda tirnak plaginin kismen veya
tamamen ¢ikarilmasi gerekebilir?

[laca bagli paronisi vakalarinin cogu doz azaltimi veya ilacin
kesilmesiyle iyilesir veya lezyonlar geriler. Bazi kaynaklar EGFR
inhibitorlerine devam edilmesinive paronisiyi topikal antibiyotikler
ve gliclu topikal kortikosteroidlerle tedaviyi 6nermektedir®

Kronik paronisi cevresel tetikleyicilerden kacinma tedavinin temel
bir bilesenidir Hastalara ellerini olabildigince kuru tutmalar
ve tim islak islerde eldiven kullanmalari tavsiye edilmelidir
Kronik paronisiicin birinci basamak tedavisinde topikal veya oral
antifungallerden ziyade inflamasyonu baskilamak amaciyla topikal
kortikosteroidler onerilmektedir. Oral antifungaller ile sadece
topikal kortikosteroidlerin 3 haftalik kullaniminin karsilastirildigi
bir calismada kortikosteroid tedavisi alan grupta %85 basari elde
edilmis. Sistemik antifungal alan grupta basari orani %49 olarak
bildirilmis. Topikal kortikosteroidlere alternatif olarak topikal
kalsindrin inhibitoéri takrolimus da kortikosteroidlere benzer
etkinlik gostermis. Topikal antifungal ilaclar niksleri dnlemek icin
tercih edilebilir.

Katikilanin yeniden olusmasi tedavinin etkinligini gosterir. Tedavi



slrecinin uzun oldugu hastalara anlatitmalidir. Topikal antifungal
ilaclarin daha cok niksleri onlemek agisindan.!

Ilac tedavisinde yanit alinamamasi durumunda proksimal tirnak
kivriminin eksizyonu gerekebilir.'?
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Erizepeloid
Giris

Erysipelothrix rhusiopathiae denilen spor olusturmayan gram-pozitif basilin neden oldu-
gu akut deri infeksiyonudur. Deri bitunligintn bozuldugu alanlardan bakteri girisi olur.
En sik el ve parmak derisi etkilenir ve infeksiyona bagli net sinirli kirmizi-mor renkte,
agrili, hassas, ddematoz plak gorilur. Bakteri dogada yaygin bulunur. Ayrica evcil ve de-
niz hayvanlarini enfekte ederler. Insanlardaki infeksiyon genellikle mesleki maruziyetten
kaynaklanir Bu nedenle mezbaha calisanlari, kasaplar, balik¢ilar, akvaryum calisanlari,
ciftciler ve veterinerler, E. rhusiopathiae infeksiyonu icin risk altindadir.’

Epidemiyoloji

Erysipelothrix rhusiopathiae tim dinyada yaygin bir sekilde bulunur. Sigir; koyun, domuz
hindiler; ordekler ve baliklarin yani sira kopekler, kediler, tavuklar ve kemirgenler dahil
cok cesitli omurgali ve omurgasiz tiirlerinde florada veya patojen olarak tespit edilmistir.
Sineklerden, akarlardan, bitlerden ve kenelerden de izole edilmistir. £. rhusiopathiae ile
infeksiyon riski, mikroorganizmaya maruziyet ile yakindan ilgilidir Cogu insandaki in-
feksiyon mesleki maruziyetle ilgilidir. En riskli meslekler arasinda balikcilar, kasaplar,
mezbaha calisanlari, veteriner hekimler, akvaryum calisanlari ve ciftciler bulunmakta-
dir. Etken genellikle dogrudan deri temasi yoluyla hayvanlardan insanlara bulasabilir.?
Kedi ve kopek isiriklarini takiben erizipeloid bildirilen vakalar, E. rhusiopathiae'nin nadi-
ren bu evcil hayvanlarin oral florasinin bir parcasi olabilecegini disiindirmektedir?

Etyopatogenez

E. rhusiopathiae’'nin patojenitesinde rol alan cesitli viriilans faktorler dne strilmustir.
Fagositoza direnclidir ve kapsilu sayesinde hicre icinde yasabilir. SpaA proteini, E. rhu-
siopathiae nin bir ylizey antijenidir ve bakterinin konakg¢i hiicrelere baglanmasi icin bir
adezyon proteini gorevi gorir. Néraminidaz enziminin bakteriyel baglanmada ve ardin-
dan konakgi hiicreleri istila etmede énemli bir rol oynadigi gosterilmistir. Hyaluronidaz
enziminin hastalik strecindeki rold tartismalidir

Klinik Bulgular

insanlarda 3 farkli infeksiyon formu gézlenir:

e [okalize kutanéz efeksiyon lerizipeloid)
e Yaygin kutanéz infeksiyon
e Sistemik infeksiyon [endokarditli veya endokarditsiz bakteriyemi]

E. rhusiopathiae’ye bagli insanlarda gorilen en yaygin infeksiyon, Rosenbach’in erizipe-
loid’i olarak da bilinen lokalize kutandz formdur. Derideki siyriklar ve yaralar giris kapisi
olarak islev gorir. En sik el ve parmaklarinda gozlenir ve subakut seldlit klinigi vardir.

Etkenin girisini takiben inkubasyon stresi iki ila yedi giin stirer. Semptomlar, giris yerinde
zonklayicr agri, yanma ve hafif kasinti ile baslar. Deri lezyonu ilk basta giris yerinde kiictk
kirmizi makil seklindedir. Sonrasinda merkezinde aciklik ve kenarlari kabarik net sinirli
viyolese renkli plaga ilerler. Odem minumumdur. Vakalarin yaklasik %30'unda lokalize
lenfanjit ve lenfadenit gorilur. Yiksek ates veya titreme gibi sistemik semptomlar yakla-
sik %10°unda gorulir

Yaygin kitanoz infeksiyon, giris bolgesinden proksimal alanlara progresyon gorilmesi
veya ek alanlarin tutulumu ile karakterizedir; bu tir vakalar nadirdir. Lezyonlar urtikeryal
veya billoz olabilir ve bu hastalarda siklikla ates ve artralji gibi sistemik bulgular vardir.
Kan kultdrleri genellikle negatiftir. Yaygin kutanoz infeksiyonu olan hastalarin cogu, loka-
lize deri infeksiyonu olanlarla ayni tir maruziyetlere sahiptir. Bununla birlikte, kontamine
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deniz Urlnleri veya az pismis domuz eti yemek, yaygin deri has-
taligr ile iliskilendirilmistir Bu gibi durumlarda, bakteriyeminin
yaygin deri hastaliginin ortaya cikisindan dnce geldigi varsayilir®

Bakteriyemili sistemik infeksiyon formu nispeten nadirdir. Hasta-
larin ¢cogu atesle basvurur. Sistemik infeksiyonu olan hastalarin
yaklasik ylizde 40'inda erizipeloid'i disindlren 6nceden veya es-
zamanli deri lezyonlari vardir Govde ve ekstremitelerde kutanoz
serpijin0z lezyonlar veya cok sayida billdz lezyon gorilebilir. Altta
yatan ciddi karaciger veya kalp hastaligi, imminsupresyon gibi
predispozan faktorler vardir Sistemik infeksiyonu olan hastalar-
da epidemiyolojik maruziyetler lokalize deri infeksiyonu ile aynidir.
Bakteriyemi nedeniyle endokardit gelisebilir?

Tani

Karakteristik muayene bulgulari ve anamnezde epidemiyolojik
maruziyetin olmasi ile tani konulabilir Vankomisine yanit verme-
yen kutanoz veya sistemik gram-pozitif infeksiyonlarda erizipe-
lotriks infeksiyonundan stiphelenilebilir. Etken derin dermiste bu-
lundugu icin, gram boyama ve aspirasyon materyalinden bakilan
kiltur genellikle negatiftin Rutin kan kiltirinde izole edilebilir!

Ayirici Tani

Erizipeloid ayirici tanisinda ilk olarak streptokok veya stafilokok-
larin yaptigi seldlit dislanmalidir. Mesleki maruziyet dykisd, par-
mak yerlesimli lezyonlar, subakut seyir, viyolese renk, ply olma-
masi ve fizik muayene ile orantisiz agri olmasi ile tani desteklenir?®

Tedavi

Erizipeloid'de deri lezyonlari tedavisiz olarak yaklasik 3 hafta
icinde kendiliginden gerileyebilir Ancak uygun antibiyotik tedavisi
hastaligin iyilesme slrecini kisaltir ve niks riskini azaltir. Sicak
uygulama, agrili ve demli lezyonlari ve artriti olan hastalar icin
yararli olabilir

Erysipelothrix infeksiyonlarinin tedavisinde en etkili ajanlar pe-
nisilin ve imipenemdir. Amoksisilin, lokalize deri infeksiyonu icin
birinci basamak tedavi olarak kullanilabilir Diger etkili ajan-
lar arasinda sefalosporinler, florokinolonlar, klindamisin, dap-
tomisin ve linezolid gibi antibiyotikler yer alir Penisilin direnci
tanimlanmistir. E. rhusiopathiae tipik olarak silfonamidlere,

Boliim 9: Derinin Bakteriyel Hastaliklari

trimetoprim-silfametoksazole, vankomisine ve aminoglikozitlere
direnclidir.

Lokalize kitandz infeksiyon icin, penisilin V (her 6 saatte bir 500
mg) veya amoksisilin (ginde 3 kez 500 mg) ile oral tedavi uygu-
lanmalidir; sefaleksin (giinde 4 kez 500 mg) penisiline duyarliigin
olmadigi durumlarda uygun bir tedavidir. Penisilin alerjisi du-
rumunda siprofloksasin (gtinde 2 kez 250 mg) veya klindamisin
(gtinde 3 kez 300 mg) uygulanabilir. Tedavi icin 7 ila 10 glinlik stre
onerilmektedir. Yaygin kutandz hastalikta ve sistemik infeksiyon
icin parenteral tedavi 6nerilmektedir’
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Intertrigo

Giris

intertrigo, eritem, kdtii koku, maserasyon, yanma, batma ve kasinti ile karakterize deri
kivrimlarinda gorulen enflamatuar bir hastaliktir. Aksilla, meme alti, inguinal ve interg-
luteal alanlar gibi karsilik deri ylzeylerinin temas ettigi yerlerde gordlir. Sirtinme, ter-
leme ve havasiz kalmasi interigo klinigini baslatir. Ayrica kandidiyal veya bakteriyel infek-
siyonlar intertrigoyu baslatabilir veya siddetlendirebilir. Obez bireylerde daha sik gorilir.
Tani genellikle basittir ve klinik bulgulara dayanir. Tedavi, hastalarin cogunda hizla etkili-

dir. Bununla birlikte, baslatan ve siddetlendiren faktorler ortadan kaldirilmazsa hastalik
tipik olarak tekrar eder!

Epidemiyoloji

Intertrigo, her yastan, cinsiyetten ve sosyoekonomik diizeyde bireyleri etkileyebilir. Sicak,
nemli iklimlerde ve yazin daha sik gorulur. Kivrim yerlerinin sirekli nemli kalmasi in-
tertrigoya zemin hazirlar. Yasli bireylerde ve bebeklerde diger yas gruplarina gore daha
sik gorulir. Kutanoz infeksiyonlardan en sik Candida infeksiyonu intertrigoyu ile birlikte
gozlenir.

Ek risk faktorleri arasinda obezite, idrar kacirma, kotd hijyen, hiperhidroz ve immun yet-
mezlik durumlari (diabetes mellitus, HIV infeksiyonu, yetersiz beslenme gibi ] yer alir
Erozyo interdigitalis blastomicetika, parmak aralarinda meydana gelen bir kandidiyal
intertrigo varyantidir. Tipik olarak ellerde yogun islak calisma veya terleme ile iliskili
olarak ortaya ¢ikar?

Etyopatogenez

intertrigo kivrim yerlerinde nem, sirtiinme ve infeksiyonun birarada oldugu durumlar-
da ortaya cikar. Kivrim yerlerindeki nemli derinin strtinmesi, maserasyona yol acar ve
stratum korneum‘'u soyulur. Derideki fungal ve bakteriyel infeksiyonlar, immin sistemin
aracilik ettigi inflamatuvar yolagi uyararak intertrigo klinigini kétilestirebilir

Kandidiyal infeksiyon intertrigoda yaygindir ve gelisimini baslatabilir veya siddetlendirebi-
lir Sekonder bakteriyel infeksiyon, 6zellikle ekskoriye alanlarda ortaya ¢ikabilir:

intertrigoda goriilen kronik irritasyon, allerjik ve irritan kontakt dermatite olan duyarliligs
arttirir. Alerjik kontakt dermatitin yaygin nedenleri arasinda parfimler, kolonyalar, nem-
lendiriciler, bebek bezlerindeki koruyucular ve topikal ilaclardir Bu drinler kivrim yer-
lerinde sik kullanilir. irritan kontakt dermatit, ilgili bolgelerde deriden yeterince temiz-
lenmeyen idrar, diski, sabun, deterjan artiklari gibi irritan maddelerden kaynaklanabilir?

Klinik Bulgular

Intertrigo, iki derininin birbirine temas ettigi her bélgede ortaya cikabilir. Belirgin klinik bul-
gu kivriml yerlerinde nemli, kirmizi veya kirmizi-kahverengi et renginde homojen yamadir.
En sik gozlenen lokalizyon kasik bolgesidir. Aksiller bolge, meme, gobek altinda da siktir:
Bebeklerde boyun kivrimi tutulumu yaygindir: Eritemli zeminde satellit papil ve pustillerin
da albicans’tir Bazi hastalarda c. parapsilosis, tropicalis, krusei, glabrata, lusitaniae gibi
suslar da etken olabilir Baslangi¢ lezyonlari, eritemli zeminde yer alan saglam veya acil-
mis pustullerdir. PUstillerin acilarak birlesmesi ile erode, parlak eritemli alanlar ve bunun
cevresinde masere plaklar gelisir. Hastalar etkilenen bélgelerde yanma, hassasiyet, kasin-
tr ve kot kokulu akintidan sikayet edebilirler. Kiicik cocuklarda ozellikle bez bolgesinde
kandidiyazis sik gorilur. Bu hastalarda tipik olarak kivrim yerlerinin de tutuldugu eritem
ve pustiller gorilir. Napkin dermatiti (kivrim yerleri saglamdir] icin kullanilan topikal kor-
tikosteroid iceren preparatlar kandidal infeksiyona zemin hazirlayabilir*
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Erozyo interdigitalis blastomicetika parmak aralarinin kandidiyal
intertrigosudur. Nemli eritem ve fissir ile kendini gosterir. Ayak-
larda genellikle dérdiincii ve besinci parmak aralarinda gozlenir®

Tani

intertrigo tanis tipik klinik muayene bulgulari ile konulabilir. in-
tertrigindz deriyle sinirli eritemli, nemli yamalar tipiktir Diger
gozlenebilen bulgular; vezikiller, biller, genis erode alanlar ve ve-
jetatif plaklar seklinde siralanabilir

Tdm derinin muayenesi, intertrigo icin diger tutulum bdlgelerini
belirlemenin yani sira, ayirici tanida yer alan patolojileri tespit et-
mek icin de yararlidir:

intertrigo ile uyumlu bir klinik tabloya sahip hastalarda gerekli
olmasa da, kandidiyal tutulum acisindan satellit pistilden veya
deri kivrimindan kazinti 6rnegi alinip KOH (potasyum hidroksit)
preparati hazirlanmasiyla tani dogrulanabilir.

Sekonder bakteriyel infeksiyon belirtileri (ptrilan akinti, agri)
olan hastalardan bakteri kilturd alinmalidir. Cocuklarda perianal
tutulum, perianal streptokok infeksiyonunu ayirt etmek acisindan
onemlidir.

Deri biyopsisi genellikle sart degildir. Ayirici tanida yer alan ve bi-
yopsi ile tani alan hastaliklar icin planlanabilir®

Ayirici Tani

intertrijindz eritemin gorildigi farkli inflamatuvar bozukluklar
ayirict tanida yer alin En sik karisan hastaliklar arasinda psoria-
sis, tinea cruris, eritrazma ve kontakt dermatit bulunur.

Invers psoriasis: intertriginoz deride sinirlari net, eritemli parlak
plaklarin gelismesiyle karakterize psoriasis alt tipidir. Skuam yok
denecek kadar azdir. En sik kasik, koltuk alti ve meme alti derisi
bulunur. Srtinme ve maserasyonun, Koebner fenomenine neden
oldugu ve psoriasisli hastalarda intertriginoz belirtilerin gelistigi
varsayillmaktadir.

Psoriasisin diger kutanoz veya tirnak belirtilerinin tanimlanma-
sl, invers psoriasisin intertrigodan ayirt edilmesine yardimci olur.

Tinea cruris: Kasik, uyluk mediali, perine veya kalcayi iceren bir
dermatofit infeksiyonudur. Klasik olarak merkezi daha soluk ke-
nari aktif eritemli, hafifce kabarik ve net sinirli plaklardan olusur.
KOH preparati teshisi dogrular.

Eritrazma: Tipik olarak kivrim yerlerinde ve ayak parmaklari ara-
sinda masere, ince skuamli, eritemli veya kahverengi yama-plak
lezyonlarin gozlendigi kutandz Corynebacterium infeksiyondur.
intertrigoda goriilen nemli maserasyon tipik olarak ayaklar di-
sindaki alanlarda yoktur. Wood 1s1gi ile incelemede eritrazmada
mercan kirmizisi floresan tipiktir.

Allerjik kontakt dermatit: Bebeklerin bez bélgesi gibi intertrijintz
alanlarinin temizlenmesinde kullanilan islak mendillerde koru-
yucu olarak kullanilan metilizotiyazolinon gibi maddelere karsi
alerjik kontakt dermatit gelisebilir intertrigo’yu taklit edebilir veya
var olan intertrigoyu agirlastirabilir intertrigo'dan farkli olarak,
dermatit genellikle intertrijin6z alan disinda da gozlenir.

Boliim 9: Derinin Bakteriyel Hastaliklari

Ayirici tanida daha az goriilen bozukluklar, Hailey-Hailey hastaligi,
pemfigus vejetans ve malign intertrigodur’

Tedavi

intertrigo tedavisinde amac primer lezyonlarin iyilestirilmesi ve
sekonder infeksiyonlarin onlenmesidir. Kivrim yerlerindeki nemi
ve slrtinmeyi azaltan uygulamalar tedavinin temelini olusturur?®

Onerilen uygulamalar sunlari icerir:

e Ginluk olarak kivrim yerlerinin yumusak temizleyicilerle te-
mizlenip sonrasinda soguk ayarda fon makinesi ile kurutul-
masi

e MiUmkin oldugunca etkilenen alanin havalandirilmasi

e Gunlik kurutucu pudra uygulamasi

e Deri kivmimlarinin temasini onlemek icin pamuk veya yin gibi
ter emici malzeme kullanimi

e idrarveya diski ile temas edebilecek alanlara bariyer kremle-
rin uygulanmasi

e Etkilenen bodlgelere hiperhidroz tedavisi

e Fazla kilolu veya obez hastalarda kilo verilmesi

e \Varsa altta yatan hastaliklar icin uygun tedavi

Bu onlemlere ek olarak, intertrigoda kandidal infeksiyon ¢ok sik
goruldugu icin antiinflamatuvar ve antibakteriyel etkinligi olan
antifungal kremler (ketokonazol, klotrimazol, mikonazol, ekonazol
gibi) rutin olarak tedaviye eklenmelidir. Azol grubu disinda bute-
nafin, naftitin, terbinafin gibi antiinflamatuvar etkiligi olan farkl
grup antifungaller de etkilidir. Antifungal kremlerin ikiila dort haf-
ta sureyle glinde bir veya iki kez uygulanmasi genellikle yeterlidir.
Nistatin krem sadece kandidiyal intertrigoda etkilidir

Belirgin kasintisi olan hastalarda topikal kortikosteroid tedavisi
verilebilir Ancak atrofi riski nedeniyle %2.5 hidrokortizon gibi di-
stk potens kortikosteroidler tercih edilmelidir. Tedavi semasi bir
hafta boyunca giinde iki kez, bir hafta boyunca glinde bir kez ve bir
hafta boyunca iki glinde bir seklinde uygulanabilir

Kasinti icin kortikosteroidlere alternatif topikal ajan olarak %1
Pramoxine kullanilabilir. Betametazon-klotrimazol ve nistatin-tri-
amsinolon gibi kombinasyon antifungal / kortikosteroid kremleri-
nin kullanimindan kacinilmalidir icerdikleri kortikosteroid poten-
si yuksektir ve lokal yan etki olasiligini yiksektir.

interigo icin alinan dnlemler ve topikal tedavi ile birkac hafta icin-
de semptomlar azalir Niks durumda ayni tedaviler tekrarlana-
bilir?

Alternatif olarak, daha az kullanilan tedaviler arasinda topikal
takrolimus yer alir. Takrolimus % 0.1°lik merhem formunda ginde
iki kez uygulama seklinde kullanilabilir. En sik yan etki uygulama
yerinde yanmadir. Dezavantaji topikal antifungal veya kortikoste-
roid tedavisine kiyasla daha yiiksek maliyettir.™

Topikal tedaviye yanit vermeyen ve kandidiyal intertrigosu olan
hastalara oral antifungal tedavi verilebilir En sik flukonazol sis-
temik antifungal olarak tercih edilir Farkli doz rejimleri bildiril-
mistir. Haftada 150 mg veya giinlik 50 mg dort haftalik flukonazol
tedavisi etkili sonu¢ saglamaktadir. Yetiskin hastalarda dnerilen
tedavi, haftalik 150 mg flukkonazol dért hafta sire ile verilmesi-
dir
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Follikulit, Fronkil, Karbonkiil

Giris

Kil folikulinin yizeyel veya derin infeksiyonu follikilit olarak adlandiritir. Fronkdl, kil foli-
kulu ve cevre dokuyu etkileyen derin yerlesimli bir inflamasyondur. Karbonkil ise birkac
komsu kil folikiilinin bir arada tutuldugu derin infeksiyondur. Bu deri infeksiyonlarinda
siklikla saptanan patojen Staphylococcus aureus ve diger suslaridir. Son yillarda toplum

kaynakli Metisilin direncli Staphylococcus aureus (MRSA) artisi, deri infeksiyonlari nede-
niyle acile basvuran hasta sayisinda artisa neden olmustur.'?

Follikdlit

Eritemli zeminde perifolikiler papil ve pustiller ile karakterize yiizeyel bir inflamasyon-
dur.

Etyoloji

Bakteriyel, fungal ve diger etkenler ile ortaya ¢ikabilir. Stpuratif yani stafilokoksik folliki-
lit bu grubun en sik gorilen formudur. Siklikla oklizyon, maserasyon veya terleme artisi
gibi durumlarda ortaya cikmaktadir. Ayrica killarin traslanmasi, koparilmasi, kortikoste-
roid kullanimi, sicak ve nemliiklim, atopik dermatit ve diyabet gibi durumlar kolaylastirici
olmaktadir.

Gram negatif bakteriler akne vulgaris tedavisi icin uzun slre antibiyotik kullanan hasta-
larda etken olabilir. Diger bakteriyel etkenler Streptococcus ve Pseudomonas aeruginosa
havuz, sauna gibi ortamlardan bulasabilmektedir.

Fungal patojenlerden ise en sik etken Malassezia'dir Siklikla sicak iklimlere seyahat
sonrasl gelisir. HIV iliskili veya imminstprese kisilerde daha sik ortaya ¢ikar'3#

Klinik Bulgular

Stafilokoksik follikilit en sik ylizde dzellikle sakal bdlgesinde olmak Uzere, sacli deri,
ense, gogus, sirt, koltuk alti ve kalcalarda ortaya cikar. Lezyonun gériinimi folikller tu-
tuluma gore degismektedir. inflamasyonun kil folikiilinin yiizeyel kismi ile sinirli oldugu
folikilit sekline Bockhart folikdliti denir. Eritemli zeminde 1-4 mm c¢apinda pstil veya
krutlu papil seklinde gorilir Hastanin genel durumunu etkilemez ve sistemik belirtilere
yol agmazlar. Lezyonlar siklikla sikatris birakmadan iyilesir.

Sikozis barba, erkeklerde sakal bélgesinde gorilen derin yerlesimli follikdlit tipidir. Tipik
olarak merkezinde kil bulunan ¢ok sayida, genis inflame papul ve pustiller ile karakte-
rizedir. Lezyonlar kasintili olabilir veya derin yerlesimli ise agrili olabilir. Ates ve lenfade-
nopati eslik edebilir?

Psddomonas follikiliti, dislk klorlu havuz veya saunaya girdikten 8-48 saat sonra ortaya
cikan eritemli, 6demli, perifolikiler papil ve papilopUstiller ile karakterizedir. Lezyonlar
genellikle suyun temas ettigi bolgelerde gorilur, yiz ve boyun bolgesi cok tutulmaz. Sis-
temik semptomlar eslik edebilir 7-14 gln icinde kendiliginden iyilesir?

Malassezia'ya bagli follikilitler ise siklikla ergenlik doneminde ve erkeklerde gogus veya
sirt bélgesinde goralur!

Ayirici Tani

Diger follikdlit formlari, akne vulgaris, rosase, klorakne, psodofollikiilitis barba ve kera-
tozis pilaris ile ayirici taniya girer:?

Tedavi

Etkene yonelik tedavi uygulanir Yizeyel stafilokoksik follikilitlerin tedavisinde klorheksidin
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veya sodyum hipoklorit iceren antibakteriyel yikamalar kullanilir. Lo-
kalize lezyonlarda mupirosin veya klindamisin gibi topikal antibiyotik-
ler 7-10 gln sureyle kullanilic EGer lezyonlar yaygin veya tekrarlayici
nitelikte ise oral beta laktam antibiyotikler, tetrasiklin veya makrolid-
ler kullanitmalidir. Bu tedavilerin etkisiz kaldigi durumlarda MRSA
infeksiyonu disunilmelidir Rekdrren stafilokoksik follikilitlerde S.
Aureus’un nazal tasiyiciligi akla gelmeli ve 5-10 giin sireyle ginde
iki kez topikal mupirosin tedavisi nazal bolge ile koltuk alti, kasik ve
meme alti bolgelerine de uygulanmalidir:

Psédomonas follikiliti genellikle kendiliginden iyilesir fakat
semptomlar siddetli ise oral siprofloksasin kullanilabilir Fungal
follikiilitlerde ise itrakonazol denenebilir'?

Furonkiil, Karbunkiil

Fronkdl, kil folikiilinun derin infeksiyonudur ve subkutan dokuda k-
clk apse olusumuna neden olur. Karbonkil ise ¢oklu fronkil kiime-
lerinin subkutan yag dokusuna uzandigi daha siddetli bir tablodur®

Epidemiyoloji

Genc-orta yas kisilerde daha sik gozlenir. Erken cocukluk done-
minde yaygin degildir. Karbonkiller erkeklerde kadinlardan daha
sik gézlenir. Ozellikle deri bariyerinin bozuldugu ekzema, diyabet,
alkol kullanimi, malnutrisyon, immunsipresyon, obezite ve kétu
hijyen gibi durumlarda ortaya cikar. Ayrica MRSA kolonizasyonu,
kalabalik ortam, hiperhidrozis ve anemi gibi durumlar diger ko-
laylastirici etmenlerdir®

Etyoloji

Siklikla Staphylococcus aureus a bagli olarak gelisir. Ozellikle toplum
kaynakli MRSA en sik saptanan patojendir® Bazi calismalarda Metisi-
lin duyarli Staphylococcus aureus [MSSA)'un da ayni klinik 6zellikler
gosterdigi hatta yenidoganlarda bile ortaya ¢iktigi saptanmistir”?

Ayrica tekrarlayici olan veya anogenital bélgede ortaya cikan kar-
bonkillerde anaerobik bakteriler de rol oynamaktadir?

Klinik Bulgular

Fronkdl, kil folikilu cevresinde hassas, kizarik, sert bir nodil sek-
linde baslar. Daha sonra genisleyerek agrili ve fluktuasyon veren
abse formasyonuna doénusir. Riptire oldugunda agri azalin Ge-
nellikle sakalda gorilmekle birlikte ense, koltuk alti, gluteal ve
perine bélgesinde de ortaya cikabilir. Sistemik semptomlar genel-
likle gorilmezken bélgesel lenfadenopati eslik edebilir?

Karbonkdl ise Uzerinde birkac adet pustil veya sinus traktinin
eslik ettigi derin, kizarik, agrili nodil seklinde ortaya cikar. Deri-
nin kalin oldugu ense, sirt ve kalca kisimlarinda gorulir. Sistemik
semptomlar siklikla eslik eder. lyilesme yavas olur ve iyilesen lez-
yonlarin yerinde sikatris kalabilir?

Ayirici Tani

Ayirici tanida kistik akne, hidradenitis stpirativa, riptire epider-
mal veya pilar kist akla gelmelidir?

Tedavi

Fluktuasyon veren derin ve genis lezyonlarda mutlaka dre-
naj uygulanmali gerekirse enfekte derin dokularin debridmani
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yapilmalidin'® Yiizeyel, kicik lezyonlarda ise sicak kompres yapi-
larak lezyonun kendiliginden drenaji saglanabilir. Sistemik antibi-
yotikler ise asagidaki durumlarda dnerilmektedir:

e Burun, dis kulak yolu veya drenajin zor olacagi yiz, el ve geni-
tal bolge yerlesimliise

e |Lezyonlar siddetli veya birden ¢ok alana yayilmis ise

e Beraberinde selilit, flebit gelismis ise veya sistemik semp-
tomlar varsa

e Topikal tedaviye yanitsiz ise

e Kommorbidite veya immunsuipresyon varliginda

Fronkil ve karbonkil biylk oranda MRSA kaynakli olarak gelis-
tiginden buna yonelik doksisiklin, trimetoprim-silfametoksazol
veya klindamisin gibi antibiyotikler ampirik tedavide kullanilma-
lidir. Tekrarlayan fronkillerde S. Aureus eradikasyonu yapilmali-
dir3n
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Sikozis
Giris

Sikozis, genellikle stafilokokus aerius'un neden oldugu, subakut ya da kronik seyir gds-
teren, folikiler Unitenin piyojenik infeksiyonudur:!

Epidemiyoloji

Sikozis genellikle erkeklerde gorilur. En sik 30-40 yaslari arasinda gorilmekle birlikte,
puberteden sonra her yasta gorilebilir

Etyopatogenez

Etken stafilokokus aureus bakterisidir ve olgularin cogunda stafilokokus aureus'un bu-
run tastyiciligi bildirilmistir. Etkilenen folikillerde yogun notrofil infiltasyonu gorilmek-
tedir. Ayirca histiyosit, lenfosit, plazma hiicresi ve yabanci cisim tipi dev hiicreleri de ice-
ren kronik graniilamatéz reaksiyon da saptanabilmektedir?

Klinik Bulgular

Sikozis genellikle Ust dudak ve sakal bolgesinde, daginik yerlesimli, eritemli papil ve
ylzeyel pUstuller seklinde gorulir. Stafilokoklar icin burun bolgesi bir rezerv oldugundan
lezyonlar genellikle Ust dudakta filtrum bolgesinden baslar. Hastalik kronik seyirlidir ve
siklikla tekrarlar. Ates ve lenfadenopati nadiren eslik edebilir?

Ayirici Tani

Tinea barba, psddofolikiilit, herpes simpleks, perioral dermatit, akneiform lezyonlar ve
lupus vulgaris ayirici tanida disinilmesi gereken dermatozlardir.

Tinea barbada lezyonlar sikozisin aksine daha net sinirlidir; akut seyreder; inflamasyon
daha fazladir ve killar cekildiginde kolayca gelir. Tinea barba daha cok puberte sonrasi
erkeklerde goriiliin* Ust dudak genellikle tinea barbada tutulmaz. Psddofolikiilit, genel-
likle tiras sonrasi yanak ve boyun bdlgesinde gorilen, kasintinin eslik edebildigi, infla-
matuvar, deri renginde ya da eritemli paplllerden olusur. Cene altindaki derinin psddo-
folikUlitte tutulmasi ayirici tanida onemlidir. Sikoziste goriilen ve agrili olabilen pustiiller
psodofolikilitte gorilmez. Herpes simplekste ana elementer lezyon vezikildir. Perioral
dermatit genellikle topikal ya da inhaler steroidlerin sik kullanimi sonucu, agiz ¢cevre-
sinde vermillon sinirinda 3-5 mm’lik alanin korundugu eritemli lezyonlar ile seyreder ve
kadinlarda daha sik gorilur. Akneiform dokintiilerde komedonlarin gorilmesi ayirici ta-
nida kullanilabilir Lupus vulgaris kadinlarda erkeklere gore daha sik gorulur. Lupus vul-
garisin karekteristik lezyonu kirmizi kahverengi nodil ve plaklardir® (diyaskopi ile elma

jolesi renginde).
Tedavi

Tedavide fusidik asit ve mupirosin gibi topikal ajanlar ve sistemik antibiyotikler genellik-
le yeterli olmakla birlikte hastalik genelde tekrarlama egilimindedir. Direncli olgularda
fraksiyonel radyofrekans alternatif bir yontem olabilir?
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Felon

Giris

Felon, distal parmak pulpasinin infeksiyondur. Eritem, sislik ve agri ile karakterizedir.
Odem ve piiy nedeniyle cevre dokuda kompresyon gelismesi sonucu kan akimi bozu-

lursa, infeksiyon bolgesinde iskemik degisiklikler meydana gelebilir. Tedavi edilmezse
kemik, eklem veya tendonlara kadar ilerleyebilen bir tablodur!

Epidemiyoloji

Felon, tim el infeksiyonlarinin %15-20"sini olusturur? Genellikle manikir veya takma
tirnak kullanimi, tirnak yeme aliskanligr, tirnak cevresinde tedavi edilmemis yaralarin
varligi kolaylastirici etkenlerdir®. Hastanin yasi énemli bir faktérdir. Damarlari dejenere
olmus, kanlanmasi zayif ve deri bariyeri bozulmus yasli kisilerde infeksiyonun st ekstre-
miteye yayillma ihtimali daha yiksektir. Yenidoganlar da gelismemis bagisiklik sistemleri
ve parmak uclarini yaralayabilecek keskin tirnak uclari nedeniyle el infeksiyonlarina yat-
kindirlar*

Etyoloji

En sik saptanan patojen S.aureus, streptokok suslari ve Gram-negatif bakterilerdir.
infeksiyonlarin %50-80'ini stafilokoklar olusturur. Diyabetikler, immiinsiprese hastalar
ve intravenoz ila¢ bagimlilarinda anaerob suslari da iceren polimikrobiyal infeksiyon
olusabilir. Ayrica tirnak yiyen diyabet hastalarinda ve insan isiriklari sonucu Eikenella
saptanan olgular da bulunmaktadir?s

Klinik Bulgular

Parmakta zonklayici tarzda agri, eritem ve ddem gozlenir. Bu bdlgede bulunan fibroz
septalar periostu deriye baglar. Bu nedenle infeksiyon pulpanin septalari arasinda sinirli
kalir ve olusan basin¢ nedeniyle siddetli agri olur. Ayrica bu septalar nedeniyle infeksiyon
distal interfarengeal eklemden proksimal bélgeye yayilmaz.®’

Olusan bu basing, bdlgede venoz doniist azaltabilir ve konjesyon sonucu doku nekrozu
veya abse formasyonu olusabilir?

Kemige olan yakinlik nedeniyle osteomiyelit ve piyojenik fleksor tenosinovit gelisim riski
bulunmaktadir?

Ayirici Tani

Ayirici tanida dustnilmesi gereken durumlar, akut paronisi, herpetik dolama, lenfanjit
ve subkutan absedir?

Tedavi

Tedavi yaklasimi infeksiyonun evresine gore degismektedir Selilit doneminde medikal
tedavi uygulanirken, abse déneminde insizyon ile drenaj yapilmasi onerilmektedir. Bas-
langicta batici tarzda bir agri olurken, ilerleyen evrede zonklayici bir agri olur. Erken d6-
nemde 1lik 1slak pansuman ve oral antibiyotik tedavisi ( trimetoprim-silfametoksazol,
sefaleksin, amoksisilin-klavulanat veya klindamisin] 7-10 giin siireyle uygulanmalidir.
Abse olusumundan sonra ise mutlaka drenaj yapilmali, glinlik pansuman ile yara yeri
sekonder iyilesmeye birakilmalidir Hasta 1 hafta sireyle yakin takip edilmeli, klinik iler-
leme goruldiginde acil midahale yapilmalidir.

Yetersiz tedavi sonucu iskemi, nekroz, osteomyelit, septik artrit, fleksor tenosinovit ve
tendon riptird gibi komplikasyonlar gelisebilir?48
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Eritrazma
Giris

Eritrazma, gram pozitif bir basil olan Corynebacterium minutissimum’un sebep oldugu
ylzeyel, kronik seyredebilen bakteriyel bir deri infeksiyonudur.

Epidemiyoloji

Eritrazma yaygin bir hastaliktiz Bununla birlikte, bircok hasta tedavi gormedigi ve hasta-
Uik subklinik seyrettigi icin prevalansini degerlendirmek zordur. Genellikle saglikli eris-
kinlerde gorulur ve cocuklarda nadirdir.

Etyopatogenez

Gunidmuzde eritrazmanin gram-pozitif, katalaz-pozitif, kapsilsiz, hareketsiz, spor olus-
turmayan bir basil olan Corynebacterium minutissimum tarafindan kaynaklandigi bilin-
mektedir. Corynebacterium minutissimum normal deri florasinin bir bilesenidir. Obezite,
hiperhidroz ve tropikal iklimde yasamak gibi oklizyon ve neme yatkin kosullar Coryne-
bacterium minutissimum’un stratum korneumun Ust seviyelerinde ¢cogalmasina neden
olur? Ayrica diyabetik hastalar, yasli kisiler ve bagisikligi baskilanmis olanlar eritrazma
icin artmis risk tasimaktadir ve cinsiyet ayrimi gdzetmez.?

Klinik Bulgular

Etkilenen alanda baslangicta kirmizi, daha sonra kahverengi renk alan, genellikle kronik
seyirli, dizensiz ancak keskin sinirli genis yamalarla seyreder. Aksilla, ayak parmak
arasl, meme alti ve inguinal bolgede gorulir. Genellikle asemptomatik olmakla birlikte
bazen kasinti eslik edebilir. Lezyonlar genellikle lokalize ve hafif seyirlidir.

Eritrazmanin en yaygin gorilen formu ayak parmak aralarinda gorilen interdijital for-
mudur* Genellikle dérdiincii ve besinci ayak parmaklari arasinda maserasyon ve fissir-
lesme ile kendini gosterir. Eritrazma, ayaklardaki interdijital bakteriyel infeksiyonun en
yaygin nedenidir. interdijital eritrazma, dermatofit ya da kandidal infeksiyon ile beraber
ortaya cikabilir

intertrijindz eritrazma; aksilla, meme alti ve inguinal bolgede, net sinirli eritamatéz plak-
lar ile seyreder. Zamanla eritemli plaklarda kahverengi renk degisimi olur. Deride ince
sigara kagidi gorinimu veren kirisikliklar belirebilir

Ayirici Tani

Eritrazmanin ayirici tanisinda; seboreik dermatit, tinea versicolor, invers psoriasis, kan-
didiyazis ve dermatofit infeksiyonlari disinilmelidir.

Seboreik dermatitte sacli deri, kas, burun kenari gibi bélgelerde eritemli ve yagli sku-
amli plaklarin eslik etmesi, invers psoriasiste infiltre plaklarin bulunmasi ve psoriasisin
diger bulgularinin eslik edebilmesi, eritrazma ile ayirici tanida 6nemlidir. Eritrazmada
dermatofit infeksiyonlarinda gorilen sinir belirginligi gorilmez ve daha ylzeyeldir. Tinea
versicolor ile ayiriminda wood 151§ muayenesi kullanilabilir. Eritrazmada wood 151§ mua-
yenesinde bakterilerin Urettigi koproporfirin Ill nedeniile mercan kirmizisi renk géralir?
Lezyonun oldugu bdlge muayeneden dnce yikanmis ise mercan kirmizisi renk gorileme-
yebilir. Ayrica bir potasyum hidroksit (KOH) preparati, dermatofitoz, kandidiyazis ve tinea
versicoloru eritrazmadan ayirt etmede yardimci olabilir.

Tedavi

Eritrazmada niks sik gorilmesine ragmen cesitli topikal ve sistemik tedavilere iyi yanit
verir. Deri tutulumu sinrili olan hastalarda topikal tedaviler yeterli olurken yaygin hasta-
Ligi olanlarda sistemik tedaviler de eklenmelidir.
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Topikal tedavide eritromisin, klindamisin, fusidik asit, mupirosin,
benzoil peroksit ve imidazol grubu antifungal ajanlar kullanilabilir
Topikal eritromisin ya da klindamisin ¢cogu zaman birinci basa-
mak tedavi olarak distnlebilir® Topikal tedaviler genellikle 2-3
hafta boyunca ginde iki kez kullanilir Sistemik tedavi gereken
hastalarda oral eritromisin (giinde dért kez 250 mg, iki hafta sire
ile) ilk tedavi secenegi olarak distnilebilir” Klaritromisin ve tet-
rasiklinler de sistemik tedavide kullanilabilir Fotodinamik tedavi
antimikrobiyellere direncli hastalarda alternatif olabilir®
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Pitted Keratoliz
Giris
Yiuzeyel cukurcuklar ile karakterize noninflamatuar bakteriyel bir infeksiyondur. Siklikla

plantar bolgede gorilmekle birlikte, daha az oranda palmar bélgede de goriliur Uzun
sure dar ayakkabilarin giyilmesi ortaya cikisini kolaylastirir.

Terlemede artis ve kasinti en sik gozlenen semptomlardir. Ayrica koku, agri, yanma hissi
ve deride incelme de gorilebilir!

Epidemiyoloji

Herhangi bir yasta gorilmekle birlikte, daha sik genc eriskinlerde ortaya cikar. Erkekler-
de uzun sireli ayakkabi kullanimi daha sik oldugu icin hastalarin ¢cogu erkektir?

Ozellikle askerlerde ve sporcularda sik gériilmektedir?

Hiperhidrozis, deri pH'inin artmasi, nemli iklim, kétd hijyen, obezite ve imminsipresyon
kolaylastirici etmenlerdir?

Etyoloji

Dermatophilus congolensis ve Kytococcus (Micrococcus) sedentarius suslari karakte-
ristik olmak Uzere Corynebacterium, Actinomyces ve Streptomyces gibi bakteriler en sik
saptanan suslardir. Bu bakteriler Urettikleri proteolitik enzimler sayesinde, stratum kor-
neum Uzerinde keratini eriterek birlesmeye egilimli, kiiclk, krater benzeri ylzeyel eroz-
yonlar meydana getirirler. Uretilen tiol, siilfit ve tioester gibi silfiir icerikleri nedeniyle
spesifik bir koku olusur.?4®

Klinik Bulgular

Ayak tabaninin basinca maruz kalan stratum korneum tabakasinda, kicik (1-7 mm),
krater benzeri cukurcuklar ile karakterizedir. Daha az siklikta palmar bolgede de gori-
lir. Bu cukurcuklar genellikle degisik boyutlarda, dizensiz sinirli ve birlesmeye egilim-
lidir. Bazen birleserek genis kraterler olustururlar. Genellikle eritem yoktur; bu nedenle
non-inflamatuar olarak adlandirilir ve hastalar tarafindan baslangicta farkedilmeyebilir.
Hiperhidrozis, koku ve yanma en sik saptanan semptomlardir.®’

Ayirici Tani

Wood lambasi ile herhangi bir floresan vermez. Tani genellikle klinik olarak konur. Ayirici
tanida tinea pedis, palntar sigiller, palmoplantar punktat keratodermalar, Bazal hiicreli
neviis sendromununda goriilen cukurcuklar ve Darier hastaligi distnilmelidir®

Tedavi

Tedavide mupirosin, fusidik asit ve klindamisin gibi topikal antibiyotikler kullanilmakta-
dir. Sistemik antibiyotiklerin stratum korneum tabakasina gecisi zor oldugu icin tedavide
etkisi yetersizdir®

Aerobik ve anaerobik antibakteriyel etkisi nedeniyle benzoil perositin klindamisin ile
kombinasyon seklinde kullaniminin tedavide etkinligi yiksektir?

Ayrica hastalarin ayaklarint mimkin oldugunca kuru ve serin tutmasi 6nerilmelidir. Ter-
lemeyi azaltmak icin %20 aldminyum klorid solisyonlari kullanilabilir. Tekrarlayan olgu-
larda hiperhidrozis tedavisi icin botulinum toksini enjeksiyonu yapilabilir®
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Sarbon

Sarbon, Bacillus anthracis'in neden oldugu, nadir gorilen, esas olarak sigir, koyun, keci
gibi otcullari etkileyen zoonotik bir hastaliktir'. insanlarda, deri sarbonu, inhalasyon (ak-
ciger) sarbonu ve gastrointestinal sarbon olmak tzere ¢ ayri formu vardir?.

Epidemiyoloji

Deri sarbonu vakalarin yaklasik %95'ini olusturur®. Deri sarbonu daha ¢ok, hayvan ve
iscilerin asilanmasinin daha sinirli oldugu Asya, Afrika ve Dogu Avrupa’da gorilur. Dinya
da her yil yaklasik 2000 yeni vaka gorildigi tahmin edilmektedirt. Sarbon Tirkiye'de
(6zellikle Dogu ve Gineydogu Anadolu’da) endemik bir hastaliktir. Uygun antibiyotik te-
davisi ile mortalite orani %1°'den azdir. Tedavisiz 6lim oranti ise deri sarbonunda %20’ leri
bulmaktadir.

Sarbon basili, diinya ¢apinda biyoterdrizm amacli kullanilabilen en 6limcil silahlardan
biridir,

Etyopatogenez

Sarbon hastaliginin etkeni olan Bacillus anthracis, gram pozitif, hareketsiz, aerobik veya
fakultatif anaerobik, kapsulld, spor olusturan bir basildir Kutan6z sarbon, cevre kosul-
larina oldukca direncli olan bu sporlarin direk ya da dolayli yoldan, enfekte hayvanlardan
butinligu bozulmus insan derisine gecmesi ile olusur. Derideki kesik ve siyriklar kuta-
noz infeksiyona yatkinligi arttiric insan viicuduna girdikten sonra viriilan hale gelen bu
sporlar toksin tretmeye baslar Odem toksini ve letal toksin adi verilen protein yapidaki
bu iki toksin, sarbon hastaliginin siddetli klinik gériiniminden sorumludur®.

Klinik Ozellikler

Kutanoz sarbon hastaligin en yaygin seklidir En sik bas boyun ve st ekstremitelerde
goriilmektedir Kulucka siiresi 1-12 giin arasinda degisir®. ilk lezyon agrisiz papildir.
Kasinti eslik edebilir. Kisa stirede lezyon genisler ve vezikiile dontsir. Vezikilin cevre-
sinde eritem ve 6dem gordlir Satellit paplller ana lezyonu etrafinda gorilebilir. Vezikdil
icindeki sivi bir siire sonra bulaniklasir ve siyaha doner. Vezikilin patlamasi sonucunda
tlserasyon ve skatris olusur. Skatris gelisimine kadar gecen sire yaklasik 7-10 glndur.
Sekonder infeksiyon olmadi§i siirece agri ve apselesme goriilmez. Ates ve bolgesel len-
fadenopati gibi sistemik bulgular eslik edebilir. Klinik tablo nadiren toksik sok, sepsis ve

olumle sonuclanabilmektedir’.
Ayirici Tani

Ayirici tanida disinilmesi gereken en onemli hastaliklardan ektima sarbonun aksine
genellikle alt ekstremitelerde yerlesir. Gram boyama ve kiltur kesin taniicin kullanila-
bilir

Parapoxvirisiin etken oldugu orf, parmak dorsalinde papiilonodiler lezyon olarak baslar,
yaklasik alti hafta icinde skatris birakmadan iyilesir. Sarbon hastaliginda oldugu gibi dy-
kiide hayvan temasi vardir. Sarbon hastalifinda goriilebilen sistemik belirtiler gorilmez.

Oriimcek 1sir1g, karbonkiil, komplike selilit ile erizipel ve primer sifiliz sankiri da ayirici
tanida akla getirilmesi gereken hastaliklardandir.

Tedavi

Kutanoz sarbonda siprofloksasin 500 mg 2x1 ya da doksisiklin 100 mg 2x1, komplike
olmayan vakalarda birinci basamak tedavide kullanilabilir®. Eger yiiz ile boyun bélgesini
iceren ddem veya sistemik hastalik bulgulari varsa, inhalasyon sarbonundaki tedavi re-
jimine gecilmelidir.

@ @ CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
lisans altinda lisanslanmistir:

Emel Eser

Ozel Bayrampasa Kolan Hastanesi, Deri ve
Ziihrevi Hastaliklari Klinigi, Istanbul, Turkiye

E-posta: dremeleser(@gmail.com

131
—


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0000-0001-7333-3998
mailto:dremeleser@gmail.com

Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Cikar Catismasi: Yazar cikarlar catismasi bildirmemistir.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Declaration of Interests: The author declares that there are no competing
interests

Kaynaklar
1. Pilo P Frey J. Pathogenicity, population, genetics and dissemination of

Bacillus anthracis. Infect Genet Evol 2018; 64: 115-125. [Crossref]
2. Berger T Kassirer M, Aran AA. Injectional anthrax- new presentation

132

of an old disease. Euro Surveill 2014; 19: 20877. [Crossref]

Vieira AR, Salzer JS, Traxler RM, ve ark. Enhancing Surveillance and
Diagnostics in Anthrax-Endemic Countries. Emerg Infect Dis 2017;
23: 147-153. [Crossref]

Sweeney DA, Hicks CW, Cui X, ve ark. Anthrax infection. Am J Respir
Crit Care Med 2011; 184: 1333-1341. [Crossref]

Liu'S, Moayeri M, Leppla SH. Anthrax lethal and edema toxins in anth-
rax pathogenesis. Trends Microbiol 2014; 22: 317-325. [Crossref]
Balkan CE, Celebi S. Dogu Anadolu Bélgesinde Sarbon Etkeni ve Se-
roprevalansinin Arastiritmasi. Tirk Mikrobiyol Cem Derg 2018; 48:
52-59.

Kadanali A, Ozel AS. Sarbon: Modern Cagda Kendini Unutturmayan
Hastalik. Klimik Derg 2019; 32: 222-228. [Crossref]

Kamal SM, Rashid AK, Bakar MA. Anthrax: an update. Asian Pac J
Trop Biomed 2011; 1: 496-501. [Crossref]


https://doi.org/10.1016/j.meegid.2018.06.024
https://doi.org/10.2807/1560-7917.ES2014.19.32.20877
https://doi.org/10.3201/eid2313.170431
https://doi.org/10.1164/rccm.201102-0209CI
https://doi.org/10.1016/j.tim.2014.02.012
https://doi.org/10.5152/kd.2019.66
https://doi.org/10.1016/S2221-1691(11)60109-3

Kedi Tirmigi Hastalig
Giris

Bartonella henselae'nin neden oldugu bakteriyel bir infeksiyondur. Genellikle bagisikligi
saglam olan kisilerde bdlgesel lenfadenopati ile seyreden benign bir durumdur. Yizde
90 oraninda kedi tirmalamasi veya isirigi sonucu gelisir! Asemptomatik olabilecegi gibi
deri bulgulary, ates, géz bulgulari, ensefalit ve endokardit gibi bulgular da ortaya cikabilir?

Epidemiyoloji

Bu hastalik ilk olarak 1930'larda tanimlanmistir ancak kediler ile iliskili oldugunun bu-
lunmasi 1950'lerde olmustur® Amerika Birlesik Devletleri'nde tahmini yillik ayaktan te-
davi edilen kedi tirmigi hastaligi insidansi 4.5-9.3/100000 iken, 0.19-0.86/100000 hasta
yatirilarak tedavi edilmistir* Vakalarin % 55’ini 18 yas alti cocuklar olusturur ve bunlarin
%601 erkektir. Siklikla Eylil-Ocak aylarinda ortaya ¢ikar?®

Etyoloji

Ctenocephalides felis isimli vektor araciliiyla kediler arasinda bulas olmaktadir. Bak-
teriyemi sirasinda kediler asemptomatiktir insanlara direkt vektor araciligiyla bulas bil-
dirilmemekle birlikte, kedi temasi dykisl olmayan hastalarda bu durum dustnulebilir
infeksiyon genellikle isirik, tirmalama veya kedinin enfekte salgilarinin hasarli deriden
girmesiyle olusur.'®

Histopatolojik Bulgular

Bartonella henselae, Gram-negatif, fakultatif, hiicre ici bir bakteridir. Genellikle
rezervuar konakcida infeksiyon olusturarak, eritrosit icerisinde bliylime gdsterir.
Histopatolojik olarak dokularda granulomatoz ve anjioproliferatif degisiklikler,
bakteriyel invazyon olmaksizin abartilmis inflamatuar yanit goriilir. Ozellikle lenf
nodu histolojisinde yildiz seklinde apselerle birlikte dizensiz, nekrotik granulomatoz
degisiklikler ve lokosit infiltrasyonu goralir®

Klinik Bulgular

Cocukluk ve ergenlik doneminde ortaya cikan 3-4 haftadan uzun siren lenfadenopatinin
yaygin sebeplerinden biridir. Lenfadenopati genellikle temastan 2-4 hafta sonra ortaya
cikar ve en ge¢ 2-6 aya kadar uzayabilir Daha da uzun sirerse fibrozis gelisir. Lenfadeno-
pati en sik aksillada ortaya cikar. Ayrica epitrohlear, servikal, supraklavikular ve subman-
dibular bélgelerde de gelisebilir. Genellikle tek, genis (1-10 cm), agrili ve mobildir. Has-
talarin %10-25'inde lenf nodu tzerinde siipiirasyon gelisebilir inokiilasyon olan bdlgede
hastalarin Ucte ikisinde eritemli bi papul veya krutlu bir pistil gordlebilir

Normalde kendini sinirlayan bir hastalik olmakla birlikte ¢ok kii¢lik cocuklarda, yas-
lilarda ve HIV, transplante hastalar gibi bagisikligi dislk kisilerde dissemine hastalik
gorulebilir. Dissemine hastalikta deri, lenfatik ve i¢ organ tutulumu, daha az siklikta goz
ve norolojik tutulum gorilur'? Sistemik hastalik %5-10 olguda meydana gelir. Genellikle
uzun slren nedeni bilinmeyen ates, karaciger, dalak tutulumu, ensefalopati, osteomiyelit
ve goz bulgulari ile seyreder. Karaciger ve dalakta hastalarin %50'sinde mikroapseler
gorulur ve hastalar karin agrisi, kilo kaybi gibi semptomlar ile basvurur®

Goz tutulumunda néroretinit, papillit, optik norit ve daha sik Parinaud okiloglandiler
sendrom gorilmektedir. Parinaud okiloglandiiler sendrom, preaurikiler lenfadenit ile
ayni taraftaki konjuktivanin tutulumudur. Burada inokilasyon konjuktiva veya goz kapa-
gindan olur” Konjuktivit bir kac hafta icinde gerilerken, lenfadenopatinin gerilemesi bir
kac ayr bulabilir'® Diger goz bulgulari retinal infiltratlar, vaskiler oklizyonlar, Gveit ve
anjiomatdz lezyonlardir®
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Tani- Ayirici Tani

Tani genellikle klinik ile konur. Bolgesel lenfadenopati ve kedi tir-
mi§l oyklsl tani koymada yardimcidir. B. henselae’ e yonelik an-
tikor testleri bakilabilir Lenfadenopatinin baslangicindan birkag
haftaya kadar kanda ylksek oranda antikor saptanir. Kultur zordiu
ve genellikle kullanilmaz.

Lenfadenopatiye sebep olabilecek diger bakteriyel, fungal ve viral
infeksiyonlar, reaktif hiperplazi, ilac reaksiyonlari ve malignite ayi-
rici tanida disinilmesi gereken durumlardir'.

Tedavi

Tedavi genellikle destekleyicidir Lenfadenopati 2-4 ay icerisinden
kendiliginden geriler. Lenf nodu agrili, stpiratif gérinimde ise
ince igne ile aspire edilebilir Bagisikligi disik hastalarda anti-
biyoterapi gerekebilir. Azitromisin, kotrimaksazol, doksisiklin ve
gentamisin kullanilabilecek antibiyotiklerdir'’. in vitro yapilan bir
calismada B henselae’e karsi en duyarli antibiyotiklerin makro-
lidler, doksisiklin ve rifampin oldugu bulunmustur'.
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Basiller Anjiomatozis
Giris

Basiller anjiomatozis, daha cok immun yetmezlikli kisilerde gorilen, deri ve diger or-
ganlarda vaskiler proliferasyon ile kendini gosteren, nadir rastlanan bakteriyel bir has-
taliktir'.

Epidemiyoloji

Basiller anjiomatozisin epidemiyolojisi hakkinda yayinlanmis sinirli sayida bilgi bulun-
maktadir. ilk olarak HIV ile enfekte olan ve CD 4 sayisi diisiik olan hastalarda saptan-
mistir HAART tedavisi ile birlikte insidansinda azalma gorilmustir?. En sik tutulum yeri
deri, onu takiben kemikler ve karacigerdir®. Basiller anjiomatozis, HIV infeksiyonu hari-
cinde, transplant, losemi ve kronik hepatit B hastalari ile 6zellikle CD 4 sayisi azalmis
olan kemoterapi alan hastalarda da meydana gelebilir immun sistemi normal insanlarda
da cok nadiren basiller anjiomatozis gorulebilir Bu nedenle basiller anjiomatozis hasta-
nin bagisiklik durumuna bakilmaksizin ayirici tanida olmalidir.

Etyopatogenez

Basiller anjiomatozis, Bartonella cinsinin iki tirl olan Bartonella henselae ve Bartonella
quintana'dan kaynaklaniré. Kediler bu iki Bartonella cinsi bakteriicin de dogal rezervuar-
dir. Bu nedenle kedi ile temas oykiisi ayirici tanida dnemlidir.

Klinik Bulgular

En sik gorilen kutanoz lezyonlar, kirmizi ya da mor renkli, caplart Tmm’den birka¢c cm’e
kadar degisen papll ve nodillerdir. Nadiren hiperpigmente endire plak seklinde olabilir-
ler. Yizeyleri genellikle piriizsiz olmakla beraber krutlasma veya tlserasyon gorilebilir
Soliter olabilecekleri gibi birden fazla da olabilirler. Lezyonlar genellikle vaskiler bir go-
rinidme sahiptir ve travma ile bol miktarda kanama gorulebilir

Ayirici Tani

Kaposi sarkomu ve piyojenik granulom basta olmak tzere dermatofibrom, cherry anjiom,
verrukalar, anjiokeratom, derin mikozlar ve hemanjiomlar ayirici tanida dusintlmelidir.

Biyopsi, basiller anjiomatozis disinildiginde en ideal tani yontemidir Warthin-Starry
glimus boyasi ile bakteri kiimeleri gosterilebilir

Tedavi

Basiller anjiomatozis'in tedavisinde genellikle eritromisin ve doksisiklin tercih edilir.
Eritromisin ya da doksisiklini tolere edemeyen hastalarda, azitromisin veya klaritromisin
kullanilabilir®. Hafif kutandz basiller anjiomatoziste tedaviye 3-4 haftada yanit alinabilir.
Tedavi yanitini belirlemek icin nodil boyutu ve sayisi takip edilebilir Yanit tatmin edici
dedilse tedavi suresi uzatilabilir Antibiyotik tedavisi kutandz lezyonlarin ¢cogunu tedavi
edebilir immunsuprese olan hastalarda CD4 T yardimci hiicre sayisi normale donene
kadar tedaviye devam edilmelidir. Kriyoterapi, kiretaj ile birlikte elektrodiseksiyon, soli-
ter lezyonlarin cerrahi eksizyonu, antibiyotikler ile tedaviden sonra (islem sirasinda gizli
bakteriyemiyi énlemek icin) yardimci tedavi yontemi olarak kullanilabilir.
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Derinin Viral Hastaliklari
Viral Skin Infections

BOLUM HAKKINDA

Viral deri hastaliklari, dermatoloji pratiginde sik karsilasilan ve 6nemli bir yer tutan infeksiyoz
hastalik grubudur. Bu bolimde, klinik pratikte karsilasilan baslica viral deri infeksiyonlari olan
herpes simpleks, herpes zoster, verrukalar ve molluskum kontagiyozum ele alinmistir Herpes
zoster, varisella zoster virlslinin reaktivasyonu sonucu gelisen, karakteristik dermatomal yerle-
simli vezikiler dokintilerle seyreden ve ozellikle ileri yasta gorilen bir hastaliktir. Post-herpe-
tik nevralji basta olmak Uzere cesitli komplikasyonlara neden olabilmesi acisindan 6nem tasir.
Verrukalar, Human Papilloma Viriis'in neden oldugu, farkli klinik goriiniimlerde ortaya cikabilen
yaygin deri lezyonlaridir Anatomik lokalizasyona ve viral tipe gore basit, plantar, diiz, filiform ve
anogenital gibi cesitli formlari bulunur. Molluskum kontagiyozum ise dzellikle cocuklarda gori-
len, poksvirislerin neden oldugu oldukca bulasici bir infeksiyondur. Bu viral hastaliklarin ta-
nisinda klinik bulgular 6n planda olup, tedavide antiviral ajanlar, immunmoddlator tedaviler ve
cesitli destriktif yontemler kullanilmaktadir. Risk faktorlerinin belirlenmesi, erken tani ve uygun
tedavi yaklasimlarinin secilmesi, hastaliklarin yonetiminde ve komplikasyonlarin 6nlenmesinde
kritik dneme sahiptir.

Anahtar kelimeler: Herpes simpleks, herpes zoster, molluskum kontagiyozum, verrukalar

ABOUT the CHAPTER

Infectious skin conditions caused by viruses form a substantial category of diseases commonly
seen in dermatological practice. This section examines the primary viral skin infections: herpes
simpleks, herpes zoster, warts, and molluscum contagiosum. Herpes zoster, resulting from the
reactivation of varicella-zoster virus, is characterized by vesicular eruptions in specific derma-
tomes and is more prevalent in older adults. Its significance lies in potential complications, es-
pecially post-herpetic neuralgia. Human Papillomavirus causes verrucae (warts), which appear
in various clinical forms. Depending on the location and viral type, warts can be classified as
common, plantar, flat, filiform, or anogenital. Molluscum contagiosum, a highly transmissible
infection caused by poxviruses, primarily affects children. Their diagnosis relies heavily on clini-
cal observations; treatment options include antiviral medications, immunomodulatory therapies,
and various destructive techniques. Effective management of these conditions and prevention
of complications depend on recognizing risk factors, early detection, and choosing appropriate
treatment strategies.
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Herpes Simplex infesksiyonu
Giris

Herpes simpleks virlisine bagli gorilen infeksiyonlar diinyada en sik rastlanilan infek-
siyonlar arasindadir. Herpes simpleks virtist (HSV) zarfli bir DNA virGsidir HSV-1 ve
HSV-2 olmak Uzere iki farkl tipi vardir. Bunlardan HSV-1 daha ¢ok oral mukoza infeksi-
yonlarina sebep olurken HSV-2 daha cok genital mukozayi tutar. Fakat bu bir kural degildir
ve ikiviris de her iki bélgede hastalija sebep olabilir.

Herpes virislerin en dnemli 6zelliklerinden biri viicuda girdikten sonra yok edilememe-
leri ve latent bir sekilde belirli hiicrelerin icinde yasamlarina devam etmeleridir. Herpes
simpleks virtslerinin latent periyodlarini gecirdikleri bolge, viicuda ilk giris yaptiklari bol-
geyi innerve eden duysal sinir liflerinin gangliyonlaridir

Epidemiyoloji

HSV mukozal ylzeylere veya asinmis deriye temasla bulasir HSV-1 infeksiyonu daha sik
gorilir ve daha cok agiz ve ylz bélgesini tutarken HSV-2'nin prevalansi daha disuktir
ve siklikla genital bolgede gorilir Prevalans yas, irk, cografik bolgeler ve sosyoekono-
mik durumla iliskili olarak degiskenlik gosterir ve dzellikle HSV-1 icin %90’lara varabilir!
HSV-2 kadinlarda erkeklere gore ortalama iki kat fazla gordlur ve %8-40 arasi bir siklikta
rastlanabilir? HSV-1 siklikla erken ¢ocukluk déneminde, 6zellikle oral sekresyonlar yo-
luyla bulasir. Son yillarda cocuk yasta oral HSV-1 bulasma sikliginin azaldigr, bununla be-
raber yetiskinlerde genital herpes vakalarindaki HSV-1 sikliginin arttigi gorilmektedir'?

Etyopatogenez

Herpes infeksiyonlarinin en biylk 6zelligi, sadece bu virislerde gorilen latent kalabilme
ve reaktivasyon gosterebilme yetenegine bagli tekrarlayan infeksiyonlarin olmasidir. Vi-
ris viicuda ilk kez girdiginde epitelyal hiicrelere yerleserek burada cogalir. Klinik olarak
bir infeksiyon belirtisi gosterebilecedi gibi, cogu vakada bu ilk donem subklinik olarak
seyreder. Bu safhaya primer infeksiyon denir. Primer infeksiyon sirecinde lezyonlarin
boyutu, sayisi ve yayginligi ne kadar siddetli olursa, nikslerin ortaya ¢cikma olasiligi o
kadar yiksektir?® Bu safhanin ardindan viriis néronlar boyunca retrograd olarak ilerleye-
rek dorsal kdk gangliyonlarina ulasir ve buraya yerlesir. Viral replikasyon ve viral protein
salimi neredeyse durur* Bu safhaya latent faz denir. Omiir boyunca yerlestigi néronda
kalan viris bazi tetikleyici unsurlarla reaktive olur ve anterograd olarak néron boyunca
ilerleyip, ilgili gangliyonun innerve ettigi bolgedeki epitel hiicrelerinde tekrar replikasyo-
na baslar. Bu tetikleyici unsurlar arasinda psikolojik stres, yorgunluk, ates, ultraviyoleye
maruz kalma, menstruasyon, cinsel iliski, immunsupresyon, kortikosteroid uygulama-
si, lazer cerrahisi, yerel doku travmasi ve sinir hasari sayilabilir  Bu rekirrans siireci
asemptomatik olarak gecirilebilecedi gibi semptom da olusturabilir. Rekirran infeksiyon
dénemi klinik olarak asemptomatik olsa bile hastanin bulastiriciigi vardir3

Herpes virlslerin kanser gelismesinde yardimci bir rolleri oldugu distnulmektedir.
Ozellikle HSV-2 varliginda human papillomaviriise bagli servikal kanser riskinin cok
daha fazla oldugu bulunmustur®

Klinik Bulgular

HSV infeksiyonlari tutulumun oldugu bolgeye ve infeksiyonun primer ya da rekirran ol-
masina bagli olarak farkli klinik tablolarla karsimiza cikabilir

Orolabial Herpes

Primer infeksiyon siklikla asemptomatik olsa da ozellikle cocuklarda yaygn gingivos-
tomatit olarak kendini gosterir. A§iz lezyonlari dudaklarda, dis etlerinde, damakta veya
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dilde olusan eritemli, ddemli bir zeminde agrili vezikillerden
olusur. Lezyonlar hizla Ulserlesir Disetleri ddemlidir ve kolayca
kanama egilimi gosterir. Oncesinde atesli bir prodrom dénemi go-
rilebilir ve submandibuler ve servikal agrili lenfadenopati ortaya
cikar. Lezyonlarda agri ozellikle cocuklarda yeme icmeyi reddet-
meye sebep olabilir ve agir durumlarda dehidratasyon sebebiyle
hospitalizasyon gerekebilir® Daha biyik yaslarda 6zellikle farinks
tutulumunda agrili yutma gorilebilir. Lezyonlar genellikle 10ila 14
giin icinde iyilesir. lyilesme sonrasinda agiz yoluyla viral sagilim
haftalarca devam edebilir.

Rekdrran infeksiyon, primer infeksiyona gére daha hafif seyreder.
HSV seropozitif kisilerin yaklasik %15-40'inda semptomatik re-
kirran infeksiyonlar gorulir. Genetik duyarlilik, bagisiklik duru-
mu, yas, anatomik bolge, primer infeksiyonda maruz kalinan viral
yuk ve viral alt tip semptomatik niiks sikligi Uzerinde etkilidir.

Rekdirran infeksiyon halk arasinda ucuk olarak adlandirilir ve en
sik gorildugu bolge tipik olarak dudak dis kenarinda, kuru mu-
kozayla derinin birlestigi noktadir Gorinur bir lezyon ¢itkmadan
dnce bolgede agri, yanma, karincalanma, kasinma gibi prodromal
semptomlar gorulir. Bu semptomlardan devam ederken, saatler
icinde eritemli bir zeminde grupe sekilde vezikiller belirmeye
baslar. Bir iki gln icinde pustil veya Ulsere donuslr. Ardindan
erode olarak hizla krutlanir iki haftayl bulmadan iyilesir, agri itk
glinlerde vardir daha sonra kaybolur. Bu klasik bolge disinda re-
kirran infeksiyonlar, virisin yerlestigi dorsal ganglion tarafindan
innerve edilen herhangi bir bélgede de gorilebilin Bu vakalarda
prodromik semptomlar daha seyrektir34

Genital Herpes

Primer genital herpes infeksiyonlarinin cogu asemptomatiktir.
Eger septomlar ortaya cikarsa cinsel iliskiyi takiben ortalama
bir hafta icinde gérilur” Herhangi bir lezyon belirmeden 1-2 gin
once genellikle kasinti ve lokal agri olur. Bas agrisi, ates, kas
agrisi ve sirt agrisi gibi sistemik semptomlar eslik edebilir Bu
semptomlar infeksiyonun ilk 3- 4 giininde zirve yapar ve sonraki
7-10 gun icinde azalir Lezyonlar makdl ve papil olarak baslar ve
vezikul ve pustillere, ardindan islak Ulserlere donuslr. Sonraki
10 giinde kabuklanma ve skar birakmadan iyilesme gorilir. Ka-
dinlarda lezyonlar icin yaygin bolgeler labia majora, labia mino-
ra, mons pubis, vajinal mukoza ve servikstir. Lezyonlar genellikle
yaygin ve bilateral yerlesimlidir. Agrili inguinal adenopati mevcut-
tur. Erkeklerde lezyonlar tipik olarak penisin govdesinde bulunur.
Kadinlarda daha sik olmak tzere 7-10 giin boyunca diziri eslik
edebilir. Perine ve bacaklara yayilabilen parestezi ve disestezi, Uri-
ner retansiyon ve aseptik menenjit gibi komplikasyonlara sebep
olabilir® Hastaligin gorilme sikligi, siddeti ve komplikasyonlarin
ortaya ¢ikma riski kadinlarda erkeklerden daha fazladir”

Rekdirran genital herpes infeksiyonu, primere gore daha hafif sey-
reder ve daha kisa slrer. HSV-2 ile infekte bireylerde ortalama
olarak yilda 4 kez atak gorilebilir, %20 hastada bu sayi yilda 10°dan
fazladir. Primer infeksiyon siddetiyle rekirrans gorilme orani pa-
ralel olarak artar. Genital herpese neden olan ajan eger HSV-1
ise reklrrans cok seyrek gorilir® Lezyonlar belirmeden dnce
lumbosakral dermatom bdlgesinde parestezi ve agri seklinde
prodromal semptomlar ortaya cikabilir. Erkekler genellikle az sa-
yida vezikille basvururken ve kadinlarda daha cok Ulsere genital
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lezyonlar mevcuttur. Lezyonlar 8-10 giin icinde iyilesir”

Rekirran infeksiyonlardaki en 6nemli problem asemptomatik
ataklarin sik olmasi ve hastanin bu sirecte farkinda olmadan bu-
lastirict olmasidir. Viral sacilim 6zellikle hastaligin kapildigi itk yil
icinde en fazladir®

Neonatal Herpes

Yenidodanda ilk 28 gin icerisinde rastlanilan, anneden vertikal
olarak bulasan herpes infeksiyonudur. Cogunlukla dogum esna-
sinda bulasmakla birlikte in utero ve postnatal bulas da mimkdin-
dir. Peripartum neonatal bulasma icin, anneden dogum esnasin-
da semptomatik veya asemptomatik olarak virls sacilimi olmasi
gereklidir. Bu risk daha onceden infekte olan anneler icin %2 iken
son trimestrda primer infeksiyon geciren anneler icin %é0lara
ulasabilir’ Bebekde hastalik siddetine bagli t¢ farkli tablo gori-
lebilir, bunlar lokalize tutulum, merkezi sinir sistemi tutulumu ve
multipl organ tutulumudur. Klinik olarak vezikiller goriilebilecegi
gibi ciltte soyulmalar da gorilebilin Mukozalar genellikle 6demli
gorinidmdedir ve Ulserler gozlenebilin Eger tutulum sistemikse
letarji, ndbetler; solunum sikintisi, hepatosplenomegali ve trom-
bositopeni gérilebilir?

Bu 0zel tablolarin disinda herpes simpleks viicudun herhangi
bir bolgesinden girerek burada primer ve rekirran infeksiyonlar
yapabilir. Parmaklarda gorildiginde herpetik dolama adini alir,
gozde herpetik keratokonjunktivite sebep olabilir. Grupe vezikiller
ve yanma batma gibi eslik eden semptomlarin olmasi durumunda
herpes simpleks infeksiyonu akla gelmelidir.

Ayirici Tani

Primer orolabial herpes siklikla aftdéz stomatit ile karistirilabilir.
Aftoz stomatitde lezyonlar vezikil olmadan direkt Ulser olarak
belirir. Ayrica dis etleri ve sert damak tutulmaz.

Sekonder orolabial herpes ise impetigonun billéz formu ile kari-
sabilir. Herpesteki vezikillerin daha kiiclk ve grupe olmasi ayirici
tanida onemlidir Bu arada herpetik lezyonlarin kolayca impeti-
jinize olabilecegi ve iki tablonun bir arada gorilebilecedi akilda
tutulmalidir:

Genital herpes infeksiyonu, genital llserasyon yapan bircok has-
talikla ayirici taniya girer: Oykiide lezyonlarin vezikil seklinde bas-
lamis olmasi, yanma, batma gibi prodromal semptomlarin olmasi
ayirici tanida faydalidir®

Tedavi

Genel olarak, HSV infeksiyonlarinin yénetimi énleme ile baslar.
Hasta hastaligin bulasiciligi ve dzellikle asemptomatik viral bu-
lastirma hakkinda egitilmesi gereklidir. Bunun disinda tetikleyici-
lerden uzak durmasi da onerilmelidir.

Primer orolabial herpes infeksiyonu ozellikle cocuklar icin zorlu
bir stire¢ olabilir Bu durumda semptomlarin gorildigu itk 3 gin
icinde, glinde 5 kez 15 mg/kg oral asiklovir stispansiyonu verilir
Yetiskinlerde ise valasiklovir 2x1000mg ve famsiklovir 2x500mg 7
glin boyunca alternatif olarak verilebilir. Tedavi stiresi 7-10 giin ol-
malidir® Semptomatik olarak rahatlatmak amaciyla topikal olarak
lokal anestezik iceren preparatlar kullanilabilir.™



Rekirran orolabial herpes infeksiyonunda, topikal ilaclarin etkin-
likleri tartismali olsa da en azindan agri siresini azaltmak ama-
ciyla %5'lik topikal asiklovir, %1'lik topikal pensiklovir ve %10'luk
topikal docosanol kullanilabilir. Kremler mimkin oldugunca er-
ken evrede kullanilmaya baslanmali, glinde 4-8 kere kullanitmali
ve ortalama bir hafta tedaviye devam edilmelidir''. Yaygin ve sid-
detli atak geciren hastalarda oral tedavi kullanilabilir Bu amacla 5
glin boyunca asiklovir 5x200mg ya da ya da tek bir glin 2x2000mg
valasiklovir ya da tek doz 1500mg famsiklovir kullanilabilir.

Ozellikle yiiz bélgesinde yapilacak cerrahi girisimler, ablatif lazer
ya da dudak dolgusu gibi estetik girisimler, dis operasyonlari ve
UV ile temasin cok olacagr kayak ve tropik bolgelerde tatil gibi
olaylardan once profilaktik olarak oral antiviral tedavi verilebilir
Bu durumda girisimden en az 24 saat dnce baslanarak asiklovir
3x400mg ya da valasiklovir 2x500mg ya da famsiklovir 2x250 mg
kullanilabilir. Tedaviye en az 7 glin devam edilmelidir?

Primer genital herpes infeksiyonununda asiklovir 5x200 mg ya da
3x400 mg ya da valasiklovir 2x1000mg ya da famsiklovir 3x250 mg
7-10 gun siresince kullanilir

Rekirren genital herpes tedavisinde tercihen surekli baskilayici
tedavi onerilmelidir. Baskilayici tedavi, sik niiks eden hastalarda
genital herpes niksi sikligini%70-%80 oraninda azaltir ayrica
asemptomatik viral sacilimi da baskilayarak bulastiriciligi azaltir
Bu amagcla asiklovir 2x400 mg ya da valasiklovir 1x500mg ya da
1x1000mg famsiklovir 2x250 mg surekli olarak kullanilabilir.

Surekli baskilayicr tedavi kullanmak istemeyen hastalarda epizo-
dik olarak reklrrans gorildigu zaman tedavi kullanilabilir. Bunun
icin tavsiye edilen bircok farkli dozaj vardir. Asiklovir 2x800 mg
ya da 3x400 mg 5 giin ya da 3x800mg 2 giin ya da valasiklovir
2x500mg 3 glin 1x1000 5 giin ya da famsiklovir 2x125 5 giin ya da
1x1000 mg tek giin dnerilen dozlar arasindadir.

Genital herpes oykisi olan hamile kadinlarda dogum 6ncesinde
iyi biranamnez ve inspeksiyonla prodromal semptomlar ve lezyon
varligi iyice incelenmelidir. Bunlar yoksa hasta normal doguma
alinabilir. Sik niiks geciren hastalarda ve dzellikle son trimestrda
primer infeksiyon gecirmis hastalarda 36. haftadan baslayarak
asiklovir 3x400 mg kullanimi muhtemel sezaryen ihtimalini azal-
tacaktir
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El, Ayak ve Agiz Hastalig

Giris

El, ayak ve agiz hastaligl, farkli viriislerin neden oldugu bulasici bir hastaliktir. 5 yasin-
dan kucuk bebeklerde ve cocuklarda yaygindir Bununla birlikte, daha biyuk cocuklar ve

yetiskinler de el, ayak ve agiz hastaligi olabilir. infeksiyon genellikle elleri, ayaklar, agzi
ve hatta bazen kol, bacak ve kalcalari etkiler.

Epidemiyoloji

Tdm dinyada yaygin gorilen bir hastaliktin. Cocuklari tutar, 5 yas altinda daha siktir. Cin-
siyetler arasinda tutulum sikligi acisindan bir fark yoktur. Yaz ve sonbahar mevsimlerin-
de daha sik gorilin'? Ozellikle Pasifik tilkeleri ve Uzak Dogu'da epidemiktir.

Etyopatogenez

El, ayak ve agiz hastaligi viral bir ekzantemdir ve bir RNA virtsi olan Enteroviris ailesin-
deki virislerden kaynaklanir. Bugiine kadar toplam 23 farkli enteroviris tipinin hastaliga
neden oldugu gérilmustir. ilk tespit edilen ajan olan Coxsackievirus A16 ve enterovirus
A71, en yaygin gorilen serotiplerdir?#

EL, ayak ve agiz hastaligi, en sik fekal-oral yolla bulasir. Enfekte bir kisinin burun akintisi,
tikdrik, diski ve dokintulerdeki sivi ile dogrudan temas yoluyla kisiden kisiye yayildigi
gibi, viris tasiyan nesnelere dokunulmasindan ve kontamine su ve yiyeceklerden de bu-
lasabilir. Ozellikle EV-A71, uygun kosullarda viicut disinda uzun siire hayatta kalabilir Bu
nedenle hastalik su, yiyecek veya ylzeyler gibi kontamine ortamlarla temas yoluyla bula-
sabilir Dezenfeksiyonda kullanilan %75'lik alkol bazli temizlik drinleri ile virls Uzerinde
etkili olmazken, %95'lik etanol daha etkilidir® El yikamak virlsi tamamen yok edemese
de el ayak agiz hastaligi ile savasta en dnemli stratejilerdendir®

Yutulduktan sonra, viris farinks ve alt bagirsagin lenfoid dokusunda cogdalir ve bolgesel
lenf digimlerine yayilir Buradan merkezi sinir sistemi, kalp, karaciger ve deri dahil bir-
cok organa yayilabilir

Klinik Bulgular

EL, ayak ve agiz hastaligi, hafif ates, istah azalmasi ve genel halsizlik ile baslayabilir'.
Mukozal dokintiler deri dokintilerinden once belirir Damak, bukkal mukoza ve dilde
once veziklller seklinde baslasa da hizla ulserlesen agrili lezyonlar mevcuttur. Yutma
agrili olabilir ve ozellikle cocuklarda yemek yemeyi reddetme egilimi gorilebilir. Avuclar
ve ayak tabanlarindaki gorilen ekzantem, makiil ve papil seklinde baslayip genellikle
cevresi tipik eritemli bir halo ile cevrili vezikillere doner. Vezikiiller elipsoit gorintimde-
dir ve uzun caplari deri cizgilerine paralel olacak sekilde yerlesirler” Lezyonlar kasinti
yapmaz ve tipik olarak agrili degildir. Bazen el ve ayak sirtlarina, kalcalar, bacaklar ve
kollara yayilabilir.

El, ayak ve agiz hastaligi, eslik eden aseptik menenjit gibi atipik ozelliklerle de ortaya
cikabilir EL, ayak ve agiz hastaliina neden olan enteroviriis enfeksiyonlari, merkezi sinir
sistemini tutabilirler ve ensefalit, polio benzeri sendrom, akut transvers miyelit, Guilla-
in-Barre sendromu, benign intrakraniyal hipertansiyon ve akut serebellar ataksiye neden
olabilir Hastalar bu acidan dikkatle takip edilmelidir!

Hastalik ortalama 2 hafta icinde kendini sinirlar fakat viriis sacilimi 3 haftaya kadar de-
vam edebilir.”®

Ayirici Tani

Tipik el, ayak ve agiz hastaligr icin ayirici tani, deri tutulumunun varligina veya yokluguna
bagli olarak degisir. Sadece oral mukoza sz konusu oldugunda, ayirici tani esas olarak
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herpangina, orolabial herpes simpleks enfeksiyonu ve aftdz sto-
matiti icerir. Bununla birlikte yaygin deri tutulumu varsa, egzama
herpetikum, sucicegdi, dissemine zoster ve eritema multiforme
ayirici taniya girer.’

Tedavi

Hastaligin tedavisi semptomatiktir. Ates icin parasetamol ya da
nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar kullanilabilir” Agrili agiz lez-
yonlari icin lidokain veya difenhidremin iceren lokal preparatlar
verilebilir®
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Herpes Zoster
Giris

Varicella Zoster Virus (VZV), alfa herpes grubundan bir DNA virtistidir.'? Primer infek-
siyonu sucicedi olan bu viris, infeksiyon sonrasi dorsal kok ganglionlarinda veya kranial
sinir ganglionlarinda latent olarak kalir Herpes zoster, dorsal kdk ganglionunda latent
olarak kalan VZV'nin reaktivasyonu sonucu gelisen, bir veya birkac dermatomu tutan ve-
zikller dokunti ile karakterize bir hastaliktir? Yas, stres, immuinsupresyon ve immun-
supresif ilac kullanimi viris reaktivasyonu icin bilinen risk faktorleridir?

Epidemiyoloji

Eriskin nifusun % 90°dan fazlasi VZV ile infektedir. Popiilasyonun % 30 unda herhangi
bir yasta herpes zoster gelisir* Her iki cins esit etkilenir*® Herpes zosterin insidansi,
semptomlarin siddeti ve komplikasyonlar, ileri yasla birlikte artmaktadir’ Bildirilen ol-
gularin 2/3'G 50 yasin tzerindeki eriskinler olup, %10'dan azi 20 yasin altindadir. Bagi-
siklik sistemi baskilanmis olgularda herpes zoster insidansi 20-100 kat kadar artmistir
ve daha siddetli seyretmektedir® Saglikli cocuklarda nadir gorilir. Yapilan calismalarda
intrauterin veya ilk bir yil icerisinde VZV'e maruz kalan cocuklarda erken yasta herpes
zoster gelisebilecedi bildirilmistir?

Etyopatogenez

Primer varisellanin (sucicegi) olagan bulasma yolu havayla tasinan damlaciklar olsa da,
vezikiler siviyla temas diger bir yayilma bicimidir® Primer infeksiyon sirasinda viris, kan
akimi yoluyla deriye, oral mukoza ve lenf digimlerine yayilir ve varisella dokintilerine
neden olur. Primer infeksiyondan veya asilamadan sonra, VZV dorsal kdk ganglionlarin-
da latent olarak kalir® Herpes zoster VZV'nin yeniden aktive olmasiyla ortaya cikar?® Bu
viral reaktivasyon viriise karsi hiicresel immiuinitenin azalmasi nedeniyle, yas ilerledikce
daha sik gordlur. Viral reaktivasyon icin diger spesifik tetikleyiciler arasinda hastalik veya
ilaclardan kaynaklanan immunsupresyon, travma, X-isini, infeksiyon ve malignite yer alir’
Virds yeniden aktive oldugunda, etkilenen duyu siniri boyunca hareket eder, néronal hasara
neden olur, ilgili dermatomlara ulasir ve herpes zosterin dékintilerini olusturur. Herpes
zoster genellikle tek bir dermatom ile sinirli, tek tarafli, agrili vezikiler dokiinti ile karak-
terizedir® Genellikle hasta sucicegi gecirirken hangi dermatom en siddetli tutulmussa, yani
en ¢ok sayida lezyon iceriyorsa herpes zoster de ayni dermatomu tutar* Zosterli bir kisinin
vezikiler sivisiyla dogrudan temas eden duyarli kiside varisella (sucicegi) gelisebilir?

Klinik Belirtiler

Herpes zoster infeksiyonu genellikle cogu hastada, dokiintiden birkac saat ila birkac
glin once ortaya cikan agri, ates, halsizlik, bas agrisi, kasinti ve parestezi gibi prodromal
semptomlarla baslar. Prodromal fazi takiben, eritemli papiller ve makiller seklinde
baslayip 12-24 saatte vezikillere ve 1-7 gin icinde pustillere donisen karakteristik
deri lezyonlarinin gorildigu aktif faz baslar ve sonunda lezyonlar 14-21 gln icinde
krutlanir (rezolisyon fazi).®> Dokinti dermatomun proksimal kismindan baslar ve dis-
tale dogru ilerler. Genellikle bolgesel lenfadenopati bulunur.  Lezyonlarin vicudun bir
yarisinda lokalize olmasi ve orta hatti gegmemesi kuraldir. Ancak nadir de olsa birden
fazla dermatomun tutulabilecegdi unutulmamalidir® Tutulma sikligr torasik—> lomber ve
servikal—> sakraldir® Eskiyen vezikillerin tepesinde bir ¢cokiklik olusur ve bu gorinim
gobeklenme olarak adlandiriliz. Agir seyreden olgularda vezikiller icerisine kanama ola-
bilir hatta lezyonlar nekrotik karakter alabilir* Nadiren agrinin ardindan herpes zosterin
kutanoz eritemi gorilmeyebilir ve bu klinik tabloya “zoster sine herpete” [yani dokuntu-
stz zoster) denir®®

Etkilenen dermatomun disinda 20°den fazla lezyonun bulunmasi, dissemine herpes zos-
ter olarak tanimlanir?
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Viristn trigeminal sinirin oftalmik dalinda reaktivasyonu herpes zos-
ter oftalmikus ile sonuglanir Nazosilyer dalin dis bolimu tutulursa,
burun yan tarafi ve ucunda vezikiller olur ( Hutchinson isareti). Bu
tutulum goziin tutulma olasiligini gésterir (vakalarin % 76'sinda).®

Ramsey-Hunt Sendromu, genikulat gangliondaki VZV'nin yeniden
aktive olmasi sonucu ortaya ¢ikar ve kulak kanali, dil ve/veya sert
damaktaki vezikillere ek olarak akut faysal paralizi, kulakta agrr,
dilin on Ucte ikilik bolimiinde tat kaybi, agiz ve gozde kuruluk go-
rilebilir. Vestibiilokoklear sinir de etkilenirse tinnitus, isitme kaybi
ve/veya vertigo da gelisebilir®

Herpes zoster komplikasyonlari, yaslilarda ve imminsuprese
hastalarda daha yaygindirE Post-herpetik nevralji, herpes zos-
ter’in en sik gorilen komplikasyonudur.'? Herpes zoster geciren
hastalarin %10-70'inde post-herpetik nevralji gorulir' Post-her-
petik nevraljiyi takiben diger komplikasyonlar arasinda sekonder
bakteriyel infeksiyonlar, oftalmik komplikasyonlar, kraniyal ve pe-

riferik sinir felci ve segmental zoster parezisi yer alir®

Tani

Herpes zoster tanisi dokiinti ortaya ciktiginda klinik olarak konu-
labilir®® Tzanck yaymasinda karakteristik multinikleer epitelyum
dev hicreleri istk mikroskopisinde gorilir ancak Herpes simp-
leks viris infeksiyonu kaynakli olanlardan ayirt edilemez.® Poli-
meraz zincir reaksiyonu (PCR), direkt floresan antijen testi (DFA),
deri biyopsisi ve viral kiltur, atipik herpes zosterin laboratuar tani
testleridir PCR, vezikiler sivida varisella zoster viris DNA'sini
tespit edebilir ve bu nedenle, herpes zoster icin en hassas ve spe-
sifik tanisal test olarak kabul edilir?

Ayirici Tani

Herpes zosterin ayirici tanisina giren hastaliklar zosteriform

B6lim 10: Derinin Viral Hastaliklar

herpes simpleks infeksiyonu, yaniklar, bocek isiriklari, lokalize
bakteriyel veya viral infeksiyonlar ve asinin otoinokiilasyonudur*

Tedavi

Herpes zoster tedavisinin temel amaci agriyi azaltmak, iyilesme-
yi hizlandirmak ve komplikasyonlari 6nlemektir®*? Tani konulur
konulmaz antiviral tedaviye baslanmalidir® Tedavi postherpetik
nevralji riskini azaltir Kortikosteroidler agri ve erlipsiyonu kont-
rol etmeye yardimci olabilir®? Tedavinin diger bilesenleri arasinda
hastanin izolasyonu ve deri lezyonlarinin lokal tedavisi yer alir®

Antiviral tedaviye dokintl baslangicindan sonraki itk 72 saaticin-
de baslanmalidir®® Asiklovir, famsiklovir ve valasiklovir immiino-
kompetan bireylerde zoster tedavisi icin FDA tarafindan onaylan-
mistin®® Bu ajanlar agriyr azaltmaya, iyilesmeyi hizlandirmaya ve
postherpetik nevraljiyi dnlemeye yardimci olur®® Asiklovir glinde
5 kez 800 mg, 7-10 giin sireyle kullanilir. Valasiklovir asiklovirin
on ilacidir: Biyoyararliligi asiklovire gore 3-5 kat daha fazladir. Yedi
glin stireyle 3x1000 mg olarak kullanilir Famsiklovir pensiklovirin
oral 6n ilacidir. Tedavide 3x500 mg olarak verilir. Renal bozukluk
bulunan hastalarda valasiklovir ve famsiklovirin dozu ayarlanma-
lidir. Brivudin herpes zoster tedavisinde kullanilan sentetik bir pi-
rimidin analogu olup, gucli ve plazma yarilanma 6mrinin uzun
olmasi nedeniyle giinde tek doz 125 mg kullanilir. Diger bir avan-
taji da hem karaciger hem de bobrekten atilmasidir. Brivudinin
5-fluorourasil ve diger 5-fluoropirimidinlerle ilac etkilesimi s6z
konusudur* Tedavi herpes zoster komplikasyonlarinin olmadigi
durumlarda genellikle 7 giin verilir. intravensz asiklovir, hastaneye
yatirilmasi gereken imminyetmezlikli hastalar veya ciddi nérolo-
jik komplikasyonlari olan hastalar icin dnerilir® Asiklovire direncli
olgularda foskarnet damar ici yolla iyilesinceye kadar kullanilabi-
lir® Gebelikte herpes zoster tedavisinde asiklovir veya valasiklovir
kullanilabilir®

Tablo 1. Herpes Zoster Tedavisi®

Hasta Grubu ilac Doz Sire
Normal Komplike olmayan 50 yas - Asiklovir 7 gln oral
800 mgx5

Valasiklovir 1000 mgx3 7 glin oral
Brivudin 125 mgx1 7 gln oral
Famsiklovir 500 mgx3 7 gln oral

Yas 71 50 veya Oftalmik tutulma Asiklovir 800 mgx5 7 gln oral
Valasiklovir 1000 mgx3 7 gln oral
Famsiklovir 500 mgx3 7 gln oral
Sistemik steroid tedavisi
(dusinilmeli)

immiinyetmezLlik

Hafif yetmezlik veya HIV Asiklovir 800 mgxb 7-10 glin oral
Valasiklovir 1000 mgx3 7-10 giin oral

Siddetli yetmezlik Asiklovir 10 mg/kgx3 7-10 giin IV

Asiklovire direnc (ilerlemis AIDS]  Foskarnet 40 mg/kgx3 iyilesene kadar IV

Tlziin Y, Serdaroglu S, Herpes zoster. Dermatolojide tedavi. Ed. Tiziin Y, Serdaroglu S, Erdem C, Ozpoyraz M, Onder M, Oztiirkcan S. Istanbul, Nobel tip kitabev-

leri, 2010;327-330 kaynagindan uyarlanmistir*
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Agrinin siddetli oldugu durumlarda opiyatlara kadar varabilen bir
yelpazede analjeziklerden, cok siddetli agri durumlarinda ise in-
jeksiyon halinde kortikosteroid veya analjeziklerden yararlanilabi-
lir® Postherpetik nevralji ile iliskili agrinin tedavisi genellikle zor-
dur. Postherpetik nevralji tedavisinde , trisiklik antidepresanlar,
topikal lidokain, gabapentin ve pregabalin, opioidler ve kapsaisin
krem en sik kullanilan ilaclardir®

Topikal olarak etkilenen bdlgeye giinde 4-6 kez 20-30 dk sireyle
steril % 0.9 salin solusyonu veya % 20 poliheksanid gibi hafif anti-
septikler uygulanabilir. Topikal ¢inko oksit losyonu uygulamasi sik
kullanilir? Sekonder infeksiyonun eklenmesi halinde yerel antibi-
yotiklerden yararlanilabilir* Bazilari herhangi bir topikal tedavi-
den kacinmayi genel olarak lezyonlarin temiz ve kuru tutulmasini
énerir?

VZV'nin temel glikoproteini olan glikoprotein E'ye karsi subunit
olarak Uretilen zoster asisi [Shingrix) 70 yas Uzeri bireylerde % 97
koruyucudur’
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Viral Sigiller
Giris

Verruka (sigill, Human Papillomaviriis (HPV) nedeniyle derinin Ust tabakasi veya muko-
zada gelisen lezyonlardir. Bu virUsler belirgin akut belirti vermeksizin yillarca subklinik
olarak kalabilir veya zamanla yavasca buyiyen lezyonlar olusturabilir."2

Epidemiyoloji

Verrukalar en yaygin olarak 10-20 yas arasi bireylerde gorilir ve bu donemde sikliginin
%10 oldugu bilinmektedir. Beyazlarda 2 kat daha sik gorilir. Kiz cocuklarinda daha sik
gorilir Sigiller direkt kisiden kisiye temas veya nadiren indirekt yollarla bulasir. inoku-
lasyon sonrasi kulucka donemi aylarca surebilir. EL, ayak tabani ve diiz sigillerin bulasma
riskleri genital sigillere kiyasla dusiktir . Sigillerin indirekt bulasma yollari arasinda
ortak kullanilan havlu, bornoz, terlik gibi giysiler ile havuz, hamam ve kaplica aliskanlik-
lari riskli olabilir. Sigiller her konakta bulgu olusturmaz. Deri butunlidginin bozulmasi
(onikofaji), bagisiklik sisteminin bozulmasi (anemi, malignite, immunsUpresif ila¢ alan-
lar vb.),atopik bireylerde infeksiyon kolay yerlesir. Stk su maruziyeti ellerde yerlesen basit
verrukalar icin risk faktorddir. Kictik cocuklarda travma derideki kiictk siyriklar yoluyla
ellerden ylze, dirsekler ve dizlere yayilimi kolaylastirir Bulasma lokalizasyon, virtis mik-
tari, temas siresi ve tipi, infeksiyona maruz kalan kisinin HPV spesifik immin durumu
ve travma gibi faktorlere baglidir Plantar verrukalar en sik yalinayak yapilan dans ve
jimnastik gibi aktiviteler sirasinda olur ve bu yiizden kizlarda daha fazladir"??

Etyopatogenez

HPV epidermisin baslica bazal tabakasini enfekte eder, replikasyon ise stratum spinozum
ve stratum graniilozumda gerceklesir. inokiilasyonun ardindan genellikle 2-9 aysonra
klinik olarak verruka gelisimi saptanir. Gériinmeyen infeksiyonun bulundugu bu durum
infeksiyoz viris icin potansiyel kaynak olusturur. Bununla birlikte HPV deri ve mukoza
icinde subklinik ve latent formda da bulunabilir. Subklinik hastalik mukozal ylzeylere %3
lUk asetik asit uygulamasi gosterilebilic. Normal deride HPV DNAnin gosterilmesi ile
latent papillomavirus ortaya konulur: infeksiyon epitelde sinirlidir ve sistemik yayilim gés-
termez.?

Klinik Bulgular

HPV infeksiyonunda bulgular klinik, subklinik veya latent olabilir'Klinik goriinim HPV
tipine, anatomik bolgeye ve konagin bagisiklik durumuna gore degisir.

Basit Verrukalar (Verruka Vulgaris)

Bu tip sigiller toplumda cok yaygindir, daah cok cocuklarda gordlir Eller, parmaklar ve
periungual bélgede yerlesir. Travmaya maruz kalan bélgerler olan, el parmaklarinin tze-
ri, dirsekler ve dizler gibi alanlar sik etkilenir . Onikofaji/onikotillomani gibi deri bitunli-
gunin bozuldugu durumlarda daha kolay ¢ikar. HPV-1,2,4,26,27,29 VE 57 etkendir. Kiiclk
deri renginde papullerden, 1-2 cm capinda hiperkeratotik fissire kitlelere kadar degisik
boyutlarda olabilir Genellikle birden fazla sayidadir Travma verrukalarin cevreye yayil-
masini kolaylastirir (Kébner fenomeni). Periungual basit verrukalar tirnaklarini isiran-
larda daha sik gordlir, ayrica bu kisilerde dudaklarda ve dilde de gorilebilir Hiperkeratoz
olan bolgelerde fisslirasyon olmadikca derin plantar verrukalardan daha az agrilidir. En-
dofitik basit verrukalar avuc ici ve ayak tabanininda genellikle cok sayida keratin sinirla
cevrili ortasi ¢okik kiiclk punktat lezyonlardir'23

Plantar Verrukalar (Verruka Plantaris)

HPV-1, HPV-2, HPV-4, HPV-27 ve HPV-57 plantar verrukalara neden olur. Ayak tabaninin
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basinca ugrayan bolgelerinde lokalize olurlar. Cogu kez bir ayak-
ta yerlesmis ve sayica coktur. Uzerlerine basilmasi agriya neden
olur. Bazen grup halinde bir araya gelirler ve Uzerlerindeki hiper-
keratoz kazindiginda, ¢ok sayida verri bir arada gorilebilir. Boyle
bir plak, mozaik verri adini alir. Yiizeysel bir bisturi ile kazindigin-
da, kan veya kan pigmentinden olusan siyah noktalar gordlur, bu
da nasirdan ayirt edilmesinde onemlidir HPV-1 ve HPV-63"e bagli
gelisenler derin ve endofitik yerlesimlidir HPV-2 ve HPV-4'e bagli
gelisenler ise daha ylzeysel tip olan mozaik verrukalari olustu-
rur?4

Verruka Plana

1-3 mm capinda, deriden hafifce kabarik, tzeri diiz, normal deri
renginde veya kahverengi-gri renginde papuller olusumlaridir
Yuzdeki lezyonlar pigmentli olabilir. En sik olarak yiz, el sirtlari
ve tibia [bacak] tzerinde lokalize olurlar. Sayilari birkac taneden,
cok sayida lezyona kadar degisebilir. Kébner fenomeni, kasin izine
uyup cizgiler halinde en cok bu sigillerde goriliir Ozellikle erkek-
lerde, ylzdeki sigiller tiras nedeniyle hizla cevreye bulasarak sa-
yilarinin artmasina yol acabilir.

Verruka Filiformis

Siklikla ylizde; agiz ve goz cevresinde, burun delikleri cevresinde,
dudaklarda ve boyunda yerlesen, ince veya kalin sapli, uclarinda
ipliksi hiperkeratotik ¢ikintilar bulunan verruka tipidir. Hizla biyu-
yebilirler. Eriskin erkeklerde, boyun ve sakal bolgesinde yerlesen
filiform verrukalar, tirasla birlikte artis gdsterebilir??

Verruka Anogenitalis

Otuzdan fazla HPV tipi genital verrukalarla iliskilidir. Hastalar sik-
likla cok sayida HPV tipi ile enfekte olurlar. En sik gorilen disik
onkojenik tipler HPV-6 ve HPV-11'dir; daha az siklikla ise HPV-16
ve HPV-18 ile de gorilir. Kondilomatoz, yassi ve papiler olmak
Uzere Uc tip lezyon ortaya cikar. Lezyonlar cogu kez cok sayida
olur. Eriskinlerde daha sik gordlidr ve yasam kalitesini etkiler.
Farkli buytklik ve sayilarda olabilir Renkleri, normal deri rengi
ile koyu kahverengi arasinda degisir. Dar sapli ve vejetatif kitleler
halinde veya plak tipindeki verrukalara benzer sekillerde karsimi-
za cikarlar. Genital bolgenin kivrimli bolgelerinde, vejetatif kitleler
sikisarak horoz ibigi gorintimund alabilir. Vejetatif kitlelerin yani
sira, yassi veya sapli paptller ve plaklar da olusabilir. 23°

Ayirici Tani

Hiperpigmente diz verrukalar hafifce kabarik oldugunda lentigo
ve efelidlerle karisabilir Verruka plantaris en sik nasir ile kari-
sabilir Nasirda kanama odaklarinin olmamasi ve deri cizgilerinin
kaybolmamasi 6nemli bir ayrintidir. Punktat palmoplantar kera-
toderma, arsenik keratozu, ekrin poroma ve tuberkilozis kutis
verrukoza, plantar verrukalar ile karisabilecek durumlardandir.
Filiform verrukalar sakal bolgesinde akrokordon ve psddofolikulit
ile karisabilir. Anogenital verrukalar, seboreik keratoz ve kiiclk pa-
piller seklindeyse molluskum kontagiozum ile karisabilir Glans
peniste yerlesenler, ince penis papilleri ile karisabilir Vejetatif
sekillerde ise verriikdz karsinomla ayirici taniya girer. Genital si-
giller ayrica kondiloma lata, melanositik nevis ve seboreik keratoz
ile de karisabilir. Dz sigiller, liken nidus, liken planus ve verrikoz
nevis ile de karisabilir?#
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Tedavi

Verrikalarin tedavisinde bircok faktor goz onine alinmalidir
Hastanin yasi, lezyonlarin yayginligi ve siiresi, hastanin bagisiklik
durumu ve tedavi istedi onemlidir. Spontan gerileme 6zelligi de
bulundugundan, tedavi edilse bile skar olusumundan kacinilmali
ve agresif, agrili yontemlerden sakinilmalidir. Cok sayida lezyon
varsa, agri veya hizla cogalma mevcutsa, hastada given kaybi
varsa ve aile ici bulasicilik da géz 6nine alinarak tedavi basla-
nabilir HPV enfeksiyonlarinda, dogrudan antiviral etkili bir tedavi
bulunmamaktadir

Destriiktif tedavi: Virlisi dldirmekten ziyade, lezyonu hasarla-
mak veya uzaklastirmak icin yapilir Kuretaj ve koterizasyon ile
cerrahi tedavi, kimyasal koterizasyon (gimus nitrat ile), salisilik
asit, kantaridin, kriyoterapi ve lazer tedavileri bu sinifta sayilabilir.

Kriyoterapi; Verrikalarin tedavisinde en sik kullanilan yontem
kriyoterapidir ve en yaygin olarak sivi nitrojen kullanilir Dondur-
ma islemi anestezi gerektirmez, erozyona neden olur fakat skar
olusumu nadirdir. Uzun dondurma sdirelerini takiben agri olabilir,
ancak uygulanmasi kolay ve ucuz bir yontemdir. Tedaviden sonraki
slrecte agri olabilecedi ve kabuk olusabilecedi hastaya anlatil-
malidir. Etki mekanizmasi, kutanoz verrukalarda intraselliler ve
ekstraselliler buz olusumu, hiicre membranlari ve organellerde
bozulma saglanarak hicre olimine yol acan soguk hasaridir. Te-
davi, iki hafta araliklarla tekrarlanir. Tedavi araliklari uzarsa iyi-
lesme oranlari azalir

Elektrokoterizasyon; kriyoterapiye gore daha az siklikta uygula-
nir. Lokal anestezi gerekir. Sikatris olusumu daha siktir.

Cerrahi; 0zellikle anogenital bolgede bulunan biyiik ve topikal
tedavilere yanit alinamayan lezyonlarda basvurulur. Sikatris olu-
sumu ve rekirren verrukalara neden olabilmesi nedeniyle cerrahi
eksizyondan kacmilmalidir:

Lazer; lazer tedavisi icin en uygun verrukalar periungual, subun-
gual ve anogenital yerlesimli olanlardir Verrukalarda baslangi¢
tedavisi olarak lazere basvurulmamali direncli olgularda tercih
edilmelidir. Tedavi agrilidir ve sikatris riski vardir.

Keratolitik tedavi: Salisilik asit kullanilarak yapilan keratolitik
tedavi, etkili ve nispeten benign bir tedavidir Cocuk hastalarda
kriyoterapi ve koterizasyon agrili olacagr icin siklikla bu tedavi
yontemine basvurulur. Salisilik asit, %10-40 arasindaki konsant-
rasyonlarda krem, jel, boya, merhem ve %40-60'lik flasterler ve
dzel jel yamalar icinde kullanilabilir. Lokal irritasyon etkisi vardir,
bu nedenle normal deri alanlarinin korunmasi onemlidir. Etkisi,
okluzyon uygulamasiyla artar. Daha cok el ve ayak verrukalarinin
tedavisinde tercih edilir. Salisilik asit, diizenli olarak tedavi bitene
kadar uygulanmalidir. Tedavi etkinligi %45-80 arasindadir. Topikal
tretinoin, dzellikle yiiz bélgesindeki diiz verrukalarin tedavisinde
kullanilir ve siklikla irritasyona yol acar. Kantaridin, %0.7-1 kon-
santrasyonlarinda epidermal lokal nekroz ve kabuk olusumuna
neden olarak etkilidir. Triklor asetik asit, yiksek derecede irritan
ozellik gosteren etkili bir tedavi yontemidir ancak dikkatli kulla-
nitmalidir

Sitostatik etkili tedavi; Podofilin, gliclu sitotoksik etkisi nedeniyle
eskiden beri kullanilan bir ajandir. %10-25lik solisyon, krem ve



pomad seklinde kullanilir Hekim tarafindan uygulanip 4-6 saat
sonra hasta tarafindan yikanmalidir. Tedavi haftalik olarak uygula-
nir. Anogenital verrukalar ve tedaviye direncli plantar verrukalarda
etkilidir. Podofilinden elde edilen podofilotoksin daha az irritandir.
%0.5'lik sollisyonu anogenital verrukalarin tedavisinde kullanilir
Hasta, evde kendisi haftada 3 gin kullanip 4 glin ara verir. Bu don-
gl 4 kez tekrarlanir 5-fluorourasil, topikal olarak %1-5'lik kon-
santrasyonlarda haftada 2 kez uygulanir DNA ve RNA sentezini
inhibe ederek antimitotik etki gosterir. Diz verruka ve anogenital
verrukalarda etkilidir. Periungual uygulamalarda onikoliz yapabilir.
Yiksek konsantrasyonda kullanimi da hiperpigmentasyon riskine
sahiptir. Intralezyoner bleomisin uygulamasi da direncli plantar ve
periungual verrukalarin tedavisinde kullanilan bir yontemdir. Uy-
gulama agrilidir ve lokal nekroz gelisebilir2®

immiinolojik tedaviler; Amag, hiicresel aracili bagisiklik tizerin-
deki olumlu etkilerle verrikalarin tedavisidir. Bu amacla interfe-
ron kullanilabili, ancak ¢ok pahali olmasi ve sistemik yan etki-
lerinin fazla olmasi nedeniyle yalnizca imminsiprese hastalarin
yaygin verrukalarinda tercih edilir Antiviral, immin dizenleyici
ve antiproliferatiftir imidazokinolinler, immiin yaniti degistirerek
etkili olan ve interferon-alfa Uretimini uyaran heterosiklik amin-
lerdir. Direkt olarak virls Uzerinde etkisi olamayan ajan interfe-
ron-alfa, TNF-alfa ve interlokin-6 diizeyini artirarak antiviral etki
gosterir. imikimod %5 krem, eksternal anogenital verrukalarin
tedavisinde etkilidir 16 haftaya kadar tedavi gerekebilir DNCB
ve skuarik asit de kontak immuinoterapi yaparak etki gdsteren
ajanlardir. 5-fluorourasil, simetidin, levamizol ve BCG asisi diger
tedavilerdir. Kuadrivalan HPV asisi da 2006 yilindan itibaren kul-
lanilmaya baslanmistir. Asi, tipe spesifiktir ve HPV 16, 18, 6 ve 11'i
icerir. Asi, servikal kanserden ve genital HPV'nin olusturdugu di-
ger hastaliklardan kadinlari korumak amaciyla uygulanmaktadir.
Maruziyetten once uygulanirsa genital sigillerin énlenmesinde

B6lim 10: Derinin Viral Hastaliklari

etkili oldugu kanitlanmistir. Rutin olarak 11-12 yaslarinda yapil-
masi onerilir; ancak dokuz yasindan itibaren ve asi serisini heniiz
almamis veya tamamlamamis olanlarda 13-26 yaslari arasinda
da yapilabilir. Asinin, cinsel aktivitenin baslamasindan once yapil-
masl idealdir. Alti ay icinde toplam 3 kez intramiskuler yapilir?3
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Molluskum Kontagiyozum
Giris
Molluskum kontagiyozum poksviruslerin (MCV-1,MCV-2) etken oldugu, kendiliginden

iyilesmeye egdilimli genellikle cocuklarda gorilen, deri ve mukozalarin oldukca bulasici
viral bir infeksiyonudur'

Epidemiyoloji

Tim diinyadaki insidansi %2-8 arasindadir. insanlara 6zgi bir enfeksiyondur. Baslica
cocuklar, cinsel yonden aktif yetiskinler ve immiin yetmezlikli kisilerde gordlur. Olgu-
larin biytk cogunlugu cocuklardadir ve erkeklerde daha sik gorilir. Insandan insana
dogrudan temas ile veya giysi, havlu gibi esyalarla bulasir ve otoinokilasyon ile yayilir
Kivet, havuz ve havlularin ortak kullanilmasi enfeksiyonun yayilmasina yardimci olur.
En sik okul cagindaki cocuklarda gorilir Soguk iklimlerde 10-12 yas arasinda daha sik
gorulirken, sicak iklimlerde 1-4 yas arasinda daha yaygindir. Saglikli kisilerde gorilme-
sinin yani sira epidermal bariyerin bozuldugu atopik dermatit, Darier hastaligi ve immun
yetmezlik durumlarinda hastalik artar?

Etyopatogenez

Hastaligin etkeni, bir DNA virlist olan Poxvirus ailesinden genetik olarak 4 alt tipi bulu-
nan Molluscipox virisleridir MCV-1, cogunlukla cocuklarda goriilen enfeksiyonun etkeni
iken, MCV-2 immn yetmezligi olanlarda ve cinsel yolla bulasan enfeksiyonun etkenidir.
Virls, bazal keratinositlere girerek hiicre devrini artirir ve suprabazal bélgeye yayilir Hiic-
re bolinme orani iki katina ¢ikar. Epidermisin tim tabakalarinda serbest virts nikleer-
leri bulunur. Virls, epidermiste hiperplazi ve hipertrofiye neden olur. Enfekte hiicrelerin
icinde viral inklizyon cisimcikleri olusur. Hastalarin %90'1 viral antijenlere karsi dolasan
antikorlara sahiptir. Bu nedenle spontan gerileme 6zelligi vardir??

Klinik Bulgular

Ortalama inkibasyon siresi 2-7 haftadir. Cok sayida deri renginde, ylzeyi dizgin, mer-
kezi gobeklenme gosteren, kubbe seklinde parlak papiller gorilir. Genellikle 2-6 mm
olmakla birlikte, immiinsiiprese hastalarda 1 cm’ye kadar ulasabilir. iki yasindan kiiciik
cocuklarda, baslica yiiz bolgesinde; daha biyiklerde ise govde, 6zellikle inguinal ve ak-
siller bélgelerde yerlesim daha siktir. Lezyonlar yaygin olmakla birlikte, genellikle 20'den
azdir. Daha yaygin olmasinin ¢ocuklardaki nedeni atopik dermatit, yetiskinlerde ise HIV
enfeksiyonu basta olmak Uzere hiicresel immin yetmezlik durumlaridir. Yetiskinlerde,
genellikle cinsel yolla bulasma sonrasinda lezyonlar genital, femoral, inguinal ve alt ab-
dominal bolgelerde gorilur Hastalarin cogu asemptomatiktir. Paplllerin ¢evresinde ba-
zen ekzematoz reaksiyon gorulebilir. Bu tabloya, atopik dermatitli hastalarda sik rastlanir.
Erkek hastalarda lezyonlar sakal tirasi ile yayilabilin Mukoza tutulumu nadirdir. Bazen
oral mukozada, genital mukozada ve konjonktivadada da lezyon olabilir. Lezyonun merke-
zinden penset ile sikildiginda, beyaz renkli yari kati peynirimsi madde bosalmasi tipiktir.
Genellikle 6-9 ay sonunda kendiliginden iyilesebilecedi gibi, immun yetmezligi olanlarda
3-4 yil siirebilir. lyilestikten sonra skar kalmaz. ?

Ayirici Tani

Verruka vulgaris, kondiloma akuminata, varisella, herpes simpleks, piyoderma, kutanoz
kriptokokkoz, epidermal inklizyon kisti, milyum, liken planus, siringoma, epitelyoma, se-
base hiperplazi, keratoakantoma ile ayirici taniya girer:2?

Tedavi

Kendiliginden gerileyebilen bir hastalik olmasi sebebiyle tedavisiz birakilabilin Ancak

@ @ CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
lisans altinda lisanslanmistir:

Burhan Engin?

Funda Garip Ucar?

'istanbul Universitesi-Cerrahpasa,

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi
Hastaliklari Ana Bilim Dali, Istanbul, Tirkiye

2 Ozel Muayenehane, istanbul, Tirkiye

150


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0000-0002-5140-1926

tedavisiz kaldiginda hastalik yayginlasabili, sekonder bakteri-
yel enfeksiyonlar eklenebilir, cevredekiler icin bulasici olabilir ve
kozmetik nedenlerden dolayl cogunlukla tedavi uygulanir. Tekrar-
layan tedaviler gerekebilir Tedavide destruktif yontemler (kriyo-
terapi, kuretaj), kimyasal yontemler (TCA %25-50, tretinoin %0.1-
%0.05 krem, kantaridin %0.9 solisyon, potasyum hidroksit %10
solisyon, salisilik asit %12°lik jel, iyot %10 sollsyon, salisilik asit
bant %50, podofilin %25 soliisyon), immiinmodulator (imikimod,
difensipron, simetidin) ve antiviral tedaviler (sidofovir; lamivudin,
zidovudin) bulunmaktadir. Cocuklarda tedavi yontemi secilirken
tedavinin etkinligi ve yan etki profili de degerlendirilmelidir?

Destruktif yontemler: Kiretaj, koterizasyon, kriyoterapi, lazerler,
kantaridin ile kimyasal ablasyon, giimus nitrat ile % 40 lik kimya-
sal koterizasyon bu sinifa girer.

Kriyoterapi: Dekstriktif yontemlerin en sik uygulanani kriyotera-
pidir. Diger tedavi yontemlerine gore daha az agrilidir. Her lezyona
1-2 mm lezyon etrafinda saglam deri birakilarak 5-10 sn sivi nit-
rojen uygulanir

Evisserasyon; Lezyonun merkezindeki 0zin lanset, bisturi veya
cimbiz gibi aletlerle ¢ikarilmasi seklinde uygulanan basit bir yon-
temdir. Buislem, hastayakini tarafindan evde de yapilabilir immiin
yetmezligi olanlarda tedaviye erken baslanmalidir. Cocuklarda goz
cevresi lezyonlari tedavisiz birakilabilir. Topikal ve cerrahi tedavi
secenekleri mevcuttur. Kicik ve huzursuz cocuklarda tedavi zor,
zaman alici ve agrilidir. Eger cok sayida lezyon varsa, tedavisiz
birakilabilir ya da topikal tretinoin veya imikimod (Aldara) krem
kullanilabilir. Geleneksel tedavi yontemi kuretajdir. Ancak bu teda-
vi agrilidir ve 6zellikle yaygin lezyonlarda uygulanmasi zor olabilir.
Cocuklarda travmatik yontemlerden kacinilmalidir. Ayrica, atopik
dermatitin eslik ettigi cocuklarda kasinti ve sekonder enfeksiyon-
lar tedavi edilmelidir. Evde uygulanabilen tedavi secenekleri ara-
sinda imikimod (Aldara), retinoidler ve alfahidroksi asitler daha
cok tercih edilmektedir. Serin proteazlarini aktive edip akantolize
ve intraepidermal bul olusumuna yol acarak etki gosteren kanta-
ridin, genellikle agriya yol acmadigr icin cocuklarda kullanilabi-
lir*s HIV pozitif hastalarda goriilen molluskum, klasik tedavilere
direncli olabilir® Antiretroviral tedavi uygulanmasiyla lezyonlarda
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azalma gorulebilir. Tretinoin, salisilik asit, benzoil peroksit, nitrik
oksit, laktik asit ve trikloroasetik asit (%70°lik) gibi ilaclar topikal
tedavide kullanilabilir. Direncli molluskum kontagiozumda, hic-
resel immin yaniti artirdigi distndlen imikimod (%5°lik krem),
sidofovir (%1-5'lik krem veya sistemik] ve intralezyonel alfa-in-
terferon gibi ilaclarla tedavi denenebilir. Imikimod genital bélgede
daha cok tercih edilmektedir®’
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Derinin Paraziter Hastaliklari
Parasitic Skin Diseases

BOLUM HAKKINDA

Derinin paraziter hastaliklari, dermatologlarin sik karsilastigi ve tedavi yaklasimlari acisindan
onem tasiyan enfestasyonlardir. Bu boliimde, klinik pratikte dne ¢ikan paraziter hastaliklar olan
leismanyazis, skabies ve pedikilozis ele alinmistir. Leismanyazis, phlebotom cinsi sivrisineklerle
bulasan, farklicografibolgelerde degisik tirlerle karsimiza ¢ikabilen bir protozoon infeksiyonudur.
Kutanoz ve mukokutanoz formlari bulunmakta olup, 6zellikle kozmetik sorunlara ve sosyal
stigmatizasyona yol acabilmektedir. Skabies, Sarcoptes scabiei’nin neden oldugu, siddetli kasinti
ile karakterize ve belirli anatomik bélgeleri tutan yaygin bir enfestasyondur. immiinsiiprese
hastalarda gorilen kurutlu form, daha siddetli seyretmekte ve tedavisi zorlasmaktadir.
Pedikiilozis ise viicudun farkli bélgelerinde gorilebilen bit enfestasyonudur. Sacli deri, viicut
ve pubik bolge tutulumuna gére farkli klinik tablolar olusturur. Bu hastaliklarin tanisinda klinik
bulgular ve mikroskobik inceleme 6nemli yer tutarken, tedavide antiparaziter ajanlar ve cesitli
topikal tedaviler kullanilmaktadir. Bu paraziter hastaliklarin erken tanive tedavisi, hem hastaligin
yayilmasinin énlenmesi hem de komplikasyonlarin azaltilmasi acisindan kritik 6neme sahiptir.

Anahtar kelimeler: Leismanyazis, pedikiilozis, skabies

ABOUT the CHAPTER

Dermatologists frequently treat patients with parasitic skin diseases, which are common infes-
tations of the skin that require specific treatment approaches. This chapter will examine three
major parasitic diseases: leishmaniasis, scabies, and pediculosis. Leishmaniasis is a protozoal
infection transmitted by phlebotomine sandflies. Different species of the parasite are found in
various geographical regions. The disease may manifest in two forms: cutaneous and mucocuta-
neous. In both cases, it can cause cosmetic issues and social stigma. Scabies is an infestation
caused by the mite Sarcoptes scabiei. The condition is typified by intense pruritus and involve-
ment of specific body regions. A more severe form, designated as “crusted scabies,” manifests in
patients with compromised immune systems and presents a more formidable challenge to treat-
ment. Pediculosis is the term used to describe an infestation of lice affecting various parts of the
body. The clinical manifestations of pediculosis vary depending on the affected body area, with
distinct presentations observed in cases involving the scalp, body, and pubic region. The diagnosis
of these parasitic diseases is primarily based on clinical findings and microscopic examination.
The standard treatment regimen typically involves the administration of antiparasitic medicati-
ons in conjunction with various topical therapies. It is of the utmost importance to diagnose and
treat these parasitic skin diseases in a timely manner in order to prevent the further spread of
the infection and to avoid the development of complications.

Keywords: Leishmaniasis, pediculosis, scabies
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Leismanyazis
Giris

Kutanoz leismanyasis enfeksiydz ve malin bircok hastaligi taklit edebilmesi nedeniyle
dermatologlar icin zorlayici bir rahatsizliktir Hastaligin tanisinda hicre kiltird, histopa-
toloji ve polimeraz zincir reaksiyonundan yararlanilin Hastalia sebep olan parazit tirleri
bolgesel olarak farklilik gosterir. Tedavi endikasyonu lezyonun yerlesim yerine ve hasta
ozelliklerine gore degisir

Epidemiyoloji ve Patogenez

Leismanyasis phlebotom cinsi sivrisinek vektdrler ile yayilan bir parazit hastaligidir
Dinya genelinde 98 (lkede goriilen bu rahatsizlik ile 350 milyon insan risk altindadir.
Hastaligin yillik prevelansi 12 milyon ve yillik insidansi 2.5 milyondur:?

Kutanoz leismanyasis dinya genelinde en sik gorllen leismanyasis tipidir ve vakalarin
%901 Afganistan, Sirbistan, Brezilya, iran, Peru, Suudi Arabistan ve Suriye'de gorulur
Kutanoz Leismanyasis vakalari eski diinya ve yeni diinya leismanyasisi olarak ikiye ayrilir
Eski diinya leismanyasisinden L. (L.J major; L. infantum, ve L. tropica sorumludur. Yeni
diinya leismanyasisi ise s L. amazonensis, L. chagasi, L. mexicana L, L. naiffi, L. brazi-
liensis, L. Guyanensis’e baglidir. Eski diinya leismanyasisinde kendini sinirlayan dlserler
gorilirken yeni dinya leismanyasisinde mukokutandz lezyonlar ve nadiren diffiz kuta-
noz tutulum géralir?

Dinya genelinde seyahatlarin artmasi nedeniyle leismanyasis endemik olmayan bolge-
lere de yayilmistir: Tani icin polimeraz zincir reaksiyonu, serolojik testler, izoenzim ana-
lizi, monoklonal antikor analizleri, “"Roswell Park Memorial Institute” (RPMI) besiyeri
hicre kilturt ve Novy-MacNeal-Nicolle [(NNN]J besiyeri hiicre kiltirinden yararlanilir®

Klinik Bulgular

Kutanoz leismanyasis hayati tehtid eden bir rahatsizlik degildir ancak kozmetik sikayet-
lere, sosyal stigmatizasyona ve psikososyal sorunlara yol acabilmesi nedeniyle onem ta-
sir. ilk olarak plebotom cinsi sivri sineklerin 1sirdigi yerde haftalar veya aylar sonra papiil
gelisir. Tek lezyon olabilecedi gibi coklu lezyonlar da gelisebilir. Takip eden aylarda papiil
genisler ve nodile donlsur; ortasindan yavasca Ulsere olur. Hastalarin genel durumu
iyidir; nadiren lezyon bolgesinde agri tarifleyebilirler. Eski dinya leismanyasis lezyonla-
rinda hiperkeratoz gorulebilir. L. Tropica ve L. Major’e bagli gelisen lezyonlar genellikle
bir yilicerisinde kendiliginden iyilesir ancak kalici sikatris birakabilir*

Mukokutanoz leismanyasiste glic¢ld immun yanita bagli olarak nazal septum, dudak ve
damagi iceren destriktif lezyonlar gorilur. Lezyonlar siklikla dudak siniri ve burun ke-
narlarindan baslar; hastalar giderek artan burun dolgunlugu, burun kanamasi ve akinti-
sindan sikayetci olur. Lezyonlara siklikla sikatrisler eslik eder. Mukokiitantz leismanya-
sis immunokompromise hastalarda daha sik gorilir. Mukokitanoz leismanyasis hayati
tehdid edebilir ve sekil bozukluguna yol acan sikatrislere sebep olabilir*

Ayrici Tani
Kutandoz Leismanyasis'in ayirict tanis!’

e Enfeksiydoz Hastaliklar

Ekitema
Fronkdl Defne Ozkoca'
Karbonkdil Yalcin Tiizin?
Sporotrikoz
Blastomikoz ' Koc Universitesi Tip Fakiiltesi, Deri ve
Zihrevi Hastaliklari Ana Bilim Dali, Istanbul,
Turkiye
2 Medical Park Bahcelievler Hastanesi, Deri
@ @ CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi ve Ziihrevi Hastaliklari Klinigi, Istanbul,
lisans altinda lisanslanmistir. Tirkiye
154


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0000-0002-4211-2276
https://orcid.org/0000-0002-1949-7753

Parakoksidiomikoz
Tuberkulozis Kutis
Sifilitik Gom

Yaws

Kondiloma Akkuminata
Lupus Vulgaris
Tuberkuloid Leprosy
Fronkiler Miyaz
Tungiazis

¢ Neoplaziler

Lenfoma
Bazal Hicreli Karsinom
Skuamoz Hicreli Karsinom

e Diger

Pikur

Tiberoz Ksantom
Sarkoidoz

Pyoderma Gangrenozum

e Mukokutanéz Leismanyasis’in Ayirici Tanisi’

Sifiliz

Yaws

Rinoskleroma

Oral skuaméz hicreli karsinom
Sarkoidoz

Tedavi

Kutanoz leismanyasis lezyonlari kendiliginden de gerileyebildigi
icin her hastanin tedavi edilmesi gerekmez. Sikatris dokusu olu-
sumunu onlemek ve lyilesmeyi hizlandirmak; hastaligin kutandz
yayilimini veya mukozalari tutmasini engellemek ve parazitin in-
sanlar arasinda tatarciklar yolu ile yayilimini azaltmak amaciyla
tedavi uygulani. Komplike olmayan kutandz leismanyasis olgu-
larinda intralezyonel antimon bilesikleri ile kriyoterapinin birlikte
uygulanmasi genellikle yeterlidir®

Leismanya majorin etken oldugu kutandz leismanyasis olgula-
rinda tedavi gerekli degildir. Ancak 6 ay sureli tedavisiz izlem ile
lezyonlarda gerileme olmazise giinde 2 defa topikal paromomisin
merhem tedavisi 20 glin siireyle onerilir Kiitanoz leismanyasis ol-
gularinda toplam lezyon sayisinin 4'ten az olmasi, lezyon capla-
rinin her birinin 4 cm’den kic¢tk olmasi, lezyonlarin fonksiyonel
tahribata yol acmayacak olmasi, lezyonlarin kozmetik kaygilara
yol acmayacak olmasi ve hastanin herhangi bir immin sistem
rahatsizli§i veya diabetes mellitusu olmamasi durumunda tedavi
gerekli degildir?

Leismanya karsiti tedaviler lokal ve sistemik tedaviler olarak ikiye
ayrilin. Alti aylik tedavisiz izlem ile iyilesmeyen lezyonlarda, lez-
yon caplarinin 4cm’den biyik olmasi veya toplam lezyon sayisi-
nin dortten fazla olmasi durumunda, etkenin Leismanya infantum
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veya Leismanya tropica olmasi durumunda hastanin bir immun
sistem bozuklugu veya diabetes mellitusu olmamasi ve lezyon-
larin lokal tedaviye uygun yerlerde bulunmasi sarti ile lokal te-
davi yontemleri uygulanir Bu tedavi yontemleri haftada 2 defa
3-4 hafta sire ile intralezyonel bes degerlikli antimon bilesikleri,
kriyoterapi, topikal imiquimod, topikal amfoterisin B, fotodinamik
tedavi, karbondioksit lazer, topikal paromomisin, termoterapi ve
larva tedavileridir?

Kutanoz leismanyasis olgularinin topikal tedavilere yanitsiz olma-
s durumunda veya toplam lezyon sayisinin 5 veya daha fazla ol-
masi, lezyon ¢aplarinin 4 cm veya daha biyiik olmasi, lezyonlarin
Ulsere veya enflame olmasi, kozmetik olarak kabul edilemeyecek
lezyonlar, lezyonlarin lokal tedaviye uygun olmayan yerlerde bu-
lunmasi, goz kapagi ve eklemler gibi iyilesme sonrasinda fonk-
siyon bozukluguna yol acabilecek yerlerde buluna lezyonlar, mu-
koza lezyonlarin varligi, nodiler lenfanjit gelismesi, kronik veya
rezividan lezyonlar, veya hastanin bir immin sistem rahatsizligi
veya diabetes mellitusunun olmasi durumunda bes degerlikli an-
timon bilesikleri ile sistemik tedavi gereklidir®’ Sistemik tedavi
yontemleri oral azol grubu antifungaller, azitromisin, miltefosin
ve cinko silfat; intramiskdler veya intravendz bes degerlikli anti-
mon bilesikleri [baska ilaclarla kombine edilerek], amfoterisin B
ve pentamidindir’
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Skabies
Giris

Skabies veya uyuz Sarcoptes scabiei adli akarin yaptigi enfastasyondur. Skabies genel
olarak siddetli kasintili bir dokiinti tablosudur ¢ikar ve karakteristik yayilimi mevcuttur.
Ozellikle parmaklar ve parmak cevresi, bilekler, aksiller bélge ve genital bdlge siklikla
etkilenir. Krutlu skabies ise siklikla imminsiprese hastalarda gorilmekte olunup yogun
akar enfestasyonuna baglidir Kalin skuamlar, kurutlar ve fissirler ile nimuze cikar
Skabiesin tanisi akarlarin kendisi veya yumurtalarinin tespitiyle koyulur.

Epidemiyoloji

Skabies genel olarak sik goriilen bir enfestasyon olup her tirli insani sosyoekonomik
durum tanimaksizin etkileyebilir. Dinya tzerindeki prevelansi 100 milyon insana yakin
olup spesifik cografik bolgelerde degisiklik gosterebilmektedir!. Tim diinyada yapilan
popllasyon bazli calismalarda skabiesin orani tlkeden llkeye dedismekte olup %0,2 ile
71 olarak degisir. En ylksek oranlar Pasifik bolgesi ve Latin Amerika‘'da olup dzellikle
kalabalik toplumlarda éne ¢ikar?

Etyopatogenez

S. scabiei sekiz ayakli, beyaz-kahverengi bir akardir: Ciftlestikten sonra disi akarlar epi-
dermise, gdmilmeye baslar ve bu surecde proteolitik enzimler sekrete edip keratinosit
hasarina yol acar®. Disi akarlar yuvayi genisletip giinde 2 veya 3 yumurta yapabilirler ve
genelde 6 hafta icinde 6lurler. Normal hava sicakliinda akarlar 24-36 saat yasarlar an-
cak soguk ve nemli havalarda daha uzun yasayabilirler*

Klinik Bulgular

Klasik Skabies: Klasik skabiesin en 8nemli bulgusu yogun ve siddetli kasintidir Siklikla
gece ve sicak su ile temas sonrasi artar. Semptomlar primer enfestasyondan sonra lc
ile alti hafta icinde baslar. Kasinti akar, akarlarin atiklari ve yumurtalarina karsi gelisen
gecikmis tip reaksiyon nedenlidir’. Klasik skabiesin kutantz bulgulari siklikla ekskoriye
multipl kiclk eritemli papiller olarak onimuze cikar. Tuneller siklikla gozle gordlebilir
ve boyutlari 2-15 mm arasinda degisir. Tineller sik bulgu olmakla birlikte ekskoriyasyon
nedeniyle ortadan kaybolurlar. Bunlarla birlikte vezikiler lezyonlar, pustiller ve nadiren
billerle 6nimuze gelebilirler.

Krutlu Skabies: Krutlu skabies ayni zamanda Norve¢ uyuzu veya Boeck uyuzu olarak da
bilinir ve siklikla AIDS, HTLV-1 infeksiyonu ve lenfoma gibi immunyetmezlik sendromla-
rina eslik eder. Krutlu skabiesde siklikla yiksek oranda akarlar tespit edilir. Tim vicut
etkilenebilir ancak sacli deri, eller ve ayaklar en sik tutulan bolgelerdir. Yogun skuamlar
kemikli alanlarda verrikoz yapilar olusturabilir, krutlanma ve fisstrlenme siktir ve lez-
yonlar siklikla kotl kokuludur. Tirnaklarda kalinlasma, distrofi ve diskolorasyon siktir
Laboratuvar testlerinde eozinofili ve total IgE yiksekligi gorilebilir®

Ayirici Tani

Skabies lezyonlari siklikla ekskoriye olup farkli lezyonlarla karisabilirler. Ayrici tanisi genis
olup siklikla atopik dermatit, kontakt dermatit ve nummuler ekzema gibi diger pruritik has-
taliklar ile karisabilirler. Bu nedenle hastanin dykisi 6nemlidir ve yakin temasdaki kisiler-

de kasinti sorgulanmalidir ve fizik muayenede lezyonlarin yayilimi ve lezyonlarin morfolojisi
ayrici tani acisindan 6nemlidir. Dermoskopik muayene tani acisindan yardimci olabilir

Tedavi

Skabiesin tedavisi klinik bulgulara gore yapilir ve siklikla hem hasta hem hasta yakinla-
rinin tedavisi sarttir.
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Klasik Skabies: Klasik skabiesin tedavisi ilk adim topikal permet-
rindir ancak benzil benzoat, topikal sulfir, krotamiton veya topikal
ivermektin de diger tedavi secenekleri arasinda bulunmaktadir’.
Topikal permetrin boyundan asagiya tim vicuda surdlip 8-15
saat arasi bekletilip yikanmalidir. Bir veya iki hafa sonra tekrar
uygulama yapilabilir. ikincil basamak ise oral ivermektin tedavi-
sidir. 15 kgdan az cocuklar veya hamilelerde onerilmemektedir.
Onerilen tedavi dozu ise iki veya lic doz haftada 200 mcg/kg iver-
mektindir

Krutlu Skabies: Topikal %5 permetrin veya topikal %5lik benzoil
benzoat primer tedavi tercihidir. ilk hafta her giin sonra gerileyene
kadar haftada iki uygulanabilir. Bununla birlite oral ivermektin 200
mcg/kg 1.,2.,8.,9. ve 15. giinde uygulanmalidir Daha agir seyirli
ve tedaviye direncli hastalarda oral ivermektin tedavisi uzatilabilir

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Cikar Catismasi: Yazarlar c¢ikarlar catismasi bildirmemistir.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Declaration of Interests: The authors declares that there are no compe-
ting interests

B6lim 11: Derinin Paraziter Hastaliklari

Kaynaklar

1. Fuller LC, Epidemiology of scabies. Curr Opin Infect Dis. 2013
Apr;26(2):123-6. [Crossref]

2. Heukelbach J, Feldmeier H, Scabies. Lancet. 2006:367(9524):1767.
[Crossref]

3. Fimiani M, Mazzatenta C, Alessandrini C, The behaviour of Sarcoptes
scabiei var. hominis in human skin: an ultrastructural study. J Sub-
microsc Cytol Pathol. 1997;29(1):105.

4. Arlian LG et al. Survival and infectivity of Sarcoptes scabiei var. canis
and var. hominis. JAm Acad Dermatol. 1984:11(2 Pt 1):210. [Crossref]

5. Currie BJ, McCarthy JS, Permethrin and ivermectin for scabies. N
Engl J Med. 2010;362(8):717. [Crossref]

6. Roberts LJ et al. Crusted scabies: clinical and immunological findin-
gs in seventy-eight patients and a review of the literatu re. J Infect.
2005;50(5):375. [Crossref]

7. Strong M, Johnstone P Interventions for treating scabies. Cochrane
Database Syst Rev. 2007. [Crossref]

157


https://doi.org/10.1097/QCO.0b013e32835eb851
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(06)68772-2
https://doi.org/10.1016/S0190-9622(84)70151-4
https://doi.org/10.1056/NEJMct0910329
https://doi.org/10.1016/j.jinf.2004.08.033
https://doi.org/10.1002/14651858.CD000320.pub2

Pedikilozis
Giris

Pedikilosis pediculus humanus humanus isimli pazarazit nedeniyle olusan bir hasta-
ikt Parazitin yerlestigi bélgeye farkli klinik formlari mevcuttur. Sacli deriyi tutan formu
pedikulus humanus capitis olarak adlandirilirken, govde yerlesimli formu ise pedikulus
humanus corporis olarak isimlendirilir.! Son olarak pubik bolgeyi tutan formu ise pedikii-
losis pubisin etkeni Phthirus pubisdir.

Epidemioloji

Pedikdlosis tim sosyoekonomik dizeydeki bireylerde gorilebilir Pedikilosis capitis sik-
likla cocuklarda gorulir ve erkek cocuklarda daha siktir 2 Siklikla sacli deride ¢ozellikle
psotaurikiler bolge ve oksipital bolgede kasinti ile karakterizedirPedikilosis corporis
ise pedikilosis capitisden farkli olarak siklikla govdeyi tutar. Pedikilosis pubis ise siklikla
cinsel yol ile bulasir ve inguinal bélgede yogun kasinti yapar.

Etyopatogenez

Disi pedikulozis bitinin mri yaklasik 1 aydir ve bu 1 ay icinde giinde yaklasik 7-10 arasi
yumurtlarlar. Bu yumurtalar oval kapsil seklinde olup saca veya kila giicli bir sekilde
yapisir. Yumurtalardan 8 giinde c¢ikarlar ve ciktikdan sonra bitler 8 giin icinde eriskinlige
ulasir Eriskin bitler yaklasik 2-3mm boyutundadir ve konuk canli olmaksizin 55 saate
kadar yasiyabilirler. ® Pedikulosis korporis ise siklikla evsiz insanlarda gorilir ve pedikii-
losis kapitise gore boyutlari daha biyiik olup 4-5 mmye ulasabilirler. Pedikilosis genelde
yakin temas sonrasi bulasirken pedikulosis pubis cinsel yol ile bulasir.

Klinik Bulgular

Bit enfestasyonunun temel klinik bulgusu asiri kasintidir. Pedikilosis kapitisde kasintinin
nedeni bitin salyasina karsi gelisen gecikmis tip reaksiyondur ve enfestasyon sonrasi
5-6 hafta sonrasina kadar gelisebilir. Klinikte siklikla sacli deride ve boyunda ekskori-
yasyonlar ve stafilokoksik infeksiyon eslik edebilir Pediculosis capitis gibi pedikilosis
corporis de yodun kasinti ve ekskoriasyonlar ile kendini gdsterir. Yakin inspeksiyonda
hemorajik alanlar veya isirilan bélgede papiiller ile kendini gosterir. Siklikla kasinti ve ek-
skoriyasyon nedeniyle postlezyonel hiperpigmentasyon gorilebilir. Tani blyitec ile govde
veya elbiselerin yakin inspeksiyonu sonrasi koyulabilir. Pedikiilosis pubisde ise siklikla
anogenital bolgeyi tutar ancak bazen aksilla ve torasik bolge gibi yogun killarin goraldigu
bolgelerde bulunabilir Kalin ve yogun saci olan bireylerde sacli deriyide tutabilin Uzun
sureli enfestasyonlarda 0,5-10 mmlik acik mavi makdiller [maculae ceruleae) gelisebilir
bu lezyonlar bitlerin beslenirken antikoagulan iceren salya sekrete etmesi ile iliskilidir
Bu lezyonlar siklikla alt abdomen ve gluteal bolgede goriilir® Bazi hastalarda inguinal
lenfadenopati eslik edebilir Pedikilosis ciliaris ise siklikla cocuklarda gorilen kirpik-
lerin enfestasyonudur. Kirpik ve kaslarda krutlanma ve konjuntivit eslik edebilir bazen
preaurikiler ve submental lenfadenopati eslik edebilir.

Ayrici Tani

Pedikilosis capitisin ayrici tanisina Trichophyton spp. nin neden oldudu beyaz veya siyah
piedra girer. Beyaz piedranin noduilleri yumusakken siyah piedraninki sert ve sacli deriye
sert bir sekilde yapismis olur. Taniya gidilemedigi taktirde potasyum hidroksit (KOH) pre-
paratlari kullanilarak fungal elemanlar ayrilip taniya gidilir Pedikilosis corporisde ise
ayrici taniya basta skabies girer viiclitda yaygin kasinti ve ekskoriyasyon nedeniyle ancak
skabiesin tinelleri, akarlarin bitlere gore daha kicik olmasi ve bilekler parmak aralari
ve genital tutulum yapmasiyla bitden ayrilabilir. Pedikilosis pubis ise siklikla skabies ile
ayrici taniya gider ancak skabiesde gorilen akarlarin gozle gérilmeyip bitlerin kil safti-
nin tUzerinde gorulebilmesi taniyi kolaylastirin
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Tedavi

Pedikilosis capitisin tedavisi topikal anti-pedikdlidleri kullana-
rak islak taramadan olusur. Topikal pedikdlidler arasinda basta
permetrin bulunmakta olup, malathion, benzil alkol, spinostad ve
topikal ivermektin mevcuttur. Siklikla topikal permetrin kullanil-
makta olunup, hastalik gecene kadar kuru sacli deriye giinde 10
dakika kullanitmalidir’ Topikal malation ise etkili bir organofosfat
kolinesteraz inhibitori olup 1 giin sacli deride 8-12 saat bekle-
tilmelidir. Pedikilosis corporisin tedavisinde baslica topikal per-
metrin mevcut olup haftanin 1 gtind 8-10 saat uygulanmalidir. 1
hafta sonra sikayetler devam ettigi taktirde tekrar uygulanabilir
ve tedavi sliresince tim kiyafetler yiksek derecede yikanip bire-
yin yasadigi yer temizlenmelidir. Tedaviye direncli hastalarda oral
ivermektin dramatik yanit gosterir. Pedikilosis pubis tedavisinde
ise kuru deriye topikal permetrin uygulanir bitler temizlenir tarak
veya cimbiz ile sonra o bolge durulanir Sikayetler devam ettigi
taktirde 1den fazla kez uygulanabilir Pedikilosis ciliarisde ise
manuel bir sekilde bitlerin uzaklasmasi ve gliinde 2 vazelin uy-
gulanabilir.
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Mikobakteri Hastaliklari
Mycobacterial Diseases

BOLUM HAKKINDA

Mikobakteriyel deri hastaliklari icinde en dnemli yeri tutan tiiberkiloz, son yillarda immunsiip-
resif hasta sayisindaki artis ve ila¢ direnci nedeniyle yeniden dnem kazanmistir. Kutanoz tiber-
kiloz, tim ekstrapulmoner tiiberkiloz vakalarinin %1-2'sini olusturan nadir bir formdur. Etken
cogunlukla Mycobacterium tuberculosis olup, basil deriye ekzojen veya endojen yollarla ulasa-
bilir Klinik prezentasyon, basilin giris yoluna ve konagin immiin yanitina bagli olarak degiskenlik
gosterir. Ekzojen formlar arasinda tlberkiiloz sankri ve tiiberkilozis kutis verriikoza; endojen
formlar arasinda lupus vulgaris, skrofuloderma, tiiberkiiloz gomu, akut milier tiiberkiloz ve ori-
fisyel tiberkiloz bulunur. Ayrica, bakterinin gésterilemedigi ancak tiberkilozla iliskili immuno-
lojik yanit olarak kabul edilen tiberkdlidler de klinik pratikte karsimiza ¢cikmaktadir: Tanida klinik
bulgularin yani sira, histopatolojik inceleme, aside direncli basil tespiti, polimeraz zincir reak-
siyonu ve tiberkilin deri testi gibi yontemlerden yararlanilir Tedavide standart antitiiberkiloz
rejimler kullanilmakta olup, baslangic doneminde dortli, idame déneminde ikili kombinasyon
tedavisi uygulanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Lepra, mikobakteriler; tiberkiloz

ABOUT the CHAPTER

Tuberculosis, the most significant among mycobacterial skin diseases, has regained importance
due to the rising prevalence of immunosuppressive patients and the emergence of drug resis-
tance. Cutaneous tuberculosis represents a rare form of the disease, accounting for 1-2% of all
extrapulmonary tuberculosis cases. The causative agent is primarily Mycobacterium tuberculo-
sis, which can reach the skin through exogenous or endogenous routes. The clinical presentation
is dependent on the route of entry and the host immune response. Exogenous forms include tu-
berculous chancre and tuberculosis cutis verrucosa. Endogenous forms include lupus vulgaris,
scrofuloderma, tuberculous gumma, acute miliary tuberculosis, and orificial tuberculosis. Furt-
hermore, in clinical practice, tuberculids, which are considered to be immunological responses
related to tuberculosis without demonstrable bacteria, are encountered. A diagnosis is made on
the basis of clinical findings in conjunction with histopathological examination, acid-fast bacilli
detection, polymerase chain reaction, and tuberculin skin test. The recommended treatment
regimen for tuberculosis is a standard antituberculous protocol, which typically involves a qu-
adruple therapy in the initial phase, followed by a dual combination therapy in the maintenance
phase.

Keywords: Lepra, mycobacteria, tuberculosis
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Tuberklloz
Giris

Ondokuzuncu ylzyilda ve yirminci ylzyil baslarinda 6nemli bir saglik sorunu olan tiber-
kiiloz(TB); yasam standartlarinin iyilesmesi, BCG (Bacillus Calmette -Guerin] asisinin
kullanima girmesi ve etkin tedaviler sonucu dnemli dlcide azalmistir Yirminci yizyil or-
tasindan itibaren immunsipressif hasta sayisindaki artislar (HIV pozitif hastalarin ¢iki-
si, ve imminslpressif tedavilerin yogun kullanimi) yanisira tedavide kullanilan ilaglara
karsi gelisen diren¢ sonucu tekrar artmaya baslamistir!

Kutanoz tiberkiloz(KTB) ilk olarak 1826'da Theophile Laennec tarafindan, Mikobakte-
rium tiberkilozis basili Robert Koch tarafindan(1882) izole edilmeden dnce tanimlan-
mistir?

Epidemiyoloji

Tiiberkiiloz gelismekte olan iilkelerde daha sik goriiliin Koti beslenme, kotii saglik, HIV
infeksiyonu, ve imminsipressif ila¢ kullanimi gibi durumlar tiberkiloz hastalik aktivi-
tesi icin risk faktorleridir. Tiberkiloz hastalarinin % 80'den fazlasini pulmoner TB, %
20'sini ise, TB lenfadenit dahil olmak tzere, ekstrapulmoner tutulumlu olgular olusturur.
Deri tuberkilozu nadir bir tiberkiloz tipi olup, tim akciger disi tiberkiloz hastalarinin
yaklasik % 1-2'sinde gorilmektedir?

Ulkemizden yapilan bir calismada pulmoner ve/veya diger organ tiberkiilozu olan 370
hastanin 13'tinde(% 3,51) deri tiberkiilozu gorilduga bildirilmistir?

Ulkemizde en sik gorilen kutandz tiberkiloz tipi lupus vulgaris olup, bunu skrofuloder-
ma ve tuberkilozis kutis verrukoza izlemektedir*®

Yas, cinsiyet, irk gibi bireysel faktdrler hastalik ve hastalik tiplerinin olusumunda dnemli
faktorlerdir. Cocuklarda muhtemelen bagisikliklarinin olgunlasmamis olmasi nedeniyle
skrofuloderma ve milier tiberkiloz gibi primer formlar daha sik gorilmektedir. Cevre-
sel faktorlere gore de klinik tipler farklilik gostermektedir. Gliney Amerika'da en yaygin
hastalik tipi skrofuloderma iken, Avrupa ve Asya’'da lupus vulgaristir!

Etyopatogenez

Kutandz tiberkilozda ana etken mikobakterium tiberkilozisdir Bazen mikobakterium
bovis veya BCG asisi da KTB nedeni olabilir Mikobakterium tiberkilozis diz veya hafif
bukulmus cubuk seklinde, hareketsiz, sporsuz, kapstilsiz bir basildir. Uzunlugu 1- 10pm,
genisligi 0.2- 0.6pm olup; en dnemli 6zelligi fuksin tarafindan kirmiziya boyanmasi ve al-
kol ve asit etkisi altinda renginin solmamasidir (aside direncli basil]. Isi ve ultraviyoleye
duyarlidir. Blyimek ve cogalmak icin uygun oksijen, pH ve besine ihtiyaci olan aerobik
basil, fagositik hiicrelerin hem icinde hem disinda hayatta kalabilir ve ¢cogalabilir!

KTB'da basiller deriye dogrudan inokilasyonla veya vicutta bulunan bir tiberkiloz
odagdindan cesitli yollarla yayilarak gelebilin KTB'da bagisiklik tepkisi, sistemik TB'da
goriilen tepkiye benzer. infeksiyondan sonra enfekte bdlgedeki basili ortadan kaldirmak
icin dncelikle makrofajlar aktive olur, makrofajlar tarafindan salinan kemokinler ve si-
tokinler vasitasiyla monositler, lenfositler, notrofiller ve dendritik hicreler ilgili bolgede
toplanirlar. T lenfositlerin aktivasyonu sonucu, immunolojik kaskad graniilom olusumu
ile sonlandirilin?

Klinik Bulgular

Klinik belirtilerin gelisimi etken, birey ve cevre arasindaki etkilesimler sonucu sekillenir.
KTB'da basil deriye ekzojen veya endojen mekanizmalarla gelebilir. Tiberkiloz sankri
ve tuberkilozis kutis verrukozada basiller deriye ekzojen yolla dogrudan inokilasyonla
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yerlesir. Endojen infeksiyonlar, dnceden var olan bir infeksiyona
sekonder olarak, basilin birincil odaktan degisik yollarla deriye
gelisi sonucu olusur. Komsuluk yolu veya otoinokilasyonla; ori-
fisyel tiberkiloz, skrofuloderma, bazi lupus vulgaris tipleri ortaya
cikarken, hematojen yayilima bagli olarak akut milier tiberkiloz,
tiberkiloz gomu, lupus vulgaris ve lenfatik yayilima bagli olarak
lupus vulgaris ortaya cikabilir!

Ayrica deri tiberkilozlari basligr altinda tiberkdlidler olarak ad-
landirilan tuberkdilozla ilgili deri belirtileri gdsteren bir hastalik
grubu daha bulunur. Tiberkilidlerin, mikobakterium tiuberkilozis
antijenlerine karsi gelisen asiri duyarliik reaksiyonlari oldugu
distnulmektedir Bu bolimde papllonekrotik tiberkdlid, liken
skrofulozorum ve eritema induratum bazin bulunmaktadir’

Ekzojen Kutanoz Tiiberkiiloz

Tiberkiloz sankri ve tiberkilozis kutis verriikoza gibi mikobak-
terium tiberkilozisin ekzojen inokiilasyonuna bagli gelisen deri
tiberkilozlaridir!

Tuberkiiloz Sankri

Daha once mikobakterium tiberkilozise duyarli hale gelmemis
bireylerde ortaya ¢cikan nadir bir primer tiberkiloz seklidir. En sik
asilanma oranlarinin disik oldugu endemik bédlgelerde, cocuk-
larda gorulir' Travmaya yatkin bolgeler olan ylz ve ekstremiteler-
de lezyonlar gozlenir. Yizde ise konjunktiva ve agiz boslugu en sik
yerlesim yerleridir. Saglam derinin basil penetrasyonuna engel ol-
masI nedeniyle basil dokuya, kicuk siyrik veya yaralardan, bazen
de sterilize edilmemis malzemelerle yapilan islemlerden sonra
girebilir. inokiilasyondan 2-4 hafta kadar sonra sert, agrisiz, kir-
mizimsi kahverengi, bir papil veya nodil gelisir ve llsere donisir.
Ulser yiizeyel olup, kenarlari mavi kirmizi renkte ve kenarlarinin
alti oyuk(dekole), tabani graniiler gérinimdedir. Lezyon eskidikce
Uzeri kalin yapisik krutla ortulir® Lezyon capi genellikle 1 santi-
metre civaridir. Sankrin baslangicindan 3-8 hafta sonra, genellikle
lenf yoluyla basiller yayilir bolgesel lenfadenopati gelisir ve lenf
nodu tutulumu bazen riptirle sonuclanir Sankr 3-12 ay arasinda
iyilesme gosterebilir, bolgesel lenf nodunda atrofik skar ve kalsifi-
kasyon olusabilir Bununla birlikte, tiberkiloz tedavisi yapilmazsa
lupus vulgaris, skrofuloderma veya akut miliyer tiberkiloz gelis-
me riski de vardir

Tuberkiilozis Kutis Verrikoza

En yaygin ekzojen tiberkiloz tipi olup, mikobakterium tiberkd-
lozis'e dnceden orta ila ylksek derecede bagisikligr olan kisi-
lerde primer inokilasyon sonucu gelisir. Yarali cilt yoluyla basil
alinabilir’ Siklikla saglik alanina bagli mesleklerde hastalardan
veya hasta materyallerinden, ciftci, veteriner, kasap gibi bireylerde
tuberkilozlu hayvanlardan bulasabilir® Tropikal bélgelerde ciplak
ayakla ylrime aliskanligi olan cocuklarda topraktan bulasabil-
mektedir

Lezyonlar genellikle etkilenen kimselerin ellerinin radyal tarafin-
da, parmaklarinin sirtinda bulunur. Cocuklarda diz, uyluk, kalca
yerlesim yerleri arasindadir, . Mor bir inflamatuar hale ile cevrili
klcUk bir papller lezyon ile baslangic gosterir.dir. Bir siire sonra
Uzerindeki hiperkeratoz artarak 1-5 santimetre capinda verruka
vulgarisi taklit eden asemptomatik verrikoz plaklara donebilir.
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Yavas bir sekilde biylyip cevreye dogru genisleyen lezyon genel-
likle bir tanedir. . Lezyonun Ust kisminda yarik ve catlaklar gelisir,
bu catlaklar tabandaki kahverengi-kirmizi-morumsu infiltre alana
kadar uzanir. Lezyon sikildigi zaman, fisstrlerden purilan drenaj
gorulebilir. Bu tablo yillarca sirer, ancak spontan gerileme gorile-
bilir Daha sonra bu lezyonlar atrofik sikatris birakir®

Endojen Kutano6z Tiiberkiiloz

Endojen kutanoz tiberkiloz komsuluk, otoinokilasyon, lenfatik
veya hematojen yayilma ile olusabilir. Klinik formlar lupus vulgaris,
skrofuloderma, tiiberkiiloz gomu, akut milier tiberkiloz ve orifis-
yel tiberkilozdur!

Skrofuloderma

Tlberkilozis kutis kollikuativa olarak da bilinir. Tiberkilostatik
ilaclarin ortaya ctkmasindan dnce kutandz tiberkilozlarin en sik
gorulen formu iken glinimizde sikligi tlkelere gore dedismekte-
dir. Brezilya ve Hindistan gibi gelismekte olan Ulkelerde hala kuta-
noz tlberkilozun en yaygin seklidir Her yas grubunda gorilmekle
beraber, cocuklar, gencler ve yaslilar daha ¢ok etkilenir. Baslica
servikal bolge olmak Uzere lenf nodillerinden, veya kemikler, ek-
lemler, testislerde bulunabilen bir tiberkiloz odagindan komsu
deri alanina ulasabilir Akciger tiberkilozu ile birlikteligi siktir
Nadiren BCG asilamalarindan sonra goriilebilir

Lezyonlar subkutan sert noduller olarak baslangic gosterir. Lez-
yonlarin Uzerindeki derinin yapisi normaldir Asmeptomatik bu
lezyonlar, yumusar ve hamur kivamini alirlar. Bu sirada Ustteki
deri morumsu-kirmizi bir renk alir. Birkac ay sonra noddller fluk-
tasyon gdsterip fistilize olurlar, pirilan kazedz bir drenaj gelisir.
Fistiller zamanla Glsere olurlar. Ulserlerin sekli diizensizdir. Mor
renkteki kenarlarinin altlari oyuktur ve yukari dogru kivrilabilir
Tabani yumusak ve girintili cikintili, yer yer purilan yer yer hemo-
rajik materyalle kapli Ulserlerde kordon seklinde sikatrisler gelisir
ve kopruler olusabilir. Oldukc¢a karakteristik olan sikatrislerin ke-
narlari morumsu rengini uzun sire korur. Lezyon sayisi genellikle
1-10 arasinda olup lezyonlar farkli evrelerdedir; biri sikatrislesir-
ken digeri yeni ¢ikabilir®

Tuberkiilozis Kutis Orifisyalis

Genellikle yaslilari etkileyen bu tablo erkeklerde daha sik gorilir
ilerlemis pulmoner, intestinal veya nadiren de genitoliriner tiiber-
kiloz, veya ciddi hiicresel immiunite bozukluklarina eslik eden bir
tiberkiloz tiridur. Bu odaklardan atilan cok sayida basilin genel-
likle travma sonrasi miikéz membranlara inokile olmasi sonucu
gelisir. Lezyonlar pulmoner tiberkilozda oral bolgede, intestinal
tiberkilozda anis cevresinde, genitolriner tiberkilozda ise vul-
va veya glans peniste gorilir. Mukozada lezyon, sarimsi-kirmizi
bir nodiil halinde baslar, kisa siirede ilserlesir Ulserlerin zimba
ile delinmis gibi bir gorundmleri vardir ve kenarlarinin alti oyuktur.
Kenarlari kirmizi veya menekse rengindedirYumusak olan Ulserin
tabani siklikla psodomembran ile ortulu olup, cok sayida sarim-
si-yesilimsi, toplu igne basi biyukliginde tiberkillere rastlanir
(Trelat’in sari grenleri). Siddetli agri mevcuttur, soliter veya multipl
ulserler yavas seyir gosterir.® Perilezyonel dokuda 6dem ve infla-
masyon belirgindir. Prognoz, altta yatan visseral hastaligin siddeti
ile ilgilidir. Tedavi yapilmayan hastalarda lezyonlar ilerler ve 6lim-
cil hastalik gelisebilir!
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Lupus Vulgaris (LV)

Avrupa’'da ve Hindistan'da en yaygin gorilen kronik, ilerleyici
kutandz tiberkiloz seklidir Basile karsi yliksek derecede bagi-
sikligr olan hastalarda meydana gelir, az basil igcerir. Bilinmeyen
nedenlerle kadinlarda 2-3 kat daha sik gorilir Endojen kaynak
haricinde, skrofuloderma skarinin drenaji lzerinde veya nadiren
ekzojen olarak gelisebilir. Lupus vulgaris genellikle yiiz, kulaklar
ve boyunda bazen bacaklarda ve kalgalarda kirmizimsi, sarimsi
kahverengi papuller ve plaklar halinde gorulir. Papillerin birles-
mesi ile olusan plaklar, serpigindz veya verrikoz sinirlarla peri-
fere dogru buyur, capr 10 santimetreyi asar, genellikle merkezi
renk degisikligi ve atrofi gelisir. Nadiren Ulsere olabilir" Bir tarafta
atrofik sikatrisler ile iyilesirken, baska alanda vyeni lezyon cikisi
olabilir. Tipik klinik 6zelligi, sikatrislerin tzerinde yeni lezyon olu-
sumudur..® Keratotik olmayan alanlarin diyaskopisinde diger gra-
nilomatoz hastaliklarda da gorilen sarimsi renkte “elma jolesi”
gorinuimu vardir. Lezyonlar her zaman tipik formlarda bulunmaz
nodiller; vegetasyonlar, Ulser veya timor seklinde lezyonlar da
gorilebilir!

Tedavi edilmeyen lupus vulgaris plaklari yillarca devam edebilir
onlarca santimetre buytyebilir Doku yikimi ve Ulserasyonlarla
birlikte eklem hareketlerini azaltan kontraksiyonlar, yizin kikir-
dak yapilarinda mutilasyonlar gibi hem fonksiyonel hem estetik
degisikliklere neden olabilir. Genellikle 25-30 yil tedavi edilmemis
LV plaklari tzerinde baslica skuamoz hicreli karsinoma olmak
tzere (% 0,5-10,5) malin déntsim gorilebilir?

Tuberkiiloz Gomu

Tlberkiloz gomu, metastatik tiberklloz apsesi olarak da adlan-
dirilir. Ozellikle hiicresel bagisikligin azalmasina bagli olarak he-
matojen yolla gelisir. Beslenmesi yetersiz cocuklar ve bagisikligi
zayiflamis yetiskinlerde siklikla, bagisikligi yeterli hastalarda na-
diren gordlir. Tdberkiloz gomu genellikle govde ve ekstremiteleri
etkileyen az sayida fluktuan subkutan nodiillerle karakterizedir.
Lezyonlar Ulsere olursa kazedz bir sekresyon drene olur. Bolgesel
adenopati genellikle mevcut degildir. Klinik olarak skrofuloder-
maya benzer. Bagisikligi bozuk hastalarda prognoz kotddur, im-
miinkompetan bireylerde apseler yillarca devam edebilir tedavi ile
veya bazen kendiliginden dizelir!

Tuberkilozis Kutis Miliaris (Akut Milier Tiiberkiiloz)

Hicresel immdnitenin baskilandidr durumlarda ve dzellikle co-
cuklarda kizamik, kizil gibi infeksiyonlardan sonra, basillerin he-
matojen yayilmalari sonucu gelisebilir® Nadir ve siddetli bir tiber-
kiloz seklidir Ates, istahsizlik, asteni ve kilo kaybi eslik edebilir.
Klinik olarak eritem, tzerinde kiclk veziklller bulunabilen eri-
temli-beyazimsi veya eritemli-morumsu paptller gorilir, sonra-
sinda lezyonlarda gobeklenme ve kabuklanmalar ortaya cikar. 1-4
hafta icinde gerileme egilimi gostererek deprese ve hipokromik
bir hal alirlar. Akut milier tiberkilozda genellikle siddetli immii-
nosupresyon vardir, neredeyse her zaman tiberkdlin deri testi
negatiftir Nadir olmasina ragmen, esas olarak koinfeksiyonlarlal(-
HIV) artis géstermektedir!
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Tuberkilidler
Papiilonekrotik Tiiberkiilid

En sik gorilen tiberkilid tirddur, genellikle cocuklarda ve genc-
lerde gorilur. Papllonekrotik tlberkulidde ylz, kulaklar, eks-
tremitelerin ekstansor bolgeleri, govde ve kalcalarda simetrik,
tekrarlayici pustiller ve nekrotik hal alabilen eritematéz mor
paplller gorilur. Deri bulgularindan dnce ates, asteni gibi semp-
tomlar, lenfadenopati bulunabilir. Dokiintl haftalar veya aylar son-
ra kendiliginden deprese varioliform skarlarla dizelebilece§i gibi
tedavi yapilmazsa niikslerle seyredebilir. ilaclarla birkac giin veya
hafta icinde klinik iyilesmeyi gozlemlemek mimkindir!

Liken Skrofulosorum

Lenf bezi veya kemik tlberkilozlu cocuklar ve genc yetiskinleri
sik etkileyen nadir bir tiberkiliddir. Mikobakterium avium-intra-
sellulare ile enfekte hastalarda BCG asilamasindan sonra goril-
dugu ile ilgili raporlar vardir. Genellikle govdede asemptomatik,
1-5 mm capli, sari-kirmizi veya kahverengi-kirmizi, folikller veya
perifolikller yerlesimli, sert papillerin grup yapmasiyla olusan
plaklar halinde gorilir. Tlberkiloz tedavisi lezyonlarin haftalar
icinde dizelmesini saglar. Tedavisiz olgular aylar veya yillar sonra
skarsiz olarak gerileyebilir!

Eritema induratum Bazin

Eritema induratum bazin (EIB) tiberkiloz ile iliskili graniloma-
toz lobller pannikilitdir Genc ve orta yasli kadinlarda bacaklar
ve uyluklarin arka yizeyinde hafif agrili, morumsu eritemli deri
alti nodilleri ile karakterizedir Noddillerin caplari birka¢ san-
timetredir; siklikla riptire olup derin Ulserlere dontsebilirler
Tedavi edilmeyen lezyonlar haftalar-aylar sonra spontan gerileye-
bilir, deprese hiperpigmentasyon ve skarla dizelse de genellikle
3-4 ayda bir alevlenmeler ortaya cikar. Ana klinik ayirici tanisi,
septal vaskulitsiz bir pannikilit olan eritema nodozum(EN] ile-
dir. Iki tablonun histolojik olarak ayrimlari genellikle zor degildir.
EIB ozellikleri klinik ve histolojik olarak saptanan bir hastada ek
testlerle tiberkiloz tanisi kanitlanirsa tiiberkiloz tedavisi yapilir
Eger tuberkdiloz ile iliski tespit edilmez ise klinik ve histolojik ola-
rak benzer bir pannikilit olan “nodiler vaskdlit "yoniinde gerekli
arastirmalar yapilmalidir’

BCG Asisina Sekonder Kutanoz Tiiberkiiloz

BCG asisi, Mikobakterium bovis'in zayiflatilmis suslarindan elde
edilen canli bir virls asisidir. BCG asisi deride lupus vulgaris,
skrofuloderma ve tiiberkdlidlere, bazen diger organlarin tiber-
kilozuna, ayrica ates, lokal apseler ve lenfadenit gibi spesifik ol-
mayan reaksiyonlara neden olabilir

Ayirici Tani

Yaygin kullanilan testlerle basilin saptanamamasi ve atipik mor-
folojili lezyonlar tanida zorluklara neden olmaktadir? Kutanéz ti-
berkiloz enflamatuar papuller, verrikoz plaklar, sipuratif nodil-
ler, kronik Ulserler gibi degisik klinik gérintimler yapabilir' Lupus
vulgariste ve tuberkilozis kitis verrilkozada gozlenen yamalar
ve plaklar; psoriasis, numuler dermatit, liken simpleks kronikus,

dermatofitozlar, eritema anulare santrifij, kutanoz diskoid lupus



eritematozus, pitiriazis rozea ve pitiriazis likenoides kronika ile
ayirici taniya girebilir. Skrofuloderma ve tiiberkiiloz gomlari; stafi-
lokokal apseler, nokardiyoz, kromomikoz ve sporotrikoz gibi derin
mantar infeksiyonlari, hidradenit, atipik mikobakteriyel infeksi-
yonlar, pannikdlitler, lepra ve sifilitik gomlarla karisabilir. Orifisyel
tiberkiloz ise Behcet hastaligi, Crohn hastaligl, cinsel yolla bu-
lasan hastaliklar ile karisabilir?

Tani

Kutanoz tiberkiloz tanisinda kullanilan tim tani yontemleri pul-
moner tiberkiloz ile karsilastirildiginda daha disik duyarlilik ve
6zgilliik oranlarina sahiptir. Oncelikle kutandz tiiberkiilozda ba-
silin saptanmasi kolay degildir. Klinik olarak atipik ve spesifik ol-
mayan gordntmler siktir, ayrica histopatoloji her zaman aciklayici
olmamaktadir. Pozitif verileri toplayarak taniya gidebilmek icin,
her tani yonteminden yararlanmak gerekebilir. Deri tiberkilozu
duslnildiginde; histopatolojik inceleme, drneklerde aside di-
rencli basil tespiti ve polimeraz zincir reaksiyonu, tiberklin deri
testi, gogus radyografisi gibi tani yontemlerinden yararlanilir. Stp-
heli durumlarda, teshisin dogrulugunu arttirmak icin interferon
dretiminin yogunluguna bakilabilir ve 6zel kiltlr yontemlerinden
faydalanilabilir”

Histopatoloji

Kutandz tiberkiloz stipheli olgularin incelenmesinde histopato-
lojik inceleme mutlaka yapilmalidir. Tim klinik tiplerde lenfositler,
epiteloid histiyositler ve dev hiicrelerden olusan benzer histolojik
yap! bulunur. Kutandz tiberkilozda en yaygin histolojik bulgu der-
miste tiberkiloid granilom (% 57- 96) saptanmasidir. Verriikoz
formlarda epidermal hiperplazi ve enflamatuar formlarda kazedz
nekroz sik gorilebilen iki histopatolojik bulgudur. Konagin bagisik-
lik tepkisinin yogunlugu hem klinik, hem histopatolojik gérinimu
belirler. Ornegin kazetz nekroz bulunmayan iyi sinirli graniilom-
lar 6zellikle lupus vulgaris ve liken skrofulosorumda saptanirken,
yogun kazedz nekrozlu kotu smirli grandlomlar skrofuloderma
ve gomlarda gorilir. Ozel boyama teknikleri uygulandiginda bile
orneklerde basillere ¢ok distk oranda(% 0 -5) rastlanabilecegi
bilinmelidir. Basil yoklugunun yani sira, karakteristik histolojik
ozelliklerin her zaman bulunmamasi histolojiden teshisi imkan-
siz hale getirebilir Bu zorlukta diger enfeksiyéz granilomatdz
hastaliklar, ve sarkoidoz, granilomattz rozase gibi nonenfeksiyoz
graniilomatdz hastaliklar arasindaki histolojik benzerligin dnemli
rolU vardir. Etyolojik ajanin kolay saptanamamasindan dolayi, ta-
mamlayici testler, klinik takip, terapotik testlerin kullanimina ih-
tiyac olabilir?

Aside Direncli Basil Arastirilmasi

Kutandz tiberkilozda basil saptanmasi ¢cok zor olmakla beraber
saptanabilirse cok kiymetlidir. Lezyonlardan yayma yapilarak ba-
sil bakilmasi kiltirden daha hizli sonuc verir. Bu amacla en cok
Ziehl-Neelsen asit boyama kullaniliz Primer inokiilasyon, skro-
fuloderma, tiberkilozis orifisialis veya metastatik tiberkiiloz ap-
seleri gibi 1slak veya ekstdatif lezyonlar daha ylksek bir bakteri
ylkine sahip oldugu icin tanisal verimleri daha yiksektir’

Mikobakteri Kultiru

Aktif tiberkiloz saptanmasinda altin standarttir. Ayrica mikobakteri
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alt turlerini ayirt edebilir ve antibiyotik duyarliigini belirler. Kutanoz
belirtilerde, geleneksel kiltir ortaminda % 23 civarinda pozitiflik
elde edilebilirken radyometrik kiltir ortaminda pozitiflik orani %
75'lere cikmaktadir; ancak ulasilabilirligi disuktur?

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR)

Bu test, taze doku, kan veya parafin blogunda bulunan mikobakte-
rium tiberkilozis DNA'sinin cogaltilmasi ve tanimlanabilmesini
saglar. Klinik tiplere gore dedisik pozitiflik oranlari saptanabilir
Oldukca distk pozitiflik oranlari yaninda, ézellikle bagisiklik sis-
temi baskilanmis ¢ok basilli hastalarda %100'e varan pozitiflik
oranlari bildiren ¢alismalar bulunmaktadir. Farkli yontemlerle
yapilabilmekle birlikte, histolojik incelemenin tanimsiz kaldigi du-
rumlarda, genellikle in situ PZR yontemi kullanilmaktadir’

Genotipleme

Mikobakterium tiberkilozis suslarinin molekiler tiplemesinde
farkli teknikler kullanilabilmektedir. Bu teknikler direnc¢ genleri-
nin siralanmasina, mutasyonlarin saptanmasina imkan verir. Co-
galtilmis DNA ile mikobakterium tiberkilozisin atipik mikobak-
terilerden ayrilmasi, genotipleme ile antibiyotik direncine neden

olan mutasyonlarin saptanmasi epidemiyolojik calismalara cok
biyik katkilar saglamistir’

Tuberkilin Deri Testi (TDT)

Basile duyarli bireylerin taninmasinda kullanilin Teknik olarak
saflastirilmis protein tirevlerinden olusan(purified protein deri-
vative materials, PPD) tiberkilin test maddesinin sol 6n kol yi-
zeyine intradermal enjeksiyonu seklinde yapilir 48-72 saat sonra
indtrasyon capi olcilir(Mantoux teknigi). Genellikle infeksiyon-
dan 2-10 hafta sonra pozitiflesir. Bagisiklik yetersizligi olmayan
tim hastalar icin, optimal olmamakla birlikte, 10 mm. lzerinde,
AIDS'li hastalarda ise 5 mm. ve Uzerindeki pozitiflikler tiberkiloz
icin glclU bir gosterge olarak disinilmelidir” Ramam ve arka-
daslarinin kutanoz tiberkiloz tanisinda tiberkilin deri testinin
degerini arastirdigi bir calismada, 10 mm sinir degeri kullanil-
diginda, testin duyarliigi ve 6zgulligl sirasiyla % 58.97 ve %
62.50 bulunmustur® Asilanmamis populasyonlarda, hassasiyet
cok daha yiksektir. Tiberkdlin deri testinin pozitifligi her klinik
tabloda farklilik gosterir. Tiberkiloz sankri, milier tiberkiloz ve
tiberkdlozis orifisialis genellikle negatif sonuc gdsterirken, skro-
fuloderma ve lupus vulgaris, siklikla kuvvetli pozitiflikler gosterir”

interferon-Gama Olciimii

Mikobakterium tiberkilozise maruz kalan bireylerde T hiicreleri
tarafindan antijene karsi uretilen interferon-gamanin serumda
dlcilmesi seklinde yapilan bir testtir. Ozellikle endemik alanlarda
ve BCG ile asili popllasyonlarda hata orani daha dusuktir Bu-
nunla birlikte, mikobakterium marinum ve mikobakterium kansa-
sii gibi cevresel mikobakterilerle dnceki infeksiyonlar yanlis pozitif
sonuclara neden olabilir Pulmoner tiberkilozda degisik test yon-
temleriyle interferon gama ol¢cimi % 76-90 hassasiyet, % 93-99
0zgullik oranlari gostermistir. Kutanoz tiiberkiloz slipheli kiictk
bir hasta grubunda T-SPOT.TB ile interferon gama dl¢im sonuclari
pulmoner tibekiloza benzer duyarlilik, daha disik 6zgullik de-
gerleri gostermistir’
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Tedavi

Tedavi, genellikle baslangic dénemi ve idame donemi olarak iki
basamakli uygulanir Baslangic tedavi doneminde hizli ¢cogdalan
basillerin temizlenmesi amaclanir. Bu donemde dért ilag (izoni-
yazid+rifampisin+pirazinamid+etambutol) kullanilir ve tedaviye 2
ay devam edilir. ilk donemde bakterisidal etki saglanmasi ve ilag
direnci gelisiminin engellenmesi hedeflenirken idame déneminde
sterilizasyon gerceklestirilir. idamede, zaman zaman aktive olan,
aralikli cogalma gosteren basillerin temizlenmesi hedeflenmek-
tedir. Idamede genellikle 2 ilac (izoniyazid+rifampisin) 4 ay siire
ile kullanilir, 6zel durumlarda slre 7-10 aya uzatilabilir?? Tedavi
basarisinda ilaclarin dizenli olarak ve yeterli siire kullanilmasi
cok buylk dnem tasir Tuberkiloz tedavisi, tUlkemizde saglik ba-
kanligi sistemi icinde, dogrudan gozetimli tedavi stratejisi ile ya-
pilmaktadir. Turkiye'de birinci secenek olarak kullanilan tiber-
kiloz ilaglarinin ginlik eriskin dozlari tablo-1'de gosterilmistir?
Ozellikli hasta gruplarinda tedavi planlarken farkli secenekler icin
mutlaka tedavi rehberlerine basvurulmalidir Tedaviye baslarken
hastalara ilaclarla ilgili yan etkiler anlatilmalidir. En sik bulanti,
kusma seklinde gastrointestinal yan etkiler ve deri dokuntuleri
gorulirken, daha az siklikla vestibiler etkiler ve hepatit goril-
mektedir. Yan etkiler genellikle tedavinin ilk G¢ ayinda gorulir. Yan
etkinin ozelligine gore, belirli bir protokol cercevesinde, gerekli
durumlarda ilac degisikligine gidilerek tedavinin tamamlanmasi
saglanmalidir. Hastalar organ toksisiteleri yoninden aylik labora-
tuvar incelemeleri yapilarak tedavi bitene kadar takip edilmelidir’
inatci deri lezyonlarinda, lezyonlarin eksizyonu ve deformitelerin
dizeltilmesinde cerrahi uygulamalar gerekli olabilir. Tuberkulid-
lerin tedavisinde, temel olarak KTB icin onerilen tedavi rejimleri
izlenir?
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Tablo 1. Turkiye'de birinci secenek olarak kullanilan tiberkiloz ilaglari

Glnlik doz/kg Maksimum doz/gin

izoniyazid 5 (4-6)mg/kg 300 mg/giin
Rifampisin 10 (8-15)mg/kg 600 mg/gn
Pirazinamid 25 (20-30)mg/kg 2000 mg/gun
Etambutol 20 (15-20)mg/kg 1500 mg/gtin
Rifabutin 5mg/kg 300 mg/gln
Streptomisin 15(12-18) mg/kg 1000mg/gin



https://doi.org/10.1590/abd1806-4841.20142334
https://doi.org/10.1016/j.clindermatol.2019.01.008
https://doi.org/10.1046/j.1365-4362.2003.01762.x
https://doi.org/10.1590/abd1806-4841.20142747
https://doi.org/10.1111/j.1365-4632.2011.04971.x

Lepra
Giris

Lepra, diger adiyla Hansen hastaligi, Mycobacterium leprae ve Mycobacterium leproma-
tosis bakterilerinin neden oldugu, deri ve periferik sinirleri tutan kronik bir enfeksiyon-
dur. Bu iki bakteri, Mycobacterium leprae kompleksi icinde yer alir DNA dizilimlerinde
belirgin farkliliklar bulunsa da her ikisi de sinirlere dzel bir egilim gdsteren zorunlu hiicre
ici mikroorganizmalardir ve ayni klinik tabloyu olustururlar:!

Lepra, tarih boyunca toplumsal korkular ve yanls bilgilerle cevrili bir hastalik olmus-
tur. Ancak yaygin inanisin aksine lepra, diisiik bulasiciliga sahip bir enfeksiyondur ve
glinimizde etkili tedavi yontemleri mevcuttur. Buna ragmen, hastalikla iliskili dam-
galanma ve sosyal dislanma, erken tani ve tedaviyi zorlastirarak ciddi sonuclara yol
acabilir??

Hastaligin erken donemde fark edilmesi, sinirlerde meydana gelebilecek kalici hasari
onlemenin en dnemli adimidir. Tedavi edilmeyen olgularda, 6zellikle eller, ayaklar ve go-
zlerde deformite ve fonksiyon kaybi gelisebilir. Bu nedenle lepra, yalnizca tibbi degil, ayni
zamanda sosyal acidan da ele alinmasi gereken bir halk sagligr sorunudur.

Epidemiyoloji

Diinya Saglik Orgiiti (WHO), 1990°li yillarda leprayr bir halk sagligi sorunu olmaktan
cikarmayi hedeflemis ve bu hedefi 2000 yilina kadar gerceklestirmeyi amaclamistir.
WHO'nun tanimina gére “eliminasyon”, endemik ulkelerde lepra prevalansinin 10.000
kisi basina 1 vakanin altina diisliriilmesi anlamina gelmektedir *. Bu kapsamda 6nemli
ilerlemeler kaydedilmistir.

1985 yilinda diinya genelinde kayitli lepra vakasi 5,4 milyon iken, 2022 yilina gelindidinde
bu sayi 165.459 "a dismustir. Ayni dénemde prevalans orani 10.000 kisi basina 21,1'den
0,21’e gerilemistir °. Bu veriler, tedaviye erisim ve erken tani konusundaki iyilesmelerin
oénemli sonuclar dogurdugunu gostermektedir.

Ancak, elde edilen bu basariya ragmen yeni vaka bildirimleri devam etmektedir Ozel-
likle cocuklarda gorilen yeni vakalar, aktif bulasmanin sirdigine isaret etmektedir.
Bu durum, lepranin tamamen ortadan kaldirilmasinin éniindeki en biyik zorluklardan
birini olusturmaktadir. Hindistan, Brezilya ve Endonezya gibi Ulkeler, ginimizde dinya
genelindeki vakalarin biytk cogunlugunu barindirmakta ve hastalik yiki bu bélgelerde
yogunlasmaktadir. 5¢

Mikrobiyoloji
Bakteri Ozellikleri ve Bulas Yollari

M. leprae, zorunlu hicre ici, asidorezistan, aerobik bir basil olup, insanlara ek olarak
armadillolar ve primatlar gibi diger turleri de enfekte edebilirMycobacterium leprae'nin
bulasi ve viicuttan cikisinda ozellikle dermis ve nazal mukozanin 6nemli bir rol oynadi-
g1 bilinmektedir. Buna karsin, bakterinin viicuda giris yolu hala tartismali bir konudur.
Mevcut arastirmalar, st solunum yolu Uzerinden girisin en olasi yol oldugunu disin-
dirmektedir”

Ayrica, son arastirmalar M. leprae’nin endondral laminin-2 izoformu ve alfa-distroglikan
reseptorl araciligiyla periferik sinir Schwann hicrelerine baglanabildigini ortaya koy-
mustur. Bu bulgu, lepranin sinir hasarina yol acan patogenezinin daha iyi anlasilmasini
saglamistir’

M. leprae, cok yavas cogalan bir patojendir; cogalma siresi yaklasik 14 gindur. Bu ya-
vas biylime, hastaligin uzun inkibasyon silresi ve sinsi baslangicini aciklar. Bakterinin
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mikolik asit iceren hidrofobik hiicre duvari, polar molekdllerin ve
bircok ilacin hiicre icine girisini zorlastirir’

Siniflama ve Terminoloji

Klinik ve bagisiklik yanitina gore iki ana formda degerlendirilen
lepra, daha genis anlamda iki temel siniflama sistemiyle deger-
lendirilir®:

1. Ridley-Jopling Siniflamasi

Tuberkdloid Lepra (TT): Guclu hucresel bagisiklik, az sa-
yida lezyon ve basil.

Borderline Lepra (BT, BB, BL): TT ve LL formlari arasinda
gecis formlari.

Lepromatdz Lepra (LL): Zayif hiicresel bagisiklik, yaygn
lezyonlar ve yiiksek basil yuku.

indetermine Lepra: Belirsiz baslangic formu, 6zellikle co-
cuklarda gorulen sinirli lezyonlar.

2. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) Siniflamasi

Paucibasiller (PB): Bes veya daha az deri lezyonu, basil
negatif.
Multibasiller (MB): Alti veya daha fazla lezyon, basil pozitif
olabilir.

Tani

Lepra tanisi, klinik belirtiler ve laboratuvar testlerinin bir arada
degerlendirilmesiyle konur. Tani sirecinde oncelikle hastanin deri
lezyonlari ve sinir tutulumu incelenir.

1. Klinik Degerlendirme:

Deride his kaybi olan hipopigmente veya eritemli lezyonlar.
Kalinlasmis sinirler, duyu kaybi, kas glcsizligu belirtileri,

2. Slit-Deri Yayma Testi:

Lezyonlardan alinan ornekler Ziehl-Neelsen boyamasi ile
incelenir. Bu testte Mycobacterium leprae bakterisi asit-
fast basiller (AFB) olarak tespit edilir.

3. Deri Biyopsisi ve Histopatoloji:

Lezyondan alinan doku 6rnedi mikroskop altinda incelenir.
Grantlom varligi ve basillerin gorilmesi taniyi destekler.

4. Molekiler Testler (PCR):

PCR testi, doku veya deri orneklerinde M. lepraenin
DNA'sini tespit eder. Ozellikle bakterinin az oldugu erken
vakalarda hassas bir yontemdir.

5. Lepromin Deri Testi:

Lepromin testi, bagisiklik yanitini dlcer ve lepra tirind si-
niflandirmaya yardimci olur. Tani koymak icin kullanilmaz.

6. Sinir Fonksiyon Testleri:
Duyu ve motor kayiplari degerlendirilir Monofilament testi

gibi yontemlerle sinir hasari tespit edilebilir.
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Ozetle, lepra tanisinda his kaybi olan deri lezyonlari ve sinir ka-
linlasmasi gibi klinik bulgular esas alinir. Kesin tani, slit-skin testi,
deri biyopsisi veya PCR gibi laboratuvar yontemleriyle dogrulanir.

Klinik Bulgular

Lepranin klinik gorinidmu biuytk 6lctide konakcinin bagisiklik ya-
nitina baglidir Bagisiklik yanitina gore iki ana klinik form gelisir:’

1. Tuberkiiloid Lepra

Konakg¢inin bagisiklik sistemi T hiicre aracili bagisiklik (Th1 yaniti)
gelistirirse (lepromin deri testi pozitif), hastalik daha hafif seyre-
der. Bu hastalarda antijen-spesifik CD4+ T hiicreleri olusur ve Th1
alt tipi IFN-gama gibi sitokinler salgilayarak makrofajlari aktive
eder. Aktive olan makrofajlar bakteriyi fagosite eder ve boylece
bakteriyel yik kontrol altina alinir. Bu bagisiklik yaniti, Mycoba-
cterium tuberculosis enfeksiyonunda gorilen yanit ile benzer-
lik gosterir. Sonuc olarak, tiberkiloid leprada, sinirlari belirgin,
anestezik lezyonlar ve sinirli sinir tutulumu gozlenir’

2. Lepromatoz Lepra

Bagisiklik sistemi humoral yanit gelistirirse, bagisiklik sistemi
bakteriye karsi etkili olamaz ve hastalik daha siddetli bir klinik
tablo ile ortaya cikar Bu hastalarda CD4+ T hicrelerinin Th2 alt
tipi baskindir ve IL-4 ve IL-5 gibi sitokinler salgilanir. Bu sitokinler
B lenfositlerini uyararak antikor tretimini artirir. Ancak M. leprae
hicre ici bir bakteri oldugu icin antikorlar bakteriye karsi etkili
olamaz (lepromin deri testi negatif) ve enfeksiyon kontrol altina
alinamaz. Lepromatoz leprada yaygn deri lezyonlari, nodiller ve
yaygin sinir tutulumuna bagli ciddi deformiteler ortaya cikar’

Hastalarin cogunlugunda, tiberkiloid ve lepromatdz formlar ara-
sinda kalan formlar gorilir. Orta derecede imminitesi olan bu
kisilerde lepromin deri testi pozitif veya negatif olabilir Bu hasta-
larda esas 6nemli nokta sinir tutulumunun ciddiyetidir.

Lepra Reaksiyonlari

Lepra reaksiyonlari, Tip 1 ve Tip 2 olmak Uzere iki ana grupta in-
celenir. Bu reaksiyonlar, tedavi sirasinda veya sonrasinda ortaya
cikabilir ve altta yatan immiinolojik mekanizmalari farklidir.

Tip 1 reaksiyon, borderline tiiberkdiloid, mid-borderline veya bor-
derline lepromat6z hastalarda gorilir. Bu reaksiyon, M. leprae
antijenlerine karsi gecikmis tipte asiri duyarlilik ve hiicresel im-
min yanitin spontan olarak artmasi sonucu olusur. Tedavi edil-
mediginde birkac ay slrebilir. Tip 1 reaksiyonun gelisimini dngore-
bilecek bilinen bir risk faktori veya rutin laboratuvar testi bulun-
mamaktadir ve bu nedenle hastanin mevcut tedavi diizeninde
degisiklik yapilmasina gerek yoktur’

Tip 2 reaksiyon (eritema nodosum leprozum) ise borderline lep-
romatoz ve lepromatoz hastalarda ortaya ¢ikar Mekanizmasi tam
olarak anlasilamamis olsa da yaygin olarak immuin kompleks
hastaligi olarak kabul edilir. Tedavi edilmediginde 1-2 hafta siren
Tip 2 reaksiyon, aylar boyunca tekrarlayabilir. Tip 2 reaksiyonun
risk faktdrleri arasinda gebelik, emzirme donemi ve ergenlik yer
alir Her iki reaksiyon tipi de hastaligin immunolojik dinamikleri-
yle iliskilidir ve dogru zamanda uygun mudahalede bulunmak
6nem tasir’



Tip 3 reaksiyon olarak da bilinen Lucio fenomeni ise genellikle
atessiz, genis viyolase yamalar ve billoz infiltrasyonla karakter-
izedir, diger reaksiyonlardan farkli olarak tedavi edilmeyen lepra
hastalarinda gorulir’

Tedavi

Lepra tedavisinin temelini, coklu ila¢ tedavisi olusturur. Bu yak-
lasim, direnc gelisme riskini en aza indirmek icin onemlidir; bu
nedenle tek ila¢ tedavisinden kacinilmalidir. Lepra tedavisinde
birinci basamak ilaglar dapson, rifampisin ve klofazimindir Bu
ilaclar, Mycobacterium leprae ve Mycobacterium lepromatosis
kaynakli lepra vakalarinda etkilidir.

Bu ajanlarin etkinligi, klinik calismalar, hayvan deneyleri ve lab-
oratuvar (in vitro) calismalarla kanitlanmistir. Lepra, bulasiciligi
disik bir hastaliktir; bu nedenle, stipheli veya tani konmus hasta-
larin izolasyonu gerekli degildir. Coklu ilac tedavisi sayesinde hem
hastalik kontrol altina alinmakta hem de bakteriyel direncin orta-
ya cikmasi engellenmektedir.

Dapson, bakteriyostatik etki gosteren ve genellikle iyi tolere edilen
bir ilactir. Ancak dnemli yan etkileri arasinda dapson hipersensiti-
vite sendromu (HLA-B*13:01 ile iliskilidir), methemoglobinemi ve
agranilositoz bulunur. Hastalarin cogunda hafif hemolitik anemi
gorilse de ciddi hemolitik anemi, dzellikle glukoz-6-fosfat dehidro-
genaz (G6PD) eksikligi olanlarda ortaya ¢ikar Bu nedenle, dapson
baslanmadan dnce hastalarda G6PD eksikligi taramasi yapitmali ve
G6PD aktivitesi %30'un altinda olan hastalarda dapson yerine mi-
nosiklin veya klaritromisin gibi alternatif ajanlar distinilmelidir.

Rifampisin ise lepra tedavisinde bakterisidal etkisi en yiksek
ilactir ve standart dozlarda genellikle giivenle kullanilabilir. Ancak
bobrek yetmezligi, kemik iligi baskilanmasi, hepatit ve grip benzeri
sendrom gibi nadir yan etkiler gorilebilir Rifampisin, karaciger
sitokrom P450 sisteminde CYP3A4 enzimini indikleyerek diger
ilaclarin metabolizmasini hizlandiriz Bu durum, oral kontrasep-
tifler, kortikosteroidler ve HIV proteaz inhibitérleri gibi ilaclarin
etkinligini azaltabilir.

Klofazimin ise zayif bakterisidal etkili bir ilac olmasina ragmen,
dapsoneile kombinasyonu onemli sinerjistik etki saglar. Klofaz-
imin en belirgin yan etkisi deride, 6zellikle lezyon bolgelerinde
gorulen hiperpigmentasyondur. Bu pigmentasyon, ilacin lipofilik
yapisi nedeniyle ortaya cikar ve tedavi kesildikten sonra genellikle
bir ila iki yil icinde dizelir. Ayrica fototoksisite nedeniyle glinese
maruz kalmak bu durumu daha da belirgin hale getirebilir. Yiksek

Bolim 12: Mikobakteri Hastaliklari

dozlarda klofazimin kullanimi gastrointestinal yan etkilere yol
acabilir Hiperpigmentasyonu tolere edemeyen hastalarda ise
ofloksasin alternatif olarak kullanilabilir.

Diinya Saglik Orglitii tarafindan dnerilen ¢oklu ilac tedavisi doz ve
streleri tabloda verilmistir (Tablo 1).7

Korunma

Lepra icin kontrol onlemleri, aktif vakalarin klinik yonetimi ve
temaslilarin takibini icerir Ozellikle ev ici temaslilar, en az bes
yil boyunca yillik olarak lepra belirtileri acisindan degerlendir-
ilmelidir. Temaslilara, deride veya sinir sisteminde herhangi bir
belirti (6rnegin uyusukluk, his kaybi, deri lezyonlar) gelisme-
si durumunda derhal saglik kurulusuna basvurmalari gerektigi
konusunda egitim verilmelidir. Bu yaklasim, hastaligin erken
teshisini ve yayiimini onlemede kritik bir rol oynar.

Profilaktik bagisiklama, maruz kalmadan once veya sonra koru-
ma amaciyla uygulanabilir. Bu kapsamda BCG-LepVax ve Myco-
bacterium indicus pranii (MIP) gibi etkinligi kanitlanmis asilar
mevcuttur. Ancak giinimdizde lepradan korunmak icin tek basina
yaygin olarak uygulanan asi Bacillus Calmette-Guérin’ dir (BCG).
BCG asisinin lepraya karsi sagladigi koruma oraninin %20 ile %90
arasinda degistigi tahmin edilmektedir.

Lepra hastalarinin yetiskin ve 2 yas ve tzeri cocuk temaslilarinda
koruyucu tedavi olarak tek doz rifampisin uygulanmasi dnerilme-
ktedir. Cocukluk doneminde yapilan BCG asisi ile birlikte tek doz
rifampisinin, %80 oraninda kimulatif koruyucu etkinlik sagladigi
bildirilmistir™
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Tablo 1. Diinya Saglik Orgiiti tarafindan énerilen lepra tedavisi

Tani Populasyon Rifampisin (Doz) Klofazimin (Doz) Dapson (Doz) Sire
PB Eriskin 600 mg/ay 300 mg/ay + 50 mg/giin 100 mg/giin 6 ay

PB Cocuk (10-14 yas) 450 mg/ay 150 mg/ay + 50 mg/giin 50 mg/gun 6 ay

PB Cocuk [« 10 yas veya <40 kg) 10 mg/ay 6 mg/ay + 1 mg/gin 2 mg/gin 6 ay

MB Eriskin 600 mg/ay 300 mg/ay + 50 mg/giin 100 mg/gin 12 ay
MB Cocuk (10-14 yas) 450 mg/ay 150 mg/ay + 50 mg/glin 50 mg/gin 12 ay
MB Cocuk (€10 yas veya <40 kg) 10 mg/ay 6 mg/ay + 1 mg/gin 2 mg/gln 12 ay
PB: Pausibasiller; MB: multibasiller
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Ekzemalar
Eczemas

BOLUM HAKKINDA

Ekzemalar; derinin sik gorilen inflamatuar hastaliklari arasinda onemli bir yer tutmaktadir. Bu
bolimde allerjik kontakt dermatit, irritan kontakt dermatit, atopik dermatit, dishidrotik ekzema,
numuler dermatit ve staz dermatiti ele alinmistir Allerjik kontakt dermatit, spesifik allerjenlere
karsi gelisen gecikmis tip hipersensitivite reaksiyonu iken, irritan kontakt dermatit kimyasal veya
fiziksel irritanlarin direkt etkisiyle ortaya cikar. Atopik dermatit ise genetik yatkinlik zemininde
gelisen, kronik, tekrarlayici, kasintili bir hastaliktir ve yas gruplarina gore farkli klinik prezentas-
yonlar gosterir. Dishidrotik ekzema palmoplantar bolgeyi etkileyen vezikiiler lezyonlarla karak-
terize iken, numuler dermatit tipik olarak madeni para benzeri plaklarla seyreder. Staz dermatiti
kronik venoz yetmezlik zemininde gelisen ve siklikla alt ekstremiteleri etkileyen bir tablodur. Bu
hastaliklarin tanisinda klinik bulgular 6n planda olup, tedavide topikal kortikosteroidler, nem-
lendiriciler ve tetikleyici faktorlerden kacinma yaklasimlari temel rol oynar. Siddetli ve direncli
olgularda sistemik tedavilere basvurulabilmektedir.

Anahtar kelimeler: Atopik dermatit, ekzema, kontakt dermatit

ABOUT the CHAPTER

Eczemas represent a substantial category of common inflammatory dermatoses. This chapter
presents an overview of the various forms of eczema, including allergic contact dermatitis, ir-
ritant contact dermatitis, atopic dermatitis, dyshidrotic eczema, nummular dermatitis, and sta-
sis dermatitis. Allergic contact dermatitis represents a delayed-type hypersensitivity reaction to
specific allergens, whereas irritant contact dermatitis occurs as a direct result of the effects of
chemical or physicalirritants. Atopic dermatitis is a chronic, recurrent, pruritic condition that de-
velops on a genetic predisposition and presents with different clinical manifestations across age
groups. Dyshidrotic eczema characteristically affects the palmoplantar regions, manifesting as
vesicular lesions. In contrast, nummular dermatitis typically presents with coin-shaped plaques.
Stasis dermatitis is a dermatological condition that develops in the setting of chronic venous in-
sufficiency, predominantly affecting the lower extremities. A comprehensive clinical assessment
is of paramount importance in the diagnosis of this condition. The treatment plan typically invol-
ves the use of topical corticosteroids, moisturizers, and avoidance of potential triggers. In cases
of severe or refractory disease, systemic therapies may be indicated.
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Allerjik Kontakt Dermatit
Giris

Allerjik kontakt dermatit (AKD), ekzojen ajanlarin deriye temasi sonrasinda ortaya cikan
T hicre aracili, gecikmis tipte asiri duyarlilik yanitinin gézlendigi inflamatuvar deri reak-
siyonudur. Hastalik, ozellikle belirli mesleklerde calisan kisilerde daha sik gorilmekte-
dir. Akut donemde eritem, vezikill ve kasinti gozlenir. Kronik maruziyette eritemde azal-
ma, likenifikasyon olusumu ve kasintinin devam ettigi gozlenir. Klinik gériinim allerjene
ve verilen yanita bagli olarak degisebilir, ancak cogu durumda lezyonlar dncelikle temas
bolgesi ile sinirlidir. Allerjenin tespitinde yama (patch) testi temel tanisal testtir!

Epidemiyoloji

Avrupa’da genel nifusun yaklasik %20°sinde en az bir allerjene karsi kontak allerji ge-
lisimi vardir. En yaygin olanlar; nikel, koku ve koruyuculara karsi allerjidir. Krom ve p-fe-
nilendiamine (PPD) allerjisi genel popllasyonda daha az gozlenir ancak mesleksel ma-
ruziyet acisindan en sik rastlanan alerjenlerdir. Kontakt dermatit kadinlarda erkeklere
oranla 2 kat daha sik gorilur. Genellikle genc yasta baslar. 12-16 yas arasinda prevelansi
%15'tir

Bircok tilkede mesleksel hastaliklar icinde en fazla goriilen mesleksel kontakt dermatit-
tir. Yilik insidansi %0.5-1.9 arasindadir. Hafif klinikle seyredenlerin genellikle kayit edil-
medigi disinilirse bu oranin daha yiksek oldugu soylenebilir. En cok etkilenen mes-
lekler (%80°1) metal iscileri, saglik calisanlari, gida endustrisi calisanlari, temizlikciler,
insaat iscileri ve boyacilardir.

Nikel, diinya genelinde en yaygin gorilen kontakt alerjenlerden biridir. Avrupa Birligi
(ABJ, 1994 yilinda nikelin tiketici Grinlerindeki kullanimini kisitladi. AB ydnergesi ile
Danimarka'da nikel alerji sikligi % 26.9'dan daha sonra% 12.4°e disti. Son zamanlarda
cep telefonlari gibi yeni nikel maruziyet kaynaklari bildirilmistir.

Koku alerjileri genel popiilasyonda en sik tespit edilen alerjilerdendir ve sikligr %1-4.2
arasinda degisir. Kozmetik Uriinlere karsi allerjenlerin Ucte biri koku alerjilerinden kay-
naklanir. Koku aracili kontakt dermatiti saptamak icin rutin sekiz maddenin karisimi olan
‘koku karisimi I ve bes maddenin eklendigi ‘koku karisimi II' kullanilin Gorilme sikligi
artan bir koku allerjeni olan hidroksiizoheksil 3-sikloheksen karboksialdehittir (HIICC).
Deodorantlarda yaygin olarak kullanilir

Kroma karsi kontakt dermatit, dzellikle mesleksel olarak sik gorilir. Cimento iscilerin-
de% 17 oraninda gérillmis. Deri Griinlerde de krom allerjisi gériiliir Ozellikle ayakkabi
gibi giyilebilir deri Urinlerde bu alerjene dikkat edilmelidir.

p-Fenilendiamin (PPD), oksidatif sac boyasl bilesenleridendir. Avrupada genel toplumun
%0.2-2.5"u, kuaférlerin %20'sinde PPD allerjisi gorilur. PPD siyah kina dovmelerinde de
eklenmis olabilir?

Genel popllasyonda yapilmis retrospektif bir calismada en yaygin alerjenler olarak nikel,
koku karisimi, kobalt ve Peru balsami olarak bildirilmis. Cocuklar arasinda nikel sulfat,
amonyum persiilfat, altin sodyum tiyosulfat, timerosal ve toluen-2,5-diamin (p-toluendi-
amin) en yaygin allerjenler olarak bildirilmistir?

AKD icin kolaylastirici risk faktorleri, yas, meslek, sosyokiiltirel ve ¢evresel 6zellikler,
aliskanliklar ve atopik dermatit dykisidir Her yasta AKD gordlmekle birlikte yas
artikca AKD sikligi artar. Potansiyel allerjenlere tekrarlayan ve uzun sireli maruziyet,
yetiskinlerde yiiksek AKD oranini aciklayabilir. Staz dermatiti ve vendz Ulserler gibi ko-
morbiditeler AKD'e katkida bulunan faktorlerdir*
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Deri ve Ziihrevi Hastaliklar

Etyopatogenez

Allerjik kontakt dermatitin ortaya ¢cikmasi icin genetik olarak du-
yarli bir bireyin allerjen ile birden fazla temasinin olmasi gerek-
mektedir. Antijene 0zgulluk gdsteren edinsel immunitenin aktive
olmasi ve effektor T hicrelerinin yonlendirdigi inflamatuvar du-
rum neticesinde ortaya ¢ikar.

Duyarlanma evresinde allerjenin deriye temas etmesiyle deride-
ki keratinositler aktive edilir Keratinositlerden IL-1 ve TNF -alfa
salinimi olur ve Langerhans hiicreleri uyarilir ve allerjen Langer-
hans hicreleri icerisine alinit Antijen T lenfositlerine sunulur.
Kompleks immiinolojik strec ile antijen sunan T hiicreleri uyarilir
bu da bellek T hiicrelerinin ve effektor T hicrelerinin olusmasina
neden olur. Allerjenin ikinci temasindan sonra periferal bellek T
hiicreleri ve effektor T hiicreleri 48-72 saat icerisinde AKD lezyo-
nunu olusturacak sitokin kemokinleri salgilamaya baslar?®

Klinik Bulgular

Akut AKD lezyonlari eritem, endurasyon ve skuamli plaklardan
olusur. Daha siddetli vakalarda vezikil ve biller gozlenebilir
G0z kapaklari, dudaklar ve genital bélge gibi derinin ince oldugu
bolgelerde 6dem belirgin olabilin AKD’te en belirgin semptom
kasintidir. Bununla birlikte, yanma, batma veya agri gibi cesitli
baska semptomlara neden olabilir.

Alerjenlere sirekli maruz kalma sonucunda kronik AKD klinigi
gorulir. Histopatolojik olarak akantoz, hiperkeratoz, édem ve
dermiste hicresel infiltrasyon sonucu deride kalinlasma, kuru-
ma ve kabuklanmalar gorilir Likenifikasyon ve fissirlesme daha
sonra gelisebilir Ekskoriyasyon ve impetijinizasyon gibi sekonder
degisiklikler gozlenebilir

Lezyonlarin dagilimi tipik olarak alerjenle temas eden deri bdlge-
lerinde lokalizedir. Ayrica ilk temas yerinden farkli uzakliktaki deri
alanlarina tasinmasiyla dizensiz ve yaygin dagilimlar gorulebilir.

AKD'de en sik etkilenen bolgeler cevre ile en sik temas eden
el, ylz veya goz kapaklari gibi vucit alanlaridir Sac boyalari ve
sampuanlar gibi sacli deriye uygulanan allerjenler komsu loka-
lizasyonda dermatite neden olabilir Ylzdeki lezyonlarda, koz-
metik Urdnlerin dogrudan temasi veya alerjenlerin yiize istem
disi aktarilmasindan kaynaklanabilin Ornegdin ojelere bagli géz
kapaginda AKD sik gozlenir.

Boyun ve goguste yerlesen sarkit benzeri lezyon dagilimlarinda
(berloque dermatiti), parfim ve losyonlardaki kokulara karsi bir
reaksiyon oldugu akla gelmelidir.

Govdede yaygin veya dizensiz dagilan dermatit bulgulari genellikle
koltuk alti kivrimlarinda belirginlesir. Burda kumas boyalarindan
veya kumaslardan kaynaklanan AKD akla gelmelidir.

Periorifisyal AKD, 1slak mendil gibi hijyen Grinlerindeki kokular-
dan, temizleyicilerden veya koruyucu maddelerden kaynaklanabi-
Lir

Ayagin dorsal ylzind tutan dermatit, ayakkabr imalatinda
kullanilan kimyasallara ( benzotiyazoller, ditiokarbamat, tiyuram,
hekzemetilentetraminve potasyum dikromat gibi] bagli olabilir.
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Glnes goren yerlerde tutulum olmasi fotoallerjik kontakt derma-
titi akla getirmelidir.

Mesleki AKD siklikla ellerde gozlenir. Meslede 6zgl maruziyetle-
rin dikkatli bir sekilde tespit edilmesini gerektirir®

Tani

AKD'nin tipik gorinimu, alerjenle temas eden deri alaninda lo-
kalize, sinirlari iyi belirlenmis, kasintili, ekzematoz bir dokinti-
dur. Akut AKD'de vezikiiller ve sulantili gériinim , kronik AKD'de
skuamlar ve likenifiye plaklar olabilir AKD'de lezyonlarin klinik
gorinidmu ve dagiimi etyolojik acidan ipuclari saglar. Anamnez-
de alinan meslek, hobi ve ev isleri sirasinda maruz kalinan olasi
allerjen gecmisi onemlidir. Tanisal olarak kullanilan en temel
test yama (patch) testidirYama testinde deneysel olarak kontakt
dermatit olusturulmasi soz konusudur. Klasik yama testinde,
vazelin icinde seyreltilerek siringalara yerlestirilmis allerjenler
veya sivi formda bulunan allerjenler . "Finn chamber™ denilen
8 mm’lik 6zel cukur kaplara konulup sirta uygulanir Ginimiuzde
daha pratik olmasi nedeniyle hazir yama testleri daha cok tercih
edilmektedir (Orn: TR.UE. test ). Bu materyallerde adheziv bant-
lar Uzerinde allerjenler emdirilmistir. Bu bantlar direk hastanin
sirtina yapistirilarak uygulanir. Yama testinde istatistiksel olarak
en sik karsilasilan allerjenlerin oldugu standart seriler kullanilir
Standart seriden yeterli sonu¢ alinamazsa hastanin meslegi ve
klinigine gore 0zel yama testi serileri yapilabilir.

AKD'de histopatolojik incelemenin yeri sinirlidir Irritan kontakt
dermatit ile ayrimi zordur. Innflamatuvar reaksiyon siddetine gére
histopatolojik bulgular degisir.’

Ayirici Tani

lyi bir anamnez ve klinik degerlendirme ile AKD tanisi rahatlikla
konabilir Ayirici tanida ilk olarak irritan kontakt dermatit
dusindlmelidin. AKD ile klinik ve histopatolojik olarak benzer
morfolojiye sahiptir. Yama testi AKD tanisi desteklemek acisindan
faydali olabilir Akut AKD ayirici tanisinda akut irritan kontakt der-
matit, selulit/erizipel, anjiyoodem, herpes zoster erken donem
lezyonlari oncelikle akla gelmelidir Daha nadiren akut sistemik
lupus eritematozus, dermatomiyozit ile karisabilir

Kronik AKD ayirici tanisinda irritan kontakt dermatit, atopik der-
matit, seboreik dermatit, psoriasis, nummuler dermatit, dizhi-
drotik dermatit, uyuz, staz dermatiti,asteatotik dermatit akla gel-
melidir. Erken donem mikozis fungoides de ayirici tanida akilda
tutulmalidir®

Tedavi

AKD tedavisindeki ilk basamak olasi allerjen veya allerjenlerin
tespit edilmesi ve bunlarla temasin dnlenmesidir. Allerjenin belir-
lenmesi genellikle ayrintili bir anamnez ile tespit edilse de bazen
yama testi bu asamada gerekli olabilir. Allerjen tespit edildikten
sonraki asamada buna alternatif Urinlerin belirlenmesi ve sire-
kli kullanimda tercih edilmesidir.

Derideki inflamasyonun tedavisi, deri bariyerinin yenilenmesi ve
korunmasi ile AKD'de uygun tedavi yonetimi saglanabilmektedir.

Mesleki nedenli AKD durumlarinda koruyucu ekipman kullanimi,



allerjenin deriye temasi durumunda hizlica temizlenmesi, gu-
venli calisma mesafesinin saglanmasi gereklidir. irritasyon AKD
gelisimi ile iliskilidir. Bu ylizden calisma dncesi deri bariyerinin
saglanmasi, calisma sonrasinda nemlendirici uygulanmasi
elde gorilen AKD riskini azaltabilir Temizleme amacli irritan
veya asindirici temizleyiciler yerine hafif etkili olanlari tercih
edilmelidin Sabun yerine “‘syndetler” tercih edilebilin Her el
ylkanmasindan sonra allerjen icermeyen vazelin bazli nemlendi-
riciler kullanilabilin Nemlendiriciler 6zellikle kronik AKD'de ste-
roidlere ek olarak sik araliklarla uygulanmalidir.

AKD'de semptomlarin hizli kontrold icin tedavi gereklidir. Topi-
kal kortikosteroidler lokalize AKD icin ilk secenek tedavidir. Akut
AKD’de krem ve losyon, kronik AKD'de pomad formunda tercih
edilmelidir. Topikal kortikosteroid secimi lezyonlarin siddetine,
hastanin yasina ve lezyonlu viicut bdlgesine gore ayarlanmalidir.
Tedavi baslangicinda yiksek gicli kortikosteroid uygulanmasi,
lezyonda gerileme olduk¢a dusik gicteki bir ajjana gecilme-
si onerilir. Stratum korneumda depolanmalari sebebiyle glinnde
bir veya iki kez kullanilmasi yeterlidir. Kivrim yerleri gibi alanlara
krem veya losyon, derinin kalin oldugu bolgelerde pomad formu
tercih edilmelidir infeksiyon bulgulari olmasi durumunda topikal
anntibiyotikler eklenebilir”

Topikal kalsingrin inhibitorleri (topikal takrolimus veya pimekroli-
mus) kronik, lokalize veya kivrim bélgelerinde gorilen AKD teda-
visinde topikal kortikosteroidlere bir alternatif olarak kullanilabilir.
YUz yerlesimli AKD olgularinda da tercih edilebilir.  Etkisi glcli
topikal kortikosteroidlere gore daha ge¢ baslar Ginde iki kez
uygulanir. Topikal kalsindrin inhibitérlerine bagli uygulama yerin-
de yanma ve batma gibi yan etkiler ortaya cikabilir®

AKD'de kasinti ve rahatsizlik hissini gidermek icin, kalamin losyon
ve kolloidal yulaf ezmesi banyosu uygulanabilir.

Akut AKD'de lezyonlar sulantili ise kurutmak icin topikal alimi-
nyum asetat kompresyonu uygulanabilir.

Akut AKD'de sistemik kortikosteroidler kronik forma gore daha
etkilidir. Vucit ylzey alaninin %20’sini kaplayan AKD icin veya yiz
(6zellikle g6z kapadl), eller; ayaklar ve genital alani iceren AKD
durumlarinda hizli sonu¢ alinmasi isteniyorsa sistemik kortiko-
steroidler ilk secenektir. Oral prednizolon 0.5-1 mg/kg giin do-
zunda baslanir. Bir veya iki hafta icerisinde azaltilarak kesilmesi
onerilir.

AKD tedavisinde antihistaminiklerin yeri yoktur. Ancak cok kasinti
sikayeti olanlarda sedasyon amacli klasik gruptan verilebilir?

Fototerapi, topikal veya sistemik kortikosteroidlere yanit vermeyen
kronik AKD'li hastalarda tedavi secenegidir. Dar bant UVB, PUVA'dan
daha az yan etkisi olmasi nedeniyle daha cok tercih edilir™

Sistemik immunosupresif ajanlar (azatioprin, mikofenolat mofetil

Boliim 13: Ekzemalar

ve siklosporin ) nadiren kronik formlarda tercih edilebilir."

Prognoz: AKD'de erken tani ve tedavi onemlidin  Hastalik
uzadikca kroniklesir Hastalara duyarli olduklari allerjenlerden
uzak durmalari konusunda gerekli bilgilendirilme yapilmalidir:
Mesleksel nedenli olanlarda prognoz biraz daha kétidir™
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irritan Kontakt Dermatit
Giris

irritan kontakt dermatit (IKD) cesitli kimyasal maddeler ve fiziksel travmalara kars
olusan lokalize inflamatuar deri hastaligidir Spesifik bir immunolojjik yanit olmaksizin
irritanlarin direk sitotoksik etkisinden kaynaklanir. Sabun, deterjan, su, friksiyon gibi ir-
ritanlara maruziyet sonucunda akut ya da kiimulatif olarak gelisir.

Buradaki klinik tablo irritan maddenin fiziksel ve kimyasal ozelliklerine, konagin
duyartiigina ve cevresel faktorlere bagli olarak ortaya ¢ikan multifaktdryel bir durumdur.
Stratum korneumun hasarlanmasi ile derinin bariyer fonksiyonu yetersiz hale gelir. Klinik
gorinidm atopik dermatit ve allerjik kontakt dermatit gibi diger egzematdz dermatitlerle
benzerdir!

Epidemiyoloji

IKD en yaygin kontakt dermatit tiiriidiir. El egzemasinin en sik sebebidir Mesleksel kon-
takt dermatitlerin yaklasik yizde 80'ini irritan kontakt dermatit seklindedir. Genel popii-
lasyonda, el egzamasi prevalansi yaklasik ylzde 4'tir. Kadinlar su, sabun ve deterjanla
olan iliskileri nedeniyle erkeklerden iki kat daha sik etkilenir. Mesleki olarak gida iscileri,
saglik calisanlan, kuaforler, makine endustrisi calisanlari, temizlikciler gibi “islak ise”
maruz kalanlarda irritan kontakt dermatit en yiiksek oranda gozlenir!

Etyopatogenez

IKD gelisiminde birden fazla mekanizma rol alir. Epidermal bariyerin (stratum korneum)
kimyasal veya fiziksel irritan maddeler tarafindan zarar gérmesi, deri gecirgenliginde
artis ve transepidermal su kaybi ve dogal nemlenmenin azalmasi goriilir. irritanlar epi-
dermal bariyeri gecerek keratinositlerde hasar olusturur. Sonrasinda keratinositlerden
sitokin salinimi ve dodal immunitenin etkinlestirilmesi ile inflamasyon gerceklesir. His-
topatolojisinde spesifik olmamakla beraber spongiyozis, hafif akantoz, parakeratoz ve
dermal infiltrasyon gorilur. Hicre membraninda goriilen hasar keratonisitlerden sali-
nan IL-Tbeta, TNF-alfa gibi proinflamatuar medyatorlere baglidir.

Kronik IKD'in patogenezi tam olarak anlasilmamistir. Bir hipotez, hafif irritan maddelere
veya Islak calismaya slrekli olarak maruz kalmanin, enflamatuar yaniti azalttigi ve hiicre
cogalmasini ve farklilasmasini uyardigidir:2

IKD'in gelisimine katkida bulunan kisisel ve cevresel faktérler vardir Bebeklik déne-
minde irritan maddelere karsi hassasiyet cok fazladir ve yasla beraber bu hassasiyet
azalir Kadin cinsiyette dzellikle irritan el egzemasi prevelansi erkeklere gore yiksektir.
Bu farklilik cinsiyetten bagimsiz kadinlarin temizlik gibi ev isleriyle fazla maruziyetin-
den kaynaklanmaktadir Vicudun irritan maddelere verdigi yanit stratum korneumun
kalinligindaki ve bariyer islevindeki farkliliklara gore degiskenlik gosterir. Yiz, el sirtlari
ve parmak aralari; avug ici, ayak tabani veya sirtta gore irritan maddelere daha duyarlidir
Atopik bireylerin irritasyona duyarliligi ylksektir. Yapilan farkli calismalarda atopi disinda
genetik faktorlerde irritan kontakt dermatite yatkinliga neden olmaktadir.

Sicaklik, nem, hava akimi ve kapali kalma gibi cevresel faktorler derinin irritanlara tep-
kisini etkiler: Yiksek sicaklik ve hava akimi deri bariyerini etkiler. Sodyum lauril silfat
(bircok deterjanda bulunan bir yiizey aktif madde) gibi tahris edici maddelerin penetra-
syonunu arttirir. Soguk hava ve disik ortam nemi transepidermal su kaybini artirir ve
cildin irritanlara hassaslasir.

En yaygin irritasyon sebebi uzun sire su ile islak ortamda calismakti. Hipotonik madde
olan su, asinmis deride sitotoksik etki gdsterir Saglam deride ise stratum korneum-
da sismeye, hiicreler arasi lipidlerde bozulma, deri gecirgenliinde artis ve irritanlara
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Tablo 1. Meslek gruplarina gore sik gorilen irritan maddeler

Meslek Sik karsilasilan irritanlar
Ciftci Yaglar
Coziculer
Gibreler ve bocek ilaglari
Temizleyiciler ve deterjanlar
Bitkiler
Hayvan kili, tukirik, salg
Islak is
Otomobil Yaglar (kesme yaglari)
endustrisi Cozicller ve boyalar
Temizleyiciler ve deterjanlar
Cimento Cimento
ve insaat Ahsap koruyucular
endistrisi Yaglar
Asitler ve alkaliler
Fiberglas
Yapistiricilar ve tutkallar
Temizlik ve Islak is
evisi Temizleyiciler ve deterjanlar
Asindiricilar
Elektrik / Coziculer
Elektronik Lehim aki
Temizleyiciler ve deterjanlar
Asitler ve alkaliler
Yapistiricilar ve tutkallar
Gida Islak is
endustrisi Temizleyiciler ve deterjanlar
Gidalar (6zellikle asitli yiyecekler ve gida enzimleri)
Kuafor ve Sampuanlar
guzellik Kalici dalga ¢ozimleri
uzmani Oksitleyici maddeler, agartma maddeleri
Saglik Temizleyiciler ve deterjanlar
hizmetleri Islak is
ve dis Alkol ve diger dezenfektanlar
|laclar
Boyama Cozucller ve boyalar
Temizleyiciler ve deterjanlar
Asitler ve alkaliler
Metal Coziculer
endistrisi Temizleyiciler ve deterjanlar
Boyalar
Tutkallar ve yapistiricilar
Yaglar ve kesme sivilari
Plastik Plastikler
endustrisi Cozlctler
Fiberglas
Asitler
Kauguk Coziciler
endustrisi Temizleyiciler ve deterjanlar
Sirtinme / mekanik faktor
Dograma Plastikler
isleri Coziciler

Ahsap koruyucular
Deterjanlar
Talas ve digerleri

duyarliliga neden olur. Islak calisma, giinde 2 saatten fazla kapali
eldiven giyilmesi, 20'den fazla el yikama veya dezinfeksiyon suya
asiri maruziyeti tanimlar. Yiyecek sektord, saglik sektord, temizlik

Boliim 13: Ekzemalar

iscileri ve kuaftrler islak calismaya 6rnek mesleklerdir

Bir maddenin irritasyon derecesi, kimyasal 6zelliklerine ve temas
ettigi stireye baglidir Cogu kimyasalin yiksek konsantrasyonlart,
hemen hemen tim bireylerde irritan bir reaksiyonu indiklemek
icin yeterlidir. Ancak hafif irritanlar, yalnizca duyarli kisilerde veya
tekrarlanan veya uzun slreli temastan sonra bir inflamatuar
yanita neden olabilir.

Dermatitin tetiklenmesinde farkli kimyasallar sinerjik olarak ha-
reket edebilir Coztculer lipitleri stratum korneumdan cikarirken,
deterjanlar hem lipitleri hem de su tutan maddeleri cikarir
Coziculere ve deterjanlara kombine maruz kalma, ilave bir etki
yaratir,'

Klinik Bulgular

IKD'in klinik belirtileri deride kuruluk ve eritem, akut veya kronik
egzama gorinimu ve hatta deride nekroz (kimyasal yanik] olu-
sumu gibi degiskenlik gosterir. Belirtiler irritan maddeye ve ma-
ruz kalinma sekline gore farkli formlarda karsimiza ¢ikmakta-
dir. Klinik pratikte en sik gorilen formlari akut ve kronik irritan
kontakt dermatittir Akut IKD genellikle irritan veya kostik kim-
yasal maddeye tek seferde maruz kalma sonucunda ortaya cika-
ra. Reaksiyon yeri genellikle temas bdlgesi ile sinirlidir. Eritem,
odem, vezikil, bul, erozyonlar ve yara yerinde sizinti gelisebilir
Reaksiyon dakikalar veya saatler icinde baslayip siddetlenebilir
Lezyonlu alanda kasintidan daha cok yanma, batma ve agri goz-
lenebilir. Akut gecikmis IKD, irritan temasindan 8-24 saat sonra
inflamasyon gordlir. Antralin, benzalkolyum klorid ve etilen oksit
gibi kimyasallar gecikmis tip reaksiyona sebep olmaktadir*

Kronik IKD hafif irritanlara veya disiik konsantrasyonda giicli
irritanlara tekrar tekrar maruz kalma nedeniyle ortaya cikar. Kli-
nik olarak eritem, skuam, likenifikasyon, hiperkeratoz ve fissir-
ler gorulir. En sik etkilenen yerler el dorsali, parmak uclari ve
parmak aralaridir Kozmetikler veya ucucu irritan maddeler bagli
yuz bolgesi de etkilenebilir.

Kronik IKD, bazi mesleklerde ézellikle yaygindir (Tablo 1). Bununla
birlikte, atopik dermatit ve friksiyon, toza veya asiri sicakliklara
maruz kalma gibi konakci ve cevresel faktérler IKD nin
kroniklesmesine katkida bulunan faktorlerdir®

Tani

IKD tanisi genellikle kimyasal veya fiziksel irritana maruz kalan
bir hastada klinik olarak lokalize dermatit bulgusu ile konur.

Dermatitin lokalizasyonu, goriinimi ve zamansal seyri genellik-
le IKD tanisini distndirir. Genellikle etkilenen bolgeler el sirti,
ylz ve boyun gibi acikta kalan bolgelerdir. Bununla birlikte, irritan
maddeler, kontamine eller veya giysilerle diger cilt bdlgelerine
aktarilabilir

IKD tanisini destekleyen ek klinik kriterler arasinda sunlari icerir:

e Maruziyet ile semptomlarin baslamasi arasinda dakikalar ile
saatler arasinda stre olmasi

e Agri, yanma, batma gibi sikayetlerin, kasintidan daha on plan-
da olmasi

e Epidermisin kavrulmus veya haslanmis goriintisy, soyulmasi
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e Skuam, hiperkeratoz ve ragadlarin daha baskin olmasi ve
daha az oranda vezikillerin gozlenmesi

Yama testi ve histopatolojik inceleme rutin 6nerilmez. Ayirici
tanilari dislamak amaciyla gerektiginde yapilabilir®

Ayirici Tani

IKD ile en sik karisan hastaliklar; allerjik kontakt dermatit (AKD),
atopik dermatit, psoriasis, el egzamasi, mantar infeksiyonu ve
skabiyez olarak siralanabilir. AKD ile IKD'i ayirt etmek zor olabilir
ikisi de benzer klinik ve histopatolojik 6zelliklere sahiptir. Nadiren
ikisi bir arada bulunabilir. Yama testi genellikle AKD icin tani koy-
durucudur. Atopik dermatitte atopi dykusu ve fleksural alanlarin
tutulumu tipiktir. Bununla birlikte atopik dermatit hastalarinda
IKD gelisimine yatkindir. Palmoplantar tutulumlu psoriasisi kro-
nik IKD'den ayirt etmek zor olabilir. Farkli viicut kisimlarinnda
psoriatik plaklarin varligi, tirnak degisikleri ayirici tanida onem-
lidir. Akut ve kronik el egzamasini IKD ile karisabilir. Akut dishi-
drotik el egzemasi, palmoplantar alan ve interdijital alanlarda ve-
zikll ve buller ile karakterizedir. Mevsimsel olarak ilkbahar ve yaz
mevsimlerinde alevlenip sonra kendiliinden dizelme seklinde
seyreder. Tinea manuum veya pedis gibi mantar infeksiyonlari ti-
pik olarak tek tarafli veya asimetrik tutulum gdsterir. Lezyondan
alinan kazinti 6rneginin  potasyum hidroksit (KOH) incelemesi
taniy netlestirebilir. interdigital alanlardaki uyuz lezyonlari, IKD
ile karisabilir Uyuzda kasinti baskin semptom iken, IKD'de kasinti
daha azyogundur. Deri kazinti érnedinin incelenmesi veya dermo-
skopi dogru tannida yardimci olabilir.™¢

Tedavi

IKD tedavisinde en &nemli nokta irritanin saptanmasi ve buna
temasin engellenmesidir. irritan maddeyle temas durumunda el-
lerin 1Lk suda sabun icermeyen temizleyiciler yilkanmasi ve iyice
kurulanmasi dnerilmelidir. Ginde birka¢ kez nemlendirici kulla-
nilmalidir. Eldiven veya 6zel giysiler gibi koruyucularin kullanimi,
bariyer kremler kullanilmasi 6nemlidir. Islak iste ¢alisanlarda ici
pamuklu lastik eldiven kullanilabilir. Eldiven kullanimi kisa streli
olmali ve tercihen polivinil klorir (PVC), polietilen veya polivinil
alkol eldiven kullanilmalidir Soguk havalarda yine eldiven kulla-
nimi onemlidir.

Lokal tedavide amac derideki inflamasyon belirtilerini azaltmak,
epidermal bariyerin yenilenmesini saglamaktir. Bu amacla topi-
kal kortikosteroidler, bariyer kremleri ve nemlendiriciler kulla-
nilmaktadir:2

Nemlendirici ve bariyer kremler tiim IKD hastalarinda etkilidir,
Stratum korneum’u yumusatirlar, transepidermal su kaybini azal-
tirlar ve stratum korneum’a su cekerler.

Okluzif kremler (6rnegdin, vazelin, lanolin, mineral yag, bitkisel
yaglar, balmumu, seramidler ve silikonlar] transepidermal su
kaybini azaltirlar; humektan 6zellikte olanlar (6rnegin gliserin,
sorbitol, propilen glikol veya topikal tre) atmosferden, epidermi-
sin daha alt tabakalarindan ve dermisten stratum korneum’a su
cekerek etki gosterirler. Bir calismada, fizyolojik lipidler (6rnegin,
kolesterol, seramid, oleik asit veya palmitik asit] iceren nemlen-
diriciler ile saf vazelin gibi fizyolojik olmayan lipidler arasinda bir
fark gézlenmemis.”
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Topikal steroidler T-hiicre aktivasyonunu ve lokosit migrasyonunu
baskilayarak etkili olmaktadir. Klinik form ve tutulum yerine gdre
farkli potenste steroid kullanimi tercih edilir. Genel olarak mer-
hemler kremlere tercih edilir Topikal kalsinorin inhibitorleri KD
tedavisinde etkinligi kanittanmamistir ve bazi calismalarda irritan
olduklari belirtilmistir®

Akut donemde ve siddetli reaksiyonlarda sistemik steroid kullani-
labilmektedir. Kronik ve hiperkeratotik tiplerde sistemik retinoid-
ler kullanilabilir. Kronik ve siddetli seyreden olgularda PUVA, UVB,
azatioprin, siklosporin ve metotreksat gibi sistemik tedaviler de
kullanilabilmektedir?

Akut IKD prognozu irritan madde ile temasa dikkat edilirse ge-
nellikle iyidir. irritan maruziyetinden sonra deri bariyerinin kaza-
nilmasi yaklasik 4 hafta, deri hiperreaktivitesi yaklasik 10 hafta
surebilir

Kronik IKD prognozunda mesleksel ugrasin devam edip etmedigi
cok onemlidir. is degisiklifi erken donemde yapilabilin Atopik bi-
reylerde prognoz daha kétludur'
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Atopik Dermatit
Giris

Atopik dermatit (AD) sik gorilen, kronik, tekrarlayici, kuru deri zemininde gelisen kasin-
tili ekzematoz lezyonlarla karakterize bir deri hastaligidir. Her yas grubunu etkileyebil-
mekle birlikte cocuklarda daha siktir. Alerjik ylirtyts ya da atopik mars adi verilen alerjik
hastaliklarin dogal gelisim strecinin itk basamagini AD olusturmaktadir. Cocukluk yas-
larinda AD belirtileri gosteren hastalarin bir kisminda zaman icerisinde alerjik rinit ve
astim gelisebilmektedir! Kronik kasinti hastalarin %80'inden fazlasinda gorilmektedir
ve yasam kalitesini olumsuz etkileyebilmektedir?

Epidemiyoloji

Son yillarda AD'nin gorilme sikliginda tim dinyada esit oranda olmasa da bir artis ol-
dugu gdzlenmektedir. Genetik dispozisyonun belirgin bir rol oynamasina ragmen, pre-
valans oranlarindaki uluslararasi degiskenlik genellikle genlerin iklimsel degisiklik,
patojen maruziyeti, alerjen maruziyeti ve diyet gibi cesitli cevresel faktorlerin muhtemel
etkilesiminin bir sonucu olarak aciklanmaktadir. 3

Atopik dermatit 6zellikle erken cocukluk déneminde cok sik gorilmektedir. Bu ylzden
¢cogu klinisyen tarafindan cocukluk cagi hastaligi olarak kabul edilmektedir. Olgularin
yaklasik yarisi 1 yas dncesinde, %85'i ise 5 yas dncesinde gorilmektedir. Ancak addlesan
ve eriskin yaslardaki prevalansi da disik degildir* Atopik dermatitin prevalansinin ¢o-
cuklarda %15-20, eriskinlerde ise %1-3 arasinda oldugu tahmin edilmektedir. Gelismis
tUlkelerde 2-3 kat daha sik gorulmekle birlikte dislk gelirli tUlkelerde gérilme siklig
giderek artmaktadir!

Kizlarda erkeklere oranlarda daha sik gorilmektedir. Bazi hayvan deneylerinde Ostra-
diol ve diger disi seks hormonlarinin yardimer T (Th)-2 hicrelerini indUkledigi, dehid-
roepiandrosteron (DHEA] hormonunun ise inflamasyonu ve Th-2 hiicrelerini baskiladigi
gosterilmistir. Bu gozlemler hastaliin kizlarda daha sik gorilme nedenini aciklayabil-
mektedir. Tek yumurta ikizlerinde AD konkordans (es hastalanma) orani % 80 iken, cift
yumurta ikizlerinde konkordans orani yaklasik %20 olarak gosterilmistir. Bu durum has-
taligin etyopatogenezinde genetik zeminin oldukca 6nemli oldugunu desteklemektedir*

Etyopatogenez

Atopik dermatitin etyopatogenezi halen tam anlamiyla aciklia kavusturulamamistir.
Patogenezinin karmasik oldugu ve birden fazla faktorin patogenezde rol oynadig du-
slinulse de ozellikle bariyer fonksiyon bozuklugu, hicre aracili bagisiklik yanitlarindaki
degisiklikler, immunglobulin (Ig) E aracili hipersensitivite ve cevresel faktérler Gzerinde
durulmaktadir?®

Atopik dermatit ile ilgili esas patofizyolojik teorilerden biri derinin dogal bariyer fonksi-
yonundaki bozukluktur. Bu bozuklugun altta yatan nedenleri arasinda genetik faktdrler,
anormal protein ve enzim slreci, ‘tight junction’ disfonksiyonu, antimikrobiyal bariyerin
bozulmasi ve cevresel faktorler suclanmaktadir®

Genetik faktorler deri bariyerinin dogru bir sekilde gorev yapmasinda oldukca 6nemli
bir yere sahiptir. Atopik dermatit gelisimi ile cok sayida genetik mutasyonun iliskisi gos-
terilmisse de en 6nemli mutasyonun filaggrin (FLG) mutasyonu oldugu disinilmektedir.
Filaggrin, pro-FLG adi verilen 6ncl proteinden olusmaktadir. Bu proteinden FLG olu-
surken yapisinda fazla miktarda bulunan hidrofobik aminoasitler ayrisarak dogal nem-
lendirici faktorler olarak bilinen polikarboksilik asitlere donisuirler. Mutasyon varligin-
da pro-FLG'den FLG olusum sireci bozulur ve dogal nemlendirici faktorlerin olusumu
azalir Dogal nemlendirici faktorlerin azalmasi da derideki su kaybini arttirarak kuru-
lugun olusmasina neden olur. Dogal nemlendirici faktorlerin azalmasi ayrica patojenik
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olmayan bakterilerin adezyonunun azalmasina ve patojenik bak-
terilerin toplanmasinin artisina neden olmaktadir®

Derinin uygun bariyer islevi icin bazi proteinlere ve enzimlere ih-
tiyac vardir. Deri pH'si ve kalsiyum gradiyentindeki bazi degisik-
likler bu proteinlerin ve enzimlerin ekspresyonunu degistirebilir
Saglikli bir kiside deri ylizeyinin normal pH’'si 5,4 ile 5,9 arasinda-
dir. Atopik dermatitli hastalarda ise deri pH seviyelerinin oldukca
yukseldigi gosterilmistir. Deri ylizeyi pH'sinin ylikselmesi bazi se-
rin proteazlarin (KLK5 ya da KLK7 gibi) aktivitesini arttirarak deri
bariyerinin incelmesine neden olabilir. Kalsiyum gradiyenti ise uy-
gun hicre farklilasmasinin sirdirilmesinde onemlidir. Normal
kalsiyum gradiyentinin bozulmasi deri bariyerinin onarilmasi icin
gereken lamellar cisimlerin uygun sekilde olusumunu durdurarak
bu cisimlerin sekresyon siirecini durdurur?

Hucre-hicre yapismasina aracilik eden ‘tight junction’larin gra-
nuler tabakadaki disfonksiyonu stratum korneumun uygun olma-
yan bariyer fonksiyonuna yol acar. Ayrica bu yapilarin bozukluklari
Th2 ve Th17 hicreleri ile iliskili imminolojik anormalliklere yol
acarak AD gelisimine yol acabilmektedir?

Epidermis tabakasinin fiziksel dzellikleri ile antimikrobiyal etkisi
arasinda bir iliski bulunmaktadir. Bu fiziksel bariyerin bozuldu-
gu durumlarda disariya su kaybi meydana gelirken infeksiyonun
iceriye girisine izin verilmis olur. Bu durum ozellikle S. aureus'un
deriye kolonizasyonu ile sonuclanir. Bu kolonizasyon da IgE ureti-
minin artmasina yol acarak AD'nin siddetlenmesine yol acar?

Distuk cevresel neme uzun stire maruz kalma ve psikolojik stres
gibi cevresel faktorler de deri bariyerinin bozulmasina yol acarak
AD gelisimine zemin hazirlayabilmektedir. Su, endistriyel kirleti-
ciler (6r: formaldehit), hava kirleticileri (6r: benzen, nitrojen oksit,
karbon monoksit vs.), sigara, kontakt alerjenler (6r: nikel, kobalt,
krom gibi metaller) gibi dis faktérler ya da uyaranlar AD'nin gelisi-
minde ya da siddetlenmesinde rol oynayabilmektedir. Ginlik ya-
santimizda kullandigimiz bazi kisisel bakim Urinlerinde bulunan
kokular ve diger bilesenler (6zellikle alkali sabunlar, deterjanlar,
kozmetik Urlnler, ojeler vs) ile yumurta, sit, soya, yer fistigi ve
bugday basta olmak Uzere bazi gidalarin AD patogenezinde rold
oldugu distnilmekle birlikte etkileri konusundaki arastirmalar
halen devam etmektedir?®

Son zamanlarda AD'nin patofizyolojisinde yer alan imminolojik
mekanizmalarla ilgili bircok bilgi edinilmistir. Atopik dermatit-
li deride T hicreleri, dendritik hiicre alt gruplari, makrofajlar,
mast hiicrelerive eozinofiller ile farkli sitokinlerin ve kemokinle-
rin artmis oldugu bildirilmistir. Akut AD lezyonlarinda Th2 hicre
infiltrasyonu ile birlikte orta siddette Th22 hiicreleri ve az sayida
Th17 hicrelerinin varligi gosterilmistir. Alerjenlerle uyarilmanin
sonucunda deri bariyerinden Uretilen timik stromal lenfopoietin-
ler (TSLP) Th2 yanitini olusturmak i¢in dendritik hicreleri uya-
rir. Th2 ile sirdurilen bagisiklik yanitinin ana mediyatorleri IL-4
ve IL-13'tir. Bu mediyatdrlerin yani sira IL-25, IL-33, TLSP gibi
cozUnebilir faktorlerin de AD’li deride fazla miktarlarda bulun-
dugu gosterilmistir. Bu faktorler keratinosit fonksiyonunu ve deri
bariyerinin bitinliguini degistirebilirler. Yiksek seviyelerdeki
Th2 sitokinleri serin proteaz kallikrein 7 (KLK7]'yi arttirir Art-
mis serin proteaz seviyeleri de deri bariyerinin disfonksiyonuna
neden olur?®
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Klinik Bulgular

Atopik dermatit tanisi icin henlz kesin olarak belirlenmis kriter-
ler bulunmamaktadir. Tanida hastaligin dykiss, morfoloji, lezyon-
larin dagilimi ve eslik eden klinik bulgu ve belirtiler goz 6niinde
bulundurulur’? Hanifin ve Rajka'nin tani kriterleri, ingiliz calisma
grubunun olusturdugu tani kriterleri, Japon Dermatoloji Grubunun
onerdigi atopik dermatit tani kriterleri ve Hanifin'in yeniden di-
zenledigi tani kriterleri tanisal amacli en ¢ok basvurulan kriter-
lerden bazilaridir®

Atopik dermatit yas araligina gore genellikle 3 gruba ayrilir: infan-
tiL AD, cocukluk ¢agi AD ve eriskin AD.

1. Infantil AD: iki yasin altinda gériilenler infantil AD olarak kabul
edilir. Genellikle dogumdan sonraki ilk 6 ay icerisinde ser6z akin-
tili ya da kabuklu kasintili papuiller ve vezikiller seklinde baslar
Kasima ve ovalama sonrasinda akut donemdeki lezyonlar siklikla
kabuklanarak ve likenifiye olarak kronik donem lezyonlarina do-
nisdr Siklikla bas-boyun bélgesi etkilenir. Yanaklarda kizarik ve
pullanan tarzda baslayan lezyonlar zamanla alin, sacli deri ve bo-
yun bdlgesine dogru genisleme gosterir. Cocuklu cagi AD'sinden
farkli olarak ekstremitelerin ekstansor yiizleri daha sik etkilenir.
Muhtemelen artmis hidrasyon ve zor kasima sebebiyle kasiklar ve
bez bolgesi cogu zaman korunur.

2. Cocukluk cagi AD: iki yas ile puberte donemi arasinda goru-
lenler cocukluk cagi AD'si olarak kabul edilin Cocukluk c¢agi
AD’sinde gorilen lezyonlar infantil AD'den ziyade eriskin AD’sine
daha cok benzemektedir. Siklikla el bilekleri, ayak bilekleri, eller,
ayaklar, antekubital ve popliteal bolgelerde kuru ve likenifiye papiil
ve plaklar seklinde seyreder. Yiz bélgesi daha az tutulur. Ancak
etkilendigi takdirde tipik olarak perioral ve periorbital bdlgeler
tutulmaktadir Kasinti cogu zaman siddetlidir ve kasinti-kasima
dongisiine bagli olarak goriilen ekskoryasyon ve likenifikasyon
gibi ikincil degisiklikler siklikla gérilmektedir’

3. Eriskin AD: Puberte sonrasi baslayan ve eriskin donem boyun-
cadevam edenlerise eriskin donem AD’si olarak kabul edilir. Has-
talarin siklikla fleksural bolgeleri, yiz, boyun ve ekstremite dis-
talleri etkilenir. Yasli hastalarda tutulum daha lokalize olabilir (6r:
el, meme ucu, géz kapagi). Tipik olarak simetrik yerlesmis, kuru,
pullu papuller ve plaklar gorilir. Kasimaya bagli ekskoryasyonlar

Tablo 1. Atopik dermatit ayirici tanisina giren hastaliklar?

Uyuz

Molluskum kontagiozum ile
iliskili dermatit
Dermatofitozlar

Dermatomyozit

Mikozis fungoides

Langerhans hiicreli histiyositoz
Pitriyazis likenoides kronika

Sifiliz Polimorf isik ertipsiyonu
impetigo Aktinik prurigo

Viral ekzantemler Beslenme yetersizligi
Kandidiyazis Cinko eksikligi

Seboreik dermatit
irritan dermatit

Allerjik kontakt dermatit
Psoriasis

Graft-versus-host hastaligi
HIV/AIDS iliskili deri
dedgisiklikleri

Ilac eriipsiyonlari

2Ahn C, Huang W. Clinical presentation of atopic dermatitis. Adv Exp Med Biol
2017; 1027: 39-46; Barrett M, Luu M. Differantial diagnosis of atopic derma-
titis. Immunol Allergy Clin North Am 2017; 37: 11-34 kaynaklarindan uyar-
lanmistir??




ve likenifikasyon ise siktir Krutlanma ve ekstidasyon cogunlukla
gozlenmez ancak gozlendigi takdirde sekonder infeksiyon ihtimali
degerlendirilmelidir’

Ayirici Tani

Atopik dermatit basta enfeksiydz, inflamatuar, neoplastik hasta-
liklar olmak Uzere ¢cok sayida deri hastaligi karisabilmektedir. Ayi-
rici taniya giren hastaliklar Tablo 1'de gdsterilmektedir.

Tedavi
1. Medikal olmayan tedaviler

al Banyo uygulamalari: Siklikla bakteriyel deri infeksiyonlarinin
eslik ettigi orta-siddetli AD hastalarinda dilie edilmis ¢amasir
suyu banyolari siklikla kullanilan antiseptik bir tekniktir. Anti-sta-
filokokkal etkisi sayesinde yararli etkileri gosterilmistir. Ayrica
antibiyotik tedavisine gore daha iyi tolere edilebilmesi ve bakteri-
yel diren¢ gelistirmemesi avantajlari olarak sayilabilir. Genellikle
%0,005 ile %0,009 konsantrasyonlarda sodyum hipoklorit soliis-
yonu tercih edilmektedir. AD tedavisinde umut vadeden bu yonte-
min uzun sireli etkileri ve glivenli§i konusunda yeterince bilimsel
veri bulunmamaktadir ve daha cok bilimsel ¢alismaya ihtiyac¢ du-
yulmaktadir™

b] Emolyentler ve nemlendiriciler: AD'nin uzun sireli tedavisin-
de temel gereksinimlerden biri deri bariyerinin devamUligidir. Bu
devamllik c¢esitli yontemlerde strduirilse de en 6nemli asama-
lardan biri emolyent veya nemlendirici kullanimidir. Hafif-orta de-
recede AD tedavisinde oldukca etkili olup hastalarin uzun sureli
topikal kortikosteroid kullanim ihtiyacini azaltmaktadir. Hatta AD
gelisme riski yiiksek olan yenidoganlarda dizenli kullanildigr tak-
dirde hastaligin gelismesini bile dnleyebilmektedir. Ure, seramid,
gliserin, laktik asit, hyaluronik asit, alfa hidroksi asitler ve niko-
tinamid gibi bilesikler bu amacla siklikla kullanilmaktadir. ideal
olarak glinde 1-2 kere ve banyo sonrasi ilk 3 dk icerisinde uy-
gulanmalidir. Bu sekilde stratum korneumdan transepidemal su
kaybi azalir ve deri hidrasyonu saglanir.™

2. Topikal tedaviler

al Topikal kortikosteroidler: Medikal olmayan tedavilerin basari-
siz oldugu durumlarda kullanimi onerilen etkili bir tedavi secene-
gidir. Antiinflamatuar, antiproliferatif ve immunsupresan etkileri
vardir. Standart bir tedavi protokoli bulunmamaktadir. Genellikle
hizli bir etki icin ylksek potensli kortikosteroidler tercih edilir-
ken, idame tedavisinde dusik potensli kortikosteroidler tercih
edilir. Ozellikle derinin ince oldugu yiiz, boyun ve kivrim bélgeleri
gibi bolgelerde akneiform dokintiler, hipertrikoz, purpura, atrofi,
stria ve telenjiyektazi gibi yan etkiler nedeniyle dikkatli kullanil-
malidir %™

b] Topikal kalsindrin inhibitérleri: Topikal kortikosteroidlerden
sonra genellikle ikinci basamak tedavi olarak kullanilmaktadir
Antiinflamatuar etkileri kalsinorine bagli T hiicre aktivasyonunun
inhibisyonu ile gerceklesir. Pimekrolimus ve takrolimus ginimuz-
de onaylanan topikal kalsinérin inhibitérleridir. ki yas ve (zeri
hastalarda kullanimi onaylanmistir. Hassas ve ince deri bolgele-
rinde kullanimi givenlidir. Giinde 2 kere kullanilir. Topikal korti-
kosteroidlerle kombine edilerek kullanilabilirler

Boliim 13: Ekzemalar

c] Diger topikal tedaviler: Komur katrani, intranazal mupirosin,
antihistaminikler, analjezikler, kapsaisin ve kannabinoidler de to-
pikal tedavide alternatif olarak kullanilabilen ajanlardandir?' Son
yillarda gelistirilen tofasitinib, crisaborolve benvitimod ise AD te-
davisinde umut veren yeni topikal ilaclardandir.™

3. Sistemik tedaviler: Siddetli durumlarda ve topikal tedaviler ile
kontrol altina alinamayan durumlarda sistemik tedavilere bas-
vurmak gerekebilic Atopik dermatit tedavisinde kullanilabilen
sistemik tedavi secenekleri Tablo 2'de gosterilmistir.

Tablo 2. Atopik dermatit tedavisinde kullanilabilen sistemik te-
davi secenekleri®

Fototerapi UVA-1, Dar band UVB, PUVA

Kortikosteroidler Kisa sireli onerilmektedir.

immiinsupresanlar Siklosporin A, mikofenolat
mofetil, azatiopurin, metotreksat,

interferon-gama

Antihistaminikler Tercihen sedatif olanlar

Antibiyotikler Bakteriyel stperinfeksiyon

varliginda onerilir.

Diger Dupilumimab, vitamin D,
rituximab, omalizumab, IVIG, oral

kalsinorin inhibitorleri

Pavlis J, Yosipovitch G. Management of itch in atopic dermatitis. Am J Clin
Dermatol 2018; 19: 319-332; Eichenfield LE Ahluwalia J, Waldman A ve ark.
Current guidelines for the evaluation and management of atopic dermatitis:
a comparison of the Joint Task Force practice parameter and American Aca-
demy of Dermatology guidelines. J Allergy Clin Immunol 2017; 139: S49-S57
kaynaklarindan uyarlanmistir?!
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Dishidrotik Ekzema
Giris

Akut palmoplantar ekzema veya pomfoliks olarak da bilinen dishidrotik ekzema, avug
icleri ve ayak tabanlarini etkileyen kasintili, derin yerlesimli papulovezikiller ile karak-
terize bir dermatozdur. Hastalar siklikla belirli araliklarla tekrarlayan ataklar yasarlar'

Epidemiyoloji

El ekzemasi olgularinin % 3-20 kadarini olusturan dishidrotik ekzemanin sikligi tam ola-
rak bilinmemektedir. Kadinlarda ve erkeklerde esit olmakla birlikte en sik genc¢ eriskin-
lerde gozlenir?

Etyopatogenez

Dishidrotik ekzema ile iliskili faktorler olarak atopik dermatit dykisi, kontakt allerjen-
lere maruziyet, uzak bolgedeki mantar infeksiyonlarina karsi gelisen id reaksiyonu, asiri
terleme durumu, sigara icme ve duygusal stres olarak siralanabilir?

Klinik

Dishidrotik ekzema avug icleri, el parmak kenarlari ve/veya ayak tabanlarini etkileyen
simetrik yerlesimli ve kasintili, derin vezikiiller ile karakterizedir. Lezyonlar birkac hafta
icerisinde kurur ve deskuamasyonla iyilesir. Hastalar ¢zellikle yaz mevsiminde sik tek-
rarlayan ataklar yasayabilir. Kronik el ekzemasina donusebilir ve tirnak yapisinda bozul-
malara neden olabilir'?

Ayirici Tani

Tani genellikle klinik bulgulara gore konur. Ayirici tanida allerjik kontakt dermatit, irritan
kontakt dermatit, atopik dermatit, biilloz tinea infeksiyonlari, id reaksiyonu, herpes virts
infeksiyonu, palmoplantar pistiler psoriazis ve otoimmun billd hastaliklar distdntlme-
lidir. Allerjik kontakt dermatitin ayirimiicin deri yama testi kullanilabilir. Tinea infeksiyon-
lari tek tarafli olma egilimindir ve siklikla ayaklari etkiler ancak ayirimi icin potasyum
hidroksit ile mikroskopik inceleme yararlidir. Herpes infeksiyonlarinda agrinin on planda
oldugu, siklikla tek tarafli yerlesen grube vezikiller gozlenir. Psoriazis ve bullu hastalik-
lar ayrici tanisi acisindan diger viicut bolgelerinin ayrintili muayenesi énemlidir2?

Tedavi

Dishidrotik ekzema yillarca sirebilen tekrarlayici ataklarla seyreder ancak yasla bir-
likte ataklarin siklir azalmaktadir. Hastalik yonetiminde tetikleyicilerden uzak durulur
ve dermatitin tedavisi saglanir. Birka¢ hafta icinde kendiliginden dizelme egilimindedir.
Tahris edici ajanlardan kacinmak, elleri ilik suyla ve sabun icermeyen temizleyicilerle
yikamak, iyice kuruladiktan sonra vazelin gibi nemlendiriciler kullanmak yarar saglar*

El ve ayaklarin tutulum orani, eritemin yogunlugu, vezikillerin sayisi, kasintinin siddeti
hastaligin derecelendirilmesinde dnemlidir® Hafif hastalik durumunda kasintiyi gider-
mek ve ekzemay tedavi etmek amaciyla topikal steroidler cogunlukla yeterlidir. Sulantili
durumlarda i1slak pansuman yapilabilir. Takrolimus gibi topikal kalsindrin inhibitorleri itk
planda tercih edilmez, uzun sireli topikal steroid kullanimina alternatiftir'?

Tdm palmoplantar ylzeyi kaplayan, giinlik yasami etkileyen kasinti, yanma veya agri
ile seyreden siddetli olgularda, ylksek glicte topikal steroidlerin yetersiz kalma-
si durumunda birkac hafta icerisinde doz azaltilarak kesilecek sekilde sistemik ste-
roid tedavisi kullanilabilir Tedaviye direncli olgularda PUVA fototerapi (psoralen ve
ultraviyole A) veya metotreksat, siklosporin gibi immunsupresif ilaclar denenebilir'?
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Numuler Dermatit
Giris
Numuler dermatit (numuler ekzema ya da diskoid ekzema) genellikle alt ekstremitelerde

yerlesen, tek ya da ¢ok sayida, Iyi sinirli, yuvarlak ya da oval sekilli, kasintili plaklarla
karakterize, kronik, tekrarlayici, inflamatuar bir deri hastaligidir."?

Epidemiyoloji

Dinya genelinde prevalansi %0,1 ile %9,1 arasindadir. Her yas grubunda gorilebilmekle
birlikte en sik goruldigu yaslar 50-60 arasidir. Erkeklerde daha sik gorulir. Kadinlarda
sik goruldigu bir diger yas araligi ise 15-25'tir?

Etyopatogenez

Numuler dermatitin etyopatogenezi net olarak bilinmemektedir ancak cogunlukla deri
kurulugu ile iliskilidir® Deri kurulugu ve emosyonel stres gibi endojen faktdrlerin yani
sira topikal alerjenler, bakteri infeksiyonu/kolonizasyonu, kimyasal travma, lokal fiziksel
travma, irritanlar, dislik nem, sicak hava, sicak su ve kis mevsimi gibi eksojen faktorler
hastaligin etyolojisinde su¢lanmaktadir' Ayrica varikéz venler ve alt ekstremite ddemi,
diyet, cevresel faktorler ve sistemik kullanilan ilaglar da etyoloji de suclanmaktadir*

Etyolojide suclanan nedenlere bagli olarak gelisen deri bariyerinin bozulmasi ve immu-
nolojik reaksiyonun birlikteligi one strilen muhtemel sebeptir. Deri kurulugu nedeniyle
epidermal lipid bariyer bozulmustur. Bu durum cesitli alerjenlerin deriye penetrasyo-
nuna ve alerjik ya da irritan cevaba neden olur* Olasi imminolojik reaksiyonun birinin
de bakteri, mantar ve parazitlerin dolasan antijenlerine karsi gelisen tip 2 veya 4 alerjik
reaksiyon oldugu ileri strilmektedir?

Soguk havaya bagli olarak azalan deri hidrasyonu hastaligin kroniklesmesinde onemtli
bir rol oynar? inatci numuler dermatitli hastalara yapilan yama testlerinde de oldukgca sik
alerjik kontakt dermatit tanisi konulmustur* Hastalikla en sik iliskili olan alerjenin nikel
oldugu ve hastalarin yaklasik yarisinda nikel alerjisi ile birliktelik oldugu bildirilmistir

Klinik Bulgular

Numuler dermatit cok net sinirli, kasintili, madeni para seklinde ya da oval sekilli plak-
larla karakterize bir hastaliktir Lezyonlar govdede, Ust ve alt ekstremitelerde, ellerin
dorsal ylziinde, boyunda ve yliz bolgesinde gorilebilir Bazi hastalarda kisisel ya da ai-
lesel atopi oykisi bulunabilir. Tipik lezyon eritemli zemin Uzerinde, birbirine ¢ok yakin
yerlesmis, ince duvarli vezikiillerle karakterize madeni para seklinde plaklardir Akut
donemde lezyonlar donuk kirmizi, solgun, kabuklu ve oldukca hassas iken zamanla daha
az vezikiler ve daha cok pullanan, periferal genisleme gosteren, halka sekilli plaklar ha-
line gelmektedir. lyilesmis plaklarin tekrardan aktive olmasi numuler dermatitin oldukca
karakteristik bir 6zelligidir*3

Tani genellikle klinik tablo ve belirtilere dayanarak konulur?®
Ayirici Tani

Hastaligin ayirici tanisinda atopik dermatit, alerjik kontakt dermatit, psoriasis, asteatotik
ekzema ve staz ekzemasi gibi cesitli ekzema tipleri yer almaktadir. Histopatolojik ince-
lemede spongiyotik dermatitin tipik 6zellikleri gorilirken psoriasise 6zgl suprapapiller
incelme ve diizenli psoriaziform akantoz izlenmez.2 ¢

Tedavi

Birinci basamak tedavide emolyentler, topikal kortikosteroidler (orta ve glicli potens)
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ve islak pansumanlar tercih edilmektedir. Topikal kalsindrin in-
hibitorleri denenebilir® Derinin dizenli olarak nemlendirilmesi
semptomlarin ve akut ataklarin azalmasi icin faydali olabilir® Ni-
kel alerjisi olan hastalarda nikel temasindan ka¢cinmak niiksleri
engellemek icin oldukca onemlidir’ Ancak yaygin ve siddetli du-
rumlarda topikal tedaviler yeterli gelmeyebilir ve sistemik tedavi
gerekebilir. Sinirli sayida calismalar olsa da dar-band UVB, sik-
losporin, azatiopurin, mikofenolat mofetil, metotreksat sistemik
tedavide en sik kullanilan ilaclardir® Standart tedavilere direncli
olan hastalarda dupilumabin etkili oldugu gosterilmistir’
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Staz Dermatiti
Giris

Staz dermatiti, kronik vendz yetersizligi olan hastalarin siklikla alt ekstremitelerinde go-
rilen yaygin bir inflamatuar dermatozdur. Siklikla varikdz venler, 6dem ve hiperpigmen-
tasyon ile seyreder.

Epidemiyoloji

Cesitli calismalarda kronik vendz yetmezlik sikligi erkekler icin % 1-17, kadinlar icin %
1-40 olarak raporlanmistir’ Ulkemizde yapilan ve 4099 geriyatrik hastayi iceren bir calis-
mada, 65 yas Uzeri hastalarin % 20,4'inde dermatit gdzlenmis, bu dermatitler arasinda
staz dermatitinin orani % 6,2 olarak hesaplanmistir?

Etyopatogenez

Venoz tikaniklik veya vendz kapaklarin islevini yerine getirememesi gibi nedenlerle olu-
san venoz hipertansiyon, kanin yer cekimi etkisiyle ekstremitelerde géllenmesine neden
olur. Kronik vendz yetmezlik sonucu deride 6dem, dermatit, hiperpigmentasyon, fibrozis,
atrofi ve Ulserasyonlar gorilebilir Kronik vendz yetmezlik icin risk faktorleri ileri yas, ai-
lede vendz hastalik 6yklsu, kadin cinsiyet, gebelik, obezite, ayakta calisilan bir meslege
sahip olma ve kalp yetmezligi olarak siralanabilir?

Klinik Bulgular

Staz dermatiti, kronik vendz yetersizligin bir belirtisidir. Bacaklarda kronik ddem zemi-
ninde gelisen eritemli ve skuamli yama ve plaklar olarak gozlenir. En siddetli olarak ayak
bileklerinin i¢ kisimlari etkilenir. Klinik belirtiler dize kadar yayilabilir. Akut dénemde eri-
temli, sulantili ve kurutlu plaklar ile seyrederken kronik dénemde hemosiderin birikimi-
ne bagli hiperpigmentasyon ve uzun streli kasimaya bagli likenifikasyon on plana cikar.
Kronik inflamasyona bagli gelisen yag dejenerasyonu ve fibrozis sonucu lipodermatosk-
leroz olarak adlandirilan pannikilit tablosu gelisebilir. Lipodermatoskleroz, ayak bilekle-
rine yakin kisimda agrili eritem olarak baslar ve haftalar icerisinde gelisen indurasyon
sonucu ayak bilegini daraltarak bacaklara ters sampanya sisesi gériinimu verir*

Staz dermatitine eslik edebilen diger klinik bulgular varikdz venler, sekonder infeksiyon-
lar ve lilserasyonlar olarak siralanabilir. Ozellikle akut ddnemde deri biitiinliginin bo-
zulmasi nedeniyle bakteriyel ve fungal infeksiyonlar gelisebilir Staz dermatiti ve venoz
bacak Ulseri olan hastalarda kontakt dermatit gelisme siklii genel popllasyona gore
daha yiksek bulunmustur® Birincil inflamasyon odagindan uzaktaki deri bdlgelerinde
gelisen kasintili papulovezikiler eripsiyon olarak nitelendirilen otoekzematizasyon tab-
losu staz dermatiti hastalarinda gordlebilir

Ayirici Tani

Staz dermatiti tanisi genellikle klinik olarak konur. Alerjik kontakt dermatit stiphesi varsa
deri yama testi yapilabilir. Deri biyopsisi taninin net olmadigr durumlarda disindlebilir
ancak bu hastalarda arteriyel sorunlar eslik edebildiginden biyopsi sonrasi iyilesmeyen
yaralar olusabilecedi géz oninde bulundurulmalidir. Renkli Doppler ultrason yontemi,
alt ekstremitelerdeki hem vendz hem arteriyel kan akimini dederlendirmede yararlidir.
Ayirici tanida allerjik veya irritan kontakt dermatit, asteatotik dermatit, liken simpleks
kronikus, psoriazis ve hipertrofik liken planus gibi diger papuloskuamoz deri hastaliklari
ile tinea infeksiyonlari, selilit, nekrobiyozis lipoidika, pretibial miksodem ve deri karsi-
nomlari disinilebilir®

Tedavi

Staz dermatiti tedavisinde dncelikle altta yatan kronik venoz yetersizligin tedavisi amac-
lanmalidir Es zamanli olarak derideki kuruluk, kasinti ve infalamasyonun, eslik ediyorsa
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sekonder infeksiyonlarin ve Ulserlerin tedavisi saglanir Venoz
yetersizligin tedavisinde bacak elevasyonu, egzersiz, kilo verme
gibi ddem azaltici yontemler ile kompresyon tedavileri ve vendz
tonusu diizenleyen ilaclar kullanilmaktadir® Hastalar, gunlik deri
bakimlarini saglama amaciyla koruyucu ve parfim icermeyen sivi
temizleyiciler kullanarak skuam ve kurutlari uzaklastirabilir. Son-
rasida surulecek vazelin gibi nemlendiriciler kurulugun ve kasin-
tinin giderilmesinde yardimcidir?

Akut staz dermatiti tedavisinde eksudayi azaltmak amaciyla, se-
rum fizyolojik, asetik asit, aluminyum asetat veya potasyum per-
manganat gibi uygun solusyonlar kullanilarak islak pansumanlar
yapilabilir. Islak pansuman, bu sivilarin pamuklu gazli bezlere,
onlari doyuracak ancak damlamayacak deredece emdirilmesi ve
ilgili bolgede glinde birkac kez, bir iki saat bekletilmesi seklinde
yapilir Unna bandaji olarak bilinen kompresyon bandajlari yararli
olabilmektedir?

Tedavinin nemli kismini topikal steroidler olusturur. Akut sulan-
til donemde krem formlari tercih edilir. Atrofi riskinden kacinmak
amaciyla orta giicte steroidler veya daha kisa siireli olmak kaydiy-
la yiiksek giicte steroidler kullanilabilir. inatci ve siddetli olgular-
da bir hafta gibi kisa siireli sistemik steroid tedavisi distnilebilir
Bakteriyel stperinfeksiyonlardan siklikla Staphylococcus aureus
ve Streptococcus pyogenes sorumludur. Impetiginizasyon gibi yii-
zeysel infeksiyonlarda cogunlukla topikal antibiyotikler yeterlidir.
Basitrasin ve neomisin gibi topikal antibiyotiklerde kontakt der-
matit gelisme riski daha yiiksek oldugundan bu amacla mupirosin
tercih edilebilir. Selilit ve erizipel gibi derin infeksiyonlarda siste-
mik antibiyotikler kullanilir®

Ulser tedavisinde yapilabilecekler, 6lU tabakanin uzaklastirilma-
sini saglayan yara debridmanlari, antiseptikler ile infeksiyonla-
rin onlenmesi, yara ortileri veya epitelizan Urtnler ile Ulser iyi-
lesmesini sadlama, hiperbarik oksijen tedavisi ve kapanmayan

188

Ulserlerde cerrahi midahale ile deri greftleme seklinde sirala-
nabilir®
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BOLUM HAKKINDA

Bu bolimde rozase, akne konglobata ve hidradenitis stipirativa gibi siddetli folikiler inflamatuar
hastaliklar ele alinmistirRozase halak arasinda giil hastaligi olarak da bilinen siklikla yiizde
eritem, telenjiketazi, flusing ataklari ve papilopustiler lezyonlarla seyredebilen inflamatuar bir
tablodur. Kronik dénemde fimatoz degisikliklere ilerleyebilmekte ve ataklarla seyredebilmek-
tedir. Akne konglobata, agrili nodiller, kistler ve sinislerle karakterize, ciddi skar birakabilen
siddetli bir akne formudur. Erkeklerde daha sik goriilen hastalik, genellikle 18-30 yas arasinda
ortaya cikar ve androjenlerin 6nemli rol oynadigi distinilmektedir. Tedavisinde sistemik isotre-
tinoin basta olmak Uzere, antibiyotikler ve biyolojik ajanlar kullanilmaktadir Hidradenitis stipi-
rativa ise apokrin bezlerden zengin bélgelerde gorilen, agrili nodil, apse ve sinls olusumuyla
karakterize kronik inflamatuar bir hastaliktir Kadinlarda daha sik goriilmekle birlikte erkeklerde
daha siddetli seyreder. Etyolojisinde genetik faktorler, obezite ve sigara 6nemli rol oynar. Tedavi
yaklasimi hastaligin siddetine gére dedismekte olup, medikal tedaviden cerrahiye kadar uzanan
genis bir yelpaze icerir. Her iki hastalik da hastalarin yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyebilen,
psikososyal sorunlara yol acabilen ve multidisipliner yaklasim gerektiren onemli dermatolojik
hastaliklardir

Anahtar kelimeler: Akne konglobata, hidradenitis siipirativa, rosacea

ABOUT the CHAPTER

In this chapter, severe follicular inflammatory diseases such as rosacea, acne conglobata and
hidradenitis suppurativa are discussed. Rosacea is an inflammatory skin disorder characterized
by facial erythema, telangiectasia, flushing attacks and papulopustular lesions. It may progress
to phimatous changes in the chronic period and may be characterized by attacks. Acne conglo-
bata is a severe form of acne characterized by painful nodules, cysts and sinuses that can leave
severe scarring. The disease, which is more common in men, usually occurs between the ages
of 18-30 and androgens are thought to play an important role. Antibiotics and biological agents,
especially systemic isotretinoin, are used in its treatment. Hidradenitis suppurativa is a chronic
inflammatory disease characterized by the formation of painful nodules, abscesses and sinuses
in areas rich in apocrine glands. Although it is more common in women, it is more severe in
men. Genetic factors, obesity and smoking play an important role in its etiology. The treatment
approach varies according to the severity of the disease and includes a wide spectrum ranging
from medical treatment to surgery. Both diseases are important dermatologic diseases that can
seriously affect the quality of life of patients, cause psychosocial problems and require a multi-
disciplinary approach.

Keywords: Acne conglobata, hidradenitis suppurativa, rosacea
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Akne Konglobata

Akne konglobata cok sik gérilmeyen siddetli akne formlarindan biridir. inflamatuar ag-
rili noddller, kistler, genellikle drene olan sinusleri olusturmak icin birlesen abseler ve
sonucta siddetli skar olusumu ile karakterize olan hastalik ciddi kozmetik ve psikososyal
sorunlara yol agmasindan dolayl 6nem tasimaktadir. 22

Epidemiyoloji

Akne konglobata ilk kez Spitzer ve Lang tarafindan tanimlanmis ve tarif edilmistir. '4°
Erkeklerde kadinlara gore daha sik gorilen hastalik cogunlukla hayatin ikinci ile tgln-
cl on yilinda ortaya ¢ikmakta, 40°li ve 50°li yaslara kadar devam edebilmektedir. En sik
gorildigu yas grubu 18 ile 30 yas arasidir 2% Yapilan ikiz ve aile calismalari, 6zellikle
anne tarafindan birinci derece akrabalarda benzer hastalik varliginin hastaligin siddeti
ve tedaviye yaniti Uzerindeki etkisinin birinci rol oynadigini gostermistir Cogu zamanda
diger aile bireylerinde de benzer hastalik varligi gozlenmistir!

Etyoloji ve Patogenez

Hastaligin olusumunda pek ¢ok teori 6ne siirllse de Propionibacterium acnes [P acnes)
hastalik etiyolojisinde en onemli role sahiptir. Hastaligin erkeklerde daha sik gorilmesi,
androjen ve anabolik steroid kullanimi sonrasinda artmasi hastalik etiyolojisinde andro-
jenlerin roliinin baskin oldugunu gostermektedir. Anabolik steroid kullanan bazi spor-
cularda cok kisa sirede akne konglobata olustugu saptanmis ve bu steroidlerin P Acnes
Uzerinden inflamatuar yaniti uyararak hastalija neden oldugu gosterilmistir. ' Yapilan
calismalar sonucunda viicut Kitle indeksi ile siddetli akne arasinda iliski saptanmistir’-¢7

Klinik Bulgular

Akne konglobata klinik olarak komedonlar, kistik nodiller, papuller, pustiller ve drene
olan sinusleri olusturmak icin birlesen abseler ile karakterizedir. Komedonlarin genel-
likle cok sayida acikliklar vardir Inflamatuar lezyonlar genellikle biiylik ve dokunmakla
agritidirlar. Drene lezyonlar kotu kokulu, pirilan ve mukoid materyal icerirler: Derin ag-
rili nodiller ve abseler sonucunda olusan derin Ulserler ciddi atrofik skarlara ve daha az
siklikla keloid benzeri skar olusumuna neden olabilirler. Lezyonlar genellikle yiz, boyun,
gogus, omuzlar, kollarin Ust kisimlarinda, kalcalar ve uyluklarda gorilir. Siklikla poliart-
ralji, halsizlik ve artrit gibi deri disi klinik bulgular da eslik edebilir

Akne konglobata, hidraadenitis sipurativa, sacli derinin dissekan seldliti ve pilonidal
hastalik ile birlikte “folikller okliizyon tetradi”nin bir parcasi olarak tanimlanmaktadir:'-®

SAPHO (sinovit, akne, pustiloz, hiperosteoz ve osteit), PAPA (piyojenik steril artrit, pi-
yoderma gangrenozum ve akne konglobata), PASH (piyoderma gangrenozum, akne ve
supuratif hidraadenit] ve PAPASH (piyojenik artrit, piyoderma gangrenozum, akne ve si-
puratif hidraadenit) gibi sendromlar eklem hastaliklari ve siddetli aknenin bulgularini
paylasan sendromlardir Akne konglobata bu genetik sendromlarin bir parcasi olarak da
goriilebilmektedir'-?

Histopatoloji

Histopatolojik incelemelerde genellikle epidermisin alt kisimlarinda inflamatuar hiicre
infltrasyonu mevcuttur. Benzer histopatolojik bulgular hidraadenitis sipirativa, yabanci
cisim graniilomu gibi hastaliklarda da gorilebilir'?

Ayirici Tani

. -
Ayirici tanida halojenoderma, akne fulminans ve hidraadenitis sipurativa gibi hastaliklar >adiye Keskin
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Halojenoderma 6zellikle iododerma ve bromoderma akne kong-
lobata ile karisabilen hastaliklar arasinda yer alir Ancak dyktide
bu halojenlere maruziyet 6nem tasir."?

Akne konglobata, en siddetli nodiiler akne formu olan ve siklikla
tibbi literatiirde siniflandirilan akne fulminanstan farklidic Akne
fulminansin baslangici akne konglobataya gére daha gurultiludir
Nodiiller ve komedonlar akne konglobataya gore daha az gorulur-
ken, Ulseratif ve krutlu lezyonlar akne fulminansta daha sik goralir.
Ates, lokositoz, poliartralji, miyalji, hepatosplenomegali ve anemi
gibi sistemik semptomlar akne fulminansta daha yaygindir'?

Hidraadenitis sliptrativa, koltuk alti ve anogenital bélgedeki apok-
rin ter bezlerinin inflamatuar hastaligidin iki hastalik arasinda
klinik bulgular benzer olmasina ragmen lezyonlarin yerlesimi ayi-
rici tanida yardimci olur.'?

Immun sistemi baskilanmis bir hastada, mycobacterium chelo-
nae infeksiyonu akne konglobatanin bir taklitcisi olarak tarif edil-
mistir38

Tedavi

Siddetli inflamatuar bir akne formu olan akne konglobatinin teda-
visi standart akne tedavileri ile son derece zordur. Cesitli tedavi
alternatifleri bulunmasina ragmen sonuclar cok yiz guldirici
degdildir. Standart tekli tedaviden ziyade kombinasyon tedavileri ile
daha basarili sonuclar alinabilmektedir.®

Sistemik tedavi

Sistemik tedavi secenekleri arasinda antibiyotikler, hormonlar,
oralisotretinoin tedavisi, bazen sistemik kortikosteroidler, dapson,
klofazimin, kolsisin, siklosprin ve oral cinko tedavisi sayilabilir.

Sistemik antibiyotikler (tetrasiklin, doksisiklin, minosiklin, azit-
romisin) tedavide ilk secenek olmalarina ragmen, klasik akne
vulgarise gore akne konglobata tedavisinde monoterapi olarak
genellikle yetersiz kalirlar. Tedavide genellikle yiiksek doz ve uzun
stureli antibiyotik kullanimi gerekmekte; bu durum da antibiyotik
direncinin artmasina neden olmaktadir. 7

Oral isotretinoin tedavisi akne konglobata tedavisinde en cok ter-
cih edilen tedavi yontemidir. Tek basina kullanilabildikleri gibi,
ilk glinlerdeki inflamasyonu artirici etkilerinden dolayr sistemik
steroidler ve antibiyotikler ile kombine olarak da kullanilabilirler.
Prednizolon, isotretinoin tedavisine baslanmadan 1-2 hafta dnce
glnliik 40 mg dozunda kademeli olarak azaltilarak 3-4 hafta siire
ile tedaviye eklenebilir. Isotretionin dozunun klasik akne tedavisi-
ne nazaran daha yiksek dozda (1 mg/kg) baslanmasi énerilir. Cok
siddetli vakalarda 2 mg /kg dozuna kadar cikilabilir. En az 4-6 ay
streyle kullanitmasi onerilir; 1310

Dapson tedaviye direncli vakalarda alternatif tedavi yontemlerin-
den biridir. Dapson dozu 50-100 mg/giin olarak kullanilir. Tek ba-
sina veya isotretinoin ile kombine edilebilir. !

isotretinoin tedavisine direncli vakalarda kolsisin ve siklosporin
tedavisi de alternatif olarak tercih edilebilir.

Ovaryan hiperandrojenizm tedavisinde kullanilan gonodotro-
pin-releasing hormon analoglarinin (buserelin) akne konglobata
tedavisinde kismen faydali oldugu gosterilmistir.’

192
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Son yillarda TNF-alfa antagonistlerinin ¢cok siddetli, inatcr infla-
matuar akne ve bununla iliskili sistemik inflamatuar hastaliklarda
etkili oldugu gésterilmistir. infliksimab ve adalimumab izole olgu
sunumlarinda inatci akne konglobatada etkili bir sekilde kulla-
nilmistir. Adalimumab tedavisi uygulanan bir hastada 12 hafta-
lik izlem sonucunda inflamatuar nodillerinin cogunda iyilesme
gozlenmistir*Bununla birlikte siddetli aknenin tedavisinde yeni
ve nispeten pahali bu terapdtik ajanlarin etkinligini ve givenligini
tam olarak ortaya koymak icin, cift kor, plasebo kontrolli ¢alisma-
lar gibi daha bulylk olcekli calismalara ihtiyac vardir. 2

Radyoterapi

Standart sistemik tedavilere yanit vermeyen siddetli akne konglo-
bata tedavisinde uygulanabilecek diger bir alternatif tedavi yonte-
mi ise radyasyon tedavisidir. Yapilan sinirli sayidaki klinik calisma-
larda 8 haftalik radyoterapi tedavisi sonucunda klinik lezyonlarda
azalma gozlenmis akne konglobata hastalari bildirilmistir!

Fotodinamik tedavi

Her 10 glinde 1 topikal %5 lik 5-aminolevilinik asit ve sonrasinda
kirmizi 1sik uygulamasi ile 1 aylik tedavi sonucunda akne lezyon-
larinda ve skar olusumunda azalma gozlenmis ve yan etki riskinin
az olmasindan dolayi fotodinamik tedavi alternatif tedavilerin ya-
ninda yerini almistir!

Karbondioksit Lazer

Akne konglobata tedavisinde son zamanlarda sistemik isotretino-
in tedavisi sonrasinda tercih edilen bir diger tedavi yontemi ise
CO02 lazer uygulamalaridir. Ozellikle akne skarlarinin tedavisinde
en c¢ok tercih edilen yontemlerden biridir ve son zamanlarda cer-
rahinin yerini almis gibi gozikmektedir
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Hidradenitis Supurativa
Giris

Hidradenitis stplrativa (HS) primer olarak apokrin bezlerden zengin viicut alanlarinda
gorulen, agrili noddl, apse, sinis yollari ve sikatris olusumu ile karakterize kronik, tek-
rarlayan inflamatuvar bir deri hastaligidir.™®

Epidemiyoloji

Hidradenitis stpirativa tipik olarak ergenlik sonrasi hayatin ikinci ve tGc¢lincl on yilinda
baslar, kadinlarda daha sik gorulir ancak erkeklerde klinik daha siddetli seyreder. Me-
napoz sonrasi baslangic nadirdir, ergenlik dncesi prematir adrenarsa bagli izole vakalar
bildirilmistir. Hastaliin prevalansi tam olarak bilinmemekle birlikte Avrupa’da yapilan
calismalarda toplumun %1 kadarinda, genc eriskin kadinlarin da %4 kadarinda gorildu-
gu bildirilmistir.'-58

Etyopatogenez

Hastaliin gercek etyolojisi halen kesin olarak aydinlatilamamistir. Sigara, obezite ve asi-
ri kilo HS gelisiminde rol oynayan dnemli faktorlerdendir. Obezite kivrim bolgelerinin
genisleyip bliylimesine, deri strtinmesinin ve terlemenin artmasina ayrica goreceli ola-
rak androjen artisina neden olur. Metabolik sendrom HS hastalarinda sik gorilmektedir.
Nikotin foliktler tikanikliga neden olmaktadir. Sigara icimi ve obezite hastaligin siddetini
ve progresyonunu artirmaktadin?58

Genetik faktorler de etyolojide belirgin rol oynamakta olup yapilan calismalarda hastala-
rin %30 ila %40'nda aile dykusl oldugu gosterilmistir?

Hormonal faktorler de etyolojide rol oynamaktadir Hastalik kadinlarda daha sik ve sik-
likla da ergenlik ile menapoz arasinda gorilir. Ekzojen hormon alimi ile menstruel do-
nemde hastalik daha siddetli seyreder?®

Onceki yillarda HS nin primer apokrin ter bezlerinin bir hastalidi oldugu disinilme-
kteyken sonrasinda folikiler epitelin bir hastaligi oldugu ve klinik bulgulara folikller
okliizyonun yol actigiileri strdlmustir. Folikller hiperkeratoza bagli olarak folikuler tika-
niklik gelistigi, apokrin bezlerin ikincil olarak olaya katildigi distnilmektedir'® Folikiiler
tikaniklik folikillerde genislemeye ve folikiiler riptiire neden olmakta, riptir sonrasi
keratin ve bakteriden olusan icerik cevredeki dermise dékdilerek notrofil, lenfosit ve his-
tiositlerden olusan inflamatuvar hiicre cevabini baslatmaktadir. Apse gelisimi, pilosebase
dnitlerin parcalanmasi ve diger folikillerin tutulumu ile sinis yollarinin olusumu ve si-
katrisle sonuclanan kronik tablo olusmaktadir'-®*Bakteriyel infeksiyon ve kolonizasyon HS
klinigini agirlastiran ikincil patojenik faktérlerdir. ®

Klinik Bulgular

Erken donem hastalik siklikla diger durumlarla karistirildigricin hastalarin gercek tanuyi
almalari ortalama yedi yil gecikmektedir. Tani lezyonlarin morfolojisi (derin, inflame agrili
nodller, sinis yollari ve sikatris), lokalizasyonu (apokrin bezlerden zengin kivrim yerleri)
ve uzun slreli remisyon ve ataklarlarla seyreden kronik siireci ile konur.?%#

Hastalarin yarisinda lezyonlarin olusumundan 12 ila 48 saat dncesinde yanma, agri, bat-
ma, kasintl, I1s1 artisi ve terleme gibi baslangi¢ belirti ve bulgulari olabilin Mensturasyon,
stres, kilo artisi, hormonal degisiklikler, sicaklik artisi ve terleme gibi tetikleyici faktorler
olabilir. Hastalar sekonder bir infeksiyonlari yoksa tipik olarak afebrildir®

Karakteristik primer lezyon giinler veya aylar icinde ortaya cikan, genellikle 0.5-2 cm
capinda, derin yerlesimli nodildir. Noduller siklikla furonkille karistirilin Tekrarlayan
cok sayida nodiler lezyon Ulsere ve drene olarak sinis yollarina neden olur. Drenaj kétu
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kokulu purilan veya kanli olabilir. Cift veya cok sayida basi olan
acitk komedonlar, kalin fibrotik sikatrisler ve kontraktir olusturan
dermal plaklar gorilen diger lezyonlardir?5®

Hastalik apokrin ter bezlerinin bulundugu intertrigindz bolgele-
rde siklikla da aksillada yerlesir. Aksilla disinda inguinal, perine-
al, perianal bdlge, uyluklarin i¢ yizl, kalca, meme alti ve genital
bélgeyi nadiren de govde, sacli deri ve kulak arkasini tutabilir."258

HS, akne vulgaris, pilonidal sinis ve disekan selilitten olusan fo-
likliler oklizyon tetradinin bir Uyesi olarak da goriilebilir?®

Sistemik olarak infeksiyon ve sepsis gelisebilir Uzun siireli kro-
nik infeksiyon anemi, hiperproteinemi, amiloidozis, aksiyel ve pe-
riferik artropatiye neden olabilir. Lokal olarak sikatrisler hareket
kisitiligina ve agriya yol acabilir. Genitofemoral bolgedeki kronik
hastalik sonucu andus, Uretra veya rektumda yapisikliklar ve fonk-
siyonel bozukluga neden olabilen genital ddem gelisebilir Anal,
rektal ve Uretral fistll gelisebilmektedir. Kronik, inflame ve sika-
trisli bolgelerde nadiren skuamoz hiicreli kanser gelisebilir. Kro-
nik agrili strec ve lezyonlarin kot gorinimi depresyon, sosyal
izolasyon, seksuel disfonksiyon, is gliciinde azalma ve hatta inti-
hara neden olabilmektedir"?>#

Ayirici Tani

Folikiler piyoderma (folikilit, furonkil, karbonkill, graniloma
inguinale, nodilollseratif sifiliz, tiberkiloz apsesi, aktinomikdz,
lenfograniloma venereum, akne vulgaris, Crohn hastalij, epire-
moid-dermoid-pilonidal ve Bartholin kisti ayirici taniya giren du-
rumlardir5®

Tedavi

Kilo verme, sigaranin birakilmasi, rahat terletmeyen ve teri emen
pamuklu giysilerin giyilmesi, 1lik banyolar ve topikal temizleyici
ajanlar, travmadan kacinilmasi, kalici epilasyon yontemlerinin uy-
gulanmasi hastay! rahatlatmak ve tedaviye destek olmak amaci
ile 6nerilmelidir®’

Medikal tedavi genellikle erken evrede veya hafif hastalikta dner-
ilir En sik kullanilanlar; sistemik antibiyotikler, topikal antibiyo-
tikler; antiseptiklerdir?

Topikal klindamisin ve oral tetrasiklinin karsilastirldigi bir calis-
mada her iki ilacin arasinda etkinlik acisindan bir fark gorilme-
mistir. Topikal klinidamisinin pustul, folikdlit gibi lezyonlara nodil,
apse gibi derin yerlesimli lezyonlara gore daha etkili oldugu gos-
terilmistir®”’

Fusidik asitin mupirosin ve gentamisine gore etkinligi derin taba-
kalarda daha az konsanstrasyonlarda daha iyidir’

Rezorsinol krem keratolitik, antipruritik ve antiseptik 6zellikleriyle
agriyi azaltip, agrili apselerin siresinde azalmaya da neden ola-
bilmektedir’

Topikal azeleik asit antibakteriyel ve antiinflamatuar 6zellikleri ile,
topikal retinoidler de antiinflamatuar ve keratolitik dzellkleri ile
erken evre hastalikta kullanilabilir’

Tetrasiklin, rifampisin, klindamisin, eritromisin, moksifloksasin ve
metronidazol oral olarak kullanilabilir HS lezyonunda bakteriyel

Boliim 14: Akne - Hidradenitis Suppurativa

Ureme saptanirsa uygun antibiyotik ile tedavi edilmelidir?47

Akut inflamasyon ve apselerde intralezyonel triamsinolon ase-
tonoid enjeksiyonu yapilabilir. Ayrica refraktor nodil ve tinellerin
tedavisinde de kullanilabilir’

Metformin gibi antihiperglisemik ajanlar antiproliferatif aktivitite-
lerinin yani sira insilin direncini ve interlokin 6 seviyelerini azal-
tarak tedavide etkili olabilirler?

Finasterid, spironalakton ve bir antiandrojen progestin olan sipro-
teron asetat ile basarili sonuclar bildirilmistir®

izotretinoin epitelyal farklilasma ve sebase bez sekresyonu lize-
rine etkisi ile akne tedavisinde basari ile kullanilirken, HS'de
degdisik sonuclar bildirilmis ve aknedeki kadar basarili bulun-
mamistir. Yine bir A vitamini derivesi olan asitretinle ise kismen
basarili sonuglar bildirilmektedir."2¢

Dapson retinoidlerle benzer sekilde ileri evre hastalarda diistk
etkili olup notrofil kemotaksisini engelledidi icin erken evre has-
talarda daha etkilidir® HS'li hastalarda siklosporin ile basarili
sonuclar bildirilmesine ragmen, ilacin uzun kullanimindaki yan
etkileri g6z 6niine alinmalidir: ?

Kolsisin antiinflamatuar 6zelliginden dolayi kullanilmis ve etkili
bulunmustur. Gastrointestinal yan etkileri nedeniyle kullanimi ki-
sitlidir®

Anti-TNF antikoru olarak bilinen infliksimab, adalimumab ve
reseptor blokeri etanersept ile HS lezyonlarinda iyilesme bildi-
rilmektedir2¢?

Tutulan deri bdlgelerinin tamaminin cerrahi olarak cikarilmasi
sonrasinda niiks gorilebilse de en etkili tedavi yontemidir. 267

Kronik lezyonlarin ablasyonu ve destriiksiyonu icin lazer tedavil-
eri kullanilabilin CO2 lazer nodiil, apse ve tiinelleri hedef alarak
klasik cerrahi yontemlerine gore daha kisa iyilesme siresi ve
daha azagriliolmasiile avantajlidin. Nd:YAG 1064-nm lazer ylizeyel
lezyonlari tedavisinde ve epilasyonda kullanilabilir2¢”
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Rozase Hastaligi (Giil Hastaligi)
Giris

Rozase, ylziin orta bolgesini tutan eritem, telenjektazi, papil ve plstillerle karakterize
kronik, inflamatuar bir deri hastaligidir Kronik kutandz sendrom olarak da adlandiril-
maktadir

Epidemiyoloji

Genellikle 30-50 yas arasinda ve daha ¢ok acik tenli bireylerde gorilir. Kadinlarda daha
sik gorilse de, erkeklerde hastalik daha siddetli seyretmektedir. Rozase prevalansi bol-
geye gore degisiklik gosterse de, bati tlkelerinde ve soguk iklimlerde daha yaygindir. Has-
taligin prevalansinin %1-10 arasinda oldugu tahmin edilmektedir.

Etyopatogenez

Rozasenin kesin nedeni tam olarak bilinmemektedir. Ancak cok sayida faktor hastaligin
gelisiminde rol oynar Rozase patogenezi multifaktoriyel olup, nérovaskdler ve immuno-
lojik mekanizmalar hastaligin gelismesinde énemli rol oynar?

¢ Genetik yatkinlik: Aile hikayesi olan bireylerde risk artmistir.

e Mikrobiyal ajanlar: Demodex folliculorum adli deri akarinin ve Helicobacter pylori
infeksiyonunun rol oynayabilecegi distnilmektedir.

e Vaskiiler hiperaktivite: Yiz derisindeki damarlarin ¢ok kolay genislemesi sonucu
ylzde eritem ve telanjiektaziler olusur.

o immunolojik faktérler: Artmis inflamatuar yanit, hastaligin patogenezinde etkili ola-
bilir.

e Cevresel tetikleyiciler: UV isi§, sicak-soguk degisiklikleri, baharatli yiyecekler, alkol
ve stres gibi faktorler ataklar tetikler.

Rozase Klinik Alttipleri
Rozase dort ana alt tipe ayrilmaktadir:
* Eritematotelenjiektatik Rozase ([ETR):

Bu tipte yiiziin orta kisminda kalici kizariklik (eritem) ve telanjiektaziler (ince da-
mar genislemeleri) belirgindir.

Hastalar genellikle deride yanma ve batma hissi tarif ederler.

Kizariklik baslangicta ataklar halinde ortaya cikarken, zamanla kalici hale gele-
bilir

UV isigi, sicak-soguk degisiklikleri ve stres bu belirtileri siddetlendirebilir.

e Papiilopisiiler Rozase:

Akne benzeri papuller ve pusuler ile karakterizedir.

Akne vulgaris ile karisabilir, ancak komedon (siyah nokta) olusumu gézlenmez.
Eritem genellikle bu lezyonlarla birliktedir.

Orta ve ileri yaslarda gorilir ve hastalarda deride belirgin hassasiyet olabilir.

e Fimatoz Rozase:

Deride kalinlasma, nodtler yapi ve plrizli gorintmle kendini gosterir.

En sik burunda (rinofima) gorilmekle birlikte, cene, alin, yanaklar ve kulaklari
da tutabilir.

Erkeklerde kadinlara oranla daha sik gozlenir.

Zamanla ilerleyen deri kalinlasmasi estetik ve fonksiyonel problemlere yol aca-
bilir.
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e Okiiler Rozase:

Goz bulgularinin eslik ettigi alt tiptir ve rozaseli hastalarda
%50'sinden fazlasinda gorulir.

Kuru goz, yanma, batma hissi, gozlerde kizariklik ve 1siga
hassasiyet sik rastlanan belirtilerdir.

Siddetli olgularda blefarit, konjonktivit ve kornea tutulu-
muna bagli gorme bozukluklari gelisebilir.

Okdller bulgularin varligi genellikle deri lezyonlarindan
dnce de ortaya cikabilir.

Klinik Bulgular
Rozasenin en belirgin klinik bulgulari sunlardir:

e Yizde kalici veya ataklar halinde ortaya cikan kizariklik (eri-
tem)

¢ Telanjiektazi (ince damar belirginligi)

e Akne benzeri paplller ve pustiler

e Deride yanma ve batma hissi

e Burunda ve diger bélgelerde deri kalinlasmasi (rinofimal

e Gozde kuru goz, kasinti, yanma ve konjonktivit.

Ayirici Tani

Akne vulgaris, seboreik dermatit, demodeks folikiliti, aktinik ha-
sar, kontakt dermatit, demodikozis, malar ras, keratozis pilaris
rubra, flasing , steroidin indikledigi akneiform eripsiyon ayirici
taniya giren durumlardir.

Tedavi

Rozase tedavisinde hedef belirtileri kontrol altina almak ve hasta-
Lgin ilerlemesini énlemektir. Tedavi secenekleri sunlardir:*®

a) Topikal Tedaviler

e Metronidazol krem: Metronidazolin rozasey: iyilestirdigi me-
kanizma bilinmemektedir; ancak antimikrobiyal, anti-inflama-
tuar veya antioksidan 6zellikler icerebilir . Topikal metronida-
zol, inflamatuar paplller ve pustillerin tedavisinde en etkilidir,
ancak ayni zamanda ylzdeki eritemde iyilesmeye de katkida
bulunabilir. Hafif-orta diizey rozase icin tercih edilir

e Topikal Azelaik asit: Azelaik asit, anti-inflamatuar ve antiok-
sidatif 6zelliklere sahip dogal olarak olusan bir dikarboksilik
asittin Metronidazole benzer sekilde , azelaik asit paptiler ve
pustiler lezyonlari iyilestirir ve ayrica eritemi azaltabilir. Papul
ve pustler tUzerinde etkilidir

e Siilfasetamid-siilfur : Silfasetamid-silfir , topikal sispan-
siyonlar, losyonlar, temizleyiciler, kremler, kopukler ve te-
mizleme pedleri dahil olmak Uzere cesitli formulasyonlarda
mevcuttur. En yaygin konsantrasyon, %5 kikirt iceren %10
silfasetamiddir . Glines kremi veya kozmetik acidan faydali
yesil renklendirici eklenmis diger ila¢c konsantrasyonlari ve
formiilasyonlari da mevcuttur

e Topikal Brimonidin: Acik acili glokom tedavisinde kullanilan
vazokonstriktif bir alfa-2 adrenerjik reseptor agonisti olan . Bu
ilacin topikal olarak uygulandiginda etkililii kanitlanmistir.
Eritem tedavisinde kullanilir.

¢ Topikal oksimetazolin :Burun tikanikliginin tedavisinde kulla-
nilan bir alfa-adrenerjik reseptdr agonisti olan oksimetazolin,
rozase'daki ylz eritemi icin kullanilanabilir
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o Topikal ivermektin: Ivermektin hem anti-inflamatuar hem
de antiparaziter dzelliklere sahip bir ajandir. ilag, rozaseanin
inflamatuar lezyonlarinin tedavisi icin %1 krem olarak ticari
olarak mevcuttur. lvermektin %1 krem giinde bir kez uygula-
nir. Bezelye buyukliginde bir miktar yizin etkilenen her bol-
gesine (6rnedin alin, ¢ene, burun, her yanak] uygulanir ve ince
bir tabaka halinde yayilir

b) Sistemik Tedaviler

e Oral Tetrasiklinler: doksisiklin ve minosiklin, rozase tedavi-
sinde uzun yillardir kullanilmaktadir. Bu ajanlar, iltihapli pa-
pulleri ve pustilleri iyilestirmek icin en faydalidir ve eritemi
de azaltabilir Rozasenin kesin bir mikrobiyal nedeni belirlene-
mediginden, oral antibiyotiklerin rozasedaki etkinligi genellik-
le anti-inflamatu

e Alternatif oral antibiyotikler: Diger oral antibiyotikler rozase te-
davisinde daha az siklikla kullanili; ancak etkili olabilirler: Bunla-
ra makrolidler (klaritromisin, azitromisin ve eritromisin ] ve oral
metronidazol dahildir antiinflamatuar ozelliklerine atfedilir

e Oral izotretinoin: Topikal tedavilere ve oral antibiyotiklere
yanit vermeyen hastalarda oral isotretinoin dnerilebilir. Oral
isotretinoin, teratojenite de dahil olmak tzere ilacin bircok yan
etkisi nedeniyle birinci basamak tedavi olarak kullanilmaz.

c) Diger Tedaviler

e Lazer tedavisi: Papll ve pustillu hastalarda isik bazli tedavi-
lerle tedavi degisken sonuclar vermistirTelanjiektazi ve erite-
mi azaltmak icin kullanilir

e Cerrahi: Fimatoz rozaseli hastalarda deri kalinlasmasini di-
zeltmek icin uygulanabilir

d) Yasam Tarzi Degisiklikleri

e Ginesten korunma: Giines koruyucu kremler kullanitmalr.
¢ Tetikleyicilerden kacinma

e) Bakim tedavisi

e Rozase kronik bir rahatsizlik oldugundan ve tedaviler iyiles-
tirici olmadigindan, tedaviye yanitin strdirilmesi icin genel-
likle stirekli tedavi gereklidir. En yaygin olarak, uzun sireli to-
pikal tedavi uygulanir. Doksisiklinin subantimikrobiyal dozlari
da bir secenektir
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Urtiker-Anjiyoddem
Urticaria-Angioedema

BOLUM HAKKINDA

Bu bolimde urtiker ve anjiyoodem hastaliklari derinin sik gorilen inflamatuar hastaliklari ola-
rak ele alinmistir. Urtiker; kasintili ve eritemli 6demli plaklar ile karakterize olup, alti haftadan
kisa sliren akut ve alti haftadan uzun siiren kronik formlari bulunmaktadir. Kronik Urtiker, spon-
tan veya tetiklenebilir alt tiplere ayrilir Hastaligin patofizyolojisinde mast hiicre degranilasyonu
ve mediyator salinimi temel rol oynar. Anjiyoddem ise deri ve mukozal dokularda gorilen gecici
odem ile karakterize olup, Urtiker ile birlikte veya izole sekilde ortaya ¢ikabilir Histamin aracili
veya bradikinin aracili mekanizmalarla gelisebilen anjiyoédem, 6zellikle Ust solunum yollarr tu-
tulumunda hayati tehdit edebilmektedir. Her iki hastalifin tedavisinde de antihistaminikler ilk
basamak tedaviyi olusturmakta, direncli olgularda omalizumab gibi biyolojik ajanlar kullanil-
maktadir. Herediter anjiyoddem gibi spesifik durumlarda ise 6zel tedavi yaklasimlari gerekmek-
tedir.

Anahtar kelimeler: Anjiyoddem, bradikinin, histamin, Urtiker

ABOUT the CHAPTER

This chapter presents a discussion of urticaria and angioedema, which are common inflamma-
tory skin diseases. Urticaria is typified by pruritic and erythematous edematous plaques, which
may manifest in acute forms lasting less than six weeks or chronic forms persisting beyond six
weeks. Chronic urticaria is classified into two main categories: spontaneous and inducible. The
underlying pathophysiology is primarily characterized by mast cell degranulation and mediator
release. Angioedema is defined as transient edema of the skin and mucosal tissues, which may
occur concurrently with urticaria or in isolation. Angioedema develops through histamine-me-
diated or bradykinin-mediated mechanisms and can be life-threatening, particularly when invol-
ving the upper respiratory tract. Antihistamines represent the primary therapeutic intervention
for both conditions, with the use of biological agents such as omalizumab reserved for cases that
have proven refractory to other treatments. Specific conditions, such as hereditary angioedema,
necessitate the implementation of specialized therapeutic approaches.
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Urtiker

Urtiker tiim viicutta gériilebilen, kasinti ve eritemli 6demli plaklar ile karakterize, ¢ok sik
gorulen bir deri hastaligidir. Siddetli kasinti hastanin giinlik yasamini ve uyku dizenini
onemli Olclde etkilemektedir!?

Farkli nedenler ve mekanizmalarla ortaya cikan bir hastalik oldugundan heterojen bir
sekilde siniflandirilmaktadir. Alti haftadan daha kisa sureli Urtikere akut Urtiker denil-
mekte iken alti haftadan uzun stiren durumlarda kronik rtiker olarak adlandirilmakta-
dir. Kronik trtiker de kronik spontan trtiker (KSU) v ekronik uyarilabilen Grtikerler olarak
ikiye ayrilmaktadir (Tablo1).Urtiker tek basina gériilebilecedi gibi anjiyoodem ile birlikte
seyreden tipleri de mevcuttur.?®

Tablo 1. Kronik Urtiker Siniflamas®

Kronik spontan Urtiker Kronik uyarilabilir drtiker

Semptomatikdermografizm

Soguk Urtikeri

Gec basing Urtikeri

Solar drtiker

Sicak urtikeri

Titresim anjiyoodemi

Kolinerjik Urtiker

Temas Urtikeri

Akuajenik urtiker

2Goncl EK, Aktan $, Atakan N, Baskan EB, Erdem T. Tirkiye Urtiker Tani ve Tedavi Kilavuzu-2016. Turk-
derm - Arch Turk Dermatol Venerology 2016;50:82-98 kaynagindan uyarlanmistir?

Epidemiyoloji

Urtikerin gérillme sikligi yaklasik olarak %15-20dir. Bu olgularin yarisinda anjiyoédem
ve Urtiker birlikte gorilmekte iken %40'inda yalniz Urtiker; %10°unda yalniz anjiyoddem
goriilmektedir Urtiker atagi her yasta olabilmekler beraber akut iirtiker 6zellikle cocuk-
larda ve genc yasta daha sik iken, kronik Urtiker orta yas kadin hastalarda daha sik kar-
simiza cikmaktadir*

Etyopatogenez

Urtikerin olusum mekanizmasinda immiinolojik veya non-immunolojik mekanizmalarla
mast hicre degranilasyonu sonucu cesitli mediyatorlerin salinmasi rol oynamaktadir.
Uyarim sonucu mast hicresi tarafindan salinan histamin ve trombositaktive edici fak-
tor gibi mediyatorler ve sitokinler duyusal sinir aktivasyonu, vazodilatasyon ve plazma
ekstravazasyonu ile Urtiker lezyonlarina yol acar. Urtika plaklarinda endotelyal hiicre
adezyon molekdillerinde upregiilasyon, mast hiicre sayisinda hafif-orta derecede artis ve
degisken yogunlukta mikst enflamatuvar perivaskdiler infiltrat gorilir?

Akut Urtikerde en sik etkenler Ust solunum yolu infeksiyonlari, ilaclar ve gidalar iken
kronik spontan Urtikerde sebep bulmak daha zordur ve olgularin %50'si idiyopatiktin KSU
nedenleri arasinda infeksiyonlar, ilaclar, gidalar, emosyonel stres veya bazi sistemik has-
taliklar veya sendromik durumlar sayilabilmektedir KSU hastalarinin yaklasik tcte bi-
rinde otolog serum testi pozitiftir Kronik otoimmun Urtiker de denilen bu tipte IG E veya
IG E reseptorlerine karsi gelisen I1G G antikorlari bulunmaktadir Bu hastalarda otoim-
mun tiroid hastaliklari, diabetes mellitus tip 1, sistemik lupus eritematozus ve romatoid
artrit acisindan da risk artmis bulunmaktadir:’

C: E;E CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
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Kronik uyarilabilir Urtiker belli bir uyarana karsi tetiklenmesi ile
karakterize ve kronik Urtiker olgularinin %20-30"unu olusturan ti-
pidir. Genellikle viicudun belli bolgelerinde cikip, gecikmis basing
urtikeri disinda iki saatten daha kisa stirede geriler’

Klinik ozellikler

Urtiker viicudun herhangi bir yerinde ortaya cikan genellikle ka-
sintili eritemli, 6demli papll ve plaklarla karakterizedir. Bu lez-
yonlar soluk veya parlak eritemli olabilir; yuvarlak, anniler, ser-

birbirleriyle birlesebilirler!

Akut Urtikerde ani baslayan bu lezyonlar genellikle 24 saat icinde
spontan geriler ve 6 haftadan kisa sirer. Kronik Urtiker ise 6 haf-
tadan uzun slren tekrarlayan ataklarla seyreder. Kronik uyarila-
bilir Urtikerler semptomatik dermografizm, soguk Urtikeri, solar
urtiker, gec basing Urtikeri, sicak Urtikeri, akuajenik urtiker, koli-
nerjik Urtiker, titresim anjiyoodemi ve temas Urtikeri olarak sinif-
landirilmaktadir?

Semptomatik dermografizm fiziksel Urtikerlerin icinde en sik olup
genel toplumda da %5 oraninda karsimiza ¢ikmaktadir. Sempto-
matik dermografizm nispeten mindr bir travmaya, surtinmeye,
cizmeye, basinca abartili bir cevaptir. Travmaya sekonder dakika-
lar icinde olusur etken kaybolduktan sonra kisa sire icinde de
geriler®

Gec basing Urtikeri devam eden basinca bagli o bolgede 4-6 saat
sonra olusan sislik ve 6demli plak olusumu ile karakterizedir. Ba-
zen bu siire 12-24 saate kadar da uzayabilmektedir Ozellikle el-
lerde agir bir sey tasinmasi veya omuzda canta asilmasina bagli
ortaya ¢ikar®

Soguk Urtikeri, derinin soguk havaya, sivilara ve / veya nesnelere
maruz kalmasi Uzerine lokalizeveya generalizepapliller ile karak-
terize fiziksel bir Urtikerdir. Soguk Urtikerine siddetli eritem, ka-
sinti, anjiyoédem ve anafilaksi de eslik edebilmektedir’

Sicak urtikeri, fiziksel Urtikerin nadir gorilen varyantlarindan bi-
ridir. Lokal 1si maruziyeti sonrasi yuvarlak urtika plaklari ile ka-
rakterize olup genellikle 1-3 saat icinde geriler®

Solar drtiker, giinese maruziyet sonrasi dakikalar icinde olusan
ortaya cikan fiziksel Urtikerdir.

Glnes goren yerlerde olusmakla beraber kronik glines maruziye-
tini oldugu yiiz ve el sirti gibi bélgelerde gorilmez.”

Akuajenik Urtiker, su, ter, gozyasl ile temas sonrasi 20-30 dakika
icinde tetiklenen bir fiziksel Urtiker varyantidir. Su temasi kesildik-
ten sonra genellikle urtika plaklari 30-60 dakika igcinde geriler.™

Kolinerjik Urtiker, kasintili etrafi eritemle cevrili urtika plaklar
ile karakterize sicak dusla, fiziksel egzersiz ile ve/veya emosyo-
nel stres ile tetiklenen bir fiziksel Urtikerdir. Lezyonlar genellikle
bir saat icinde gerilemeye baslar ancak batma, yanma hissi daha
uzun siire devam edebilmektedir"

Titresim anjiyoodemi/urtikeri, vibrasyona maruz kalan bélgede
ortaya c¢ikan sislik ve kasinti ile karakterize nadir gorilen fiziksel
urtikerlerden biridir'

Boliim 15: Urtiker-Anjiyosdem

Temas urtikeri, provoke eden madde ile temas sonrasi kisa stire
icinde olusan ve birkac saat icinde kaybolan fiziksel Urtikerdir. Yi-
yecekler, bitkiler, ilaclar, kozmetik Urinler; lateks ve tekstil Grin-
leri gibi bircok madde ile tetiklenebilmektedir®

Ayirici Tani

Urtiker tanisi tipik lezyonlari ile klinik olarak konulur. Urtikeryal
lezyonlar ile seyreden bazi hastaliklar vardir ki bunlarla ayirici
tani yapmak onemlidir. Urtika plaklari, Mucklee-Wells sendromu
veya Schnitzler sendromu gibi sendromlara eslik edebilecegi gibi,
piklrler, trtikeryal vaskilit, bulléz pemfigoid, serum benzeri has-
taligi ve mastositoz gibi hastaliklari da ayirici tanida disinmek ve
ileri tetkik ile bunlarin ayrimini yapmak gerekmektedir.

Tedavi

Urtiker tanisi klinik olarak kolay konmakla beraber neden bulmak
ve tedavi etmek acisindan zorluklarla karsilasilan bir hastaliktir.
Urtiker tedavisinde temel iki hedef; nedenin ortadan kaldirilmasi
ve semptomlarin giderilmesidir. Kroniklesen Urtikerde nedenin
saptanmasi veya ortadan kaldirilmasi gl¢ olabilir. Tedavinin bas-
langicinda etiyolojik ajanin saptanmasi, hastanin bilgilendirilme-
si, tetikleyici faktorlerden kacinilmasi cok onemlidir Tetikleyici
infeksiyonlar, hastanin kullandidi ilaclar, stres ve gidalar ayrintili
olarak sorgulanmalidir. *

Semptomlari baskilamak amaciyla onerilen birinci basamak te-
davi ikinci kusak antihistaminiklerdir. Akut Urtikerde diizenli ola-
rak 3-4 hafta kullanilmasi gerekirken, kronik Urtikerde daha uzun
streler ihtiyac halinde degil dizenli ginlik kullanimi onerilmek-
tedir. Son kilavuzlarda standart dozun yetersiz oldugu hastalarda
dozun dort katina kadar arttirilmasi onerilmektedir??

Levosetirizin, bilastin, feksofenadin, rupatadinin, desloratadin,
setirizingibi ikinci kusak etki stiresi daha uzun ve sedasyon yan et-
kileri daha az antihistaminikler tedavide tercih edilebilmektedir'

Antihistaminik tedavisine doz arttirilmasina ragmen yanitsiz olan
kronik Urtiker hastalarinda omalizumab etkin ve glvenilir bir te-
davi secenegidir. Ayda bir 300 mg dozunda uygulanir ve alti aylik
kullanimlar sonrasinda niks gelismesi halinde tekrar etkinlik
kaybi olmadan kullanilabilir™

Siklosporin KSU tedavisinde oldukca etkili bir ajan olmasina rag-
men Ozellikle uzun sire kullanimda gelisebilecek yan etki riski
nedeniyle yiksek doz antihistaminler ve omalizumabtedavisine
direncli KU olgularinda tercih edilmelidir?

Sistemik kortikosteroidlerin kronik Urtiker tedavisinde yeri yoktur.
Ancak akut Urtikerde semptomlar kontrol altina alinamadiginda
maksimum 10 gln olacak sekilde kisa sireli kullanilmasi 6ne-
rilmektedir2®
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Anjiyoodem
Giris
Anjiyosdem (AQ), esas olarak deriyi, gastrointestinal sistemi ve st solunum yollarini

etkileyen gecici, tekrarlayan subkutan ve / veya submukozal 6dem olarak tamimlanir Ur-
tiker ile birlikte veya tek basina ortaya cikabilir!

Anjiyoédemin ana nedenleri mast hiicre aktivasyonu(lgE aracili veya IgE aracili olmayan)
sonucu histamin aracili akut ve kronik urtikerdir. Diger gorilen nadir nedenleri herediter,
akkiz veya ilaca bagli bradikinin aracili anjiyosdemdir. Ust solunum yollarinin tutulumu
hava yolu obstriiksiyonuna neden olabilir acil tedavi ve hastaneye yatis gerektirebilir. Urti-
kere benzer sekilde 6 haftadan kisa streli lezyonlar akut, daha uzun sireli lezyonlar ise
kronik anjiyo6dem olarak tanimlanir?3

Epidemiyoloji

Anjiyoodem hastaneye yatisla sonuclanan en yaygin astim disi alerjik bozukluktur. Anji-
yoddem hem yetiskinleri hem de cocuklari etkileyen bir hastaliktir ve yasam boyu goril-
me sikliginin %15-25 oldugu bildirilmistir. Vakalarin yaklasik % 50°si Urtiker ile iliskilidir,
izole anijyoodem gorilme sikligi %10-20 arasinda degismektedir*®

Etyopatogenez

Anjiyoddem mast hiicresi veya bazofil aktivasyonu sonucu histamin aracili, bradikinin
aracili veya bilinmeyen etyoloji nedeniyle olusabilir. Alerjik anjiyoodem olarak da adlan-
dirilan histamin aracili anjiyoodem, mast hicre degranilasyonuna neden olan immu-
noglobulin E aracili tip 1 hipersensitivite reaksiyonudur. Bu reaksiyon, bécek sokmalari,
yiyecekler ve ilaclar gibi alerjenlere karsi daha dnce duyarlanma ile ortaya cikar. Alerjene
maruz kaldiktan saniyeler, dakikalar sonra ortaya cikar ve artmis vaskdler gecirgenlik,

diz kas kasilmasi, vazodilatasyon, sekresyon artisi ile sonuclanir®’

Spesifik olmayan uyaranlar ayrica mast hiicrelerinin veya bazofillerin dogrudan aktivas-
yonu yoluyla anjiyoddeme neden olabilir. Bunlara ornek olarak opiatlar veya radyokont-
rast maddeler verilebilir Steroid olmayan antienflamatuar ilaclar (NSAIi) prostaglandin
sentezini bloke ederek lokotrienlerin sentezini artirir Prostaglandinler ve lokotrienler
arasindaki dengesizlik mast hiicre degranilasyonunu artirir ve anjiyoddemle sonugla-
nabilir®

Herediter, akkiz veya anjiyotensin dénustirict enzim inhibitori (ADEI) ile indUklenen
anjiyoddem durumunda, vazodilator peptit olan bradikinin, endotel hiicre aktivasyonuna
ve sonu¢ olarak doku ddemine neden olur. Anjiyotensin dondstiriict enzim, bradikininin
yikimindan sorumlu iki enzimden biridir; ADEI'ler; anjiyoddem ile sonuc¢lanan bradikinin
birikmesine neden olabilir C1 esteraz inhibitort (CT1INH), bradikinin asiri Gretimini 6n-
lemek icin dizenleyici bir enzim gérevi gorir; bununla birlikte, C1 esteraz inhibitorindn
azaldigi veya fonksiyonunun bozuldugu herediter anjiyoédem hastaliginda bradikinin asi-
ri birikimi gordlir. Akkiz anjiyoodem lenfoproliferatif bozukluklarla iliskilidir, C1 esteraz
inhibitorinin asiri tiketimine neden olur bunun sonucunda bradikinin birikimi ileanji-

yoodem olusumu gorilir®
Klinik Bulgular

Anjiyoodem tipik olarak agiz, larinks, uvula, ekstremiteler ve genital bélge gibi gevsek
bag dokusu olan alanlari etkiler: Lezyonlar asimetriktir ve kasintili degildir* Alerjik anji-
yoodeme siklikla Urtiker eslik eder; alerjik yanit sonucu izole anjiyodem nispeten daha
az siklikta gorulur. Hastalar genellikle alerjene maruz kaldiktan sonraki 30 ila 60 dakika
icinde anjiyoddem ve Urtiker semptomlari yasarlar. Lezyonlar 24-36 saat icerisinde kay-

bolur, antihistaminik ve kortikosteroid tedavisine cevap verir. Semptomlar anafilaksiye
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ilerleyebilir, hastalarda hirilti, 6ksurik, gégus agrisi, bulanti, kus-
ma, bas donmesi ve hatta hipotansiyon bulgulari olusabilir?

Herediter anjiyoodem (HAE], tekrarlayan bradikinin aracili anji-
yoddem ataklari ile karakterize nadir goriilen otozomal dominant
bir hastaliktin Lezyonlar Ust solunum yollarini, yiizl, ekstremi-
teleri, genital bolgeyi ve gastrointestinal sistemi etkileyebilir’
Semptomlar tipik olarak erken yaslarda baslar, hastalarin % 75’
15 yasindan dnce ilk atagini gecirir. Cerrahi tedavi, stres, travma,
oral kontraseptifler; gebelik ve infeksiyonlar ataklari tetikleyebi-
lir Hastalarin tamamina yakininda gastrointestinal sistem tutu-
lumu vardir. Bulgular hafif spazmodik karin agrisindan siddet-
li karin agrisi, bulanti, kusma ve hipovolemik sokun eslik ettigi
ileus bulgularina kadar degisir. Laringeal tutuluma bagli asfiksi
en korkulan komplikasyondur, bu hastalarda entiibasyon ve hatta
trakeotomi gerekli olabilir. Lezyonlar 48-72 saat icerisinde spon-
tan dizelme egilimindedir.”'® Akkiz anjiyoédem semptomlari he-
rediter anjiyoédem ile benzerdir. Herediter anjiyoddemden farkli
olarak aile oykusl yoktur ve lenfoproliferatif hastaligi olan yasli
hastalarda ortaya ¢ikar."

ADE inhibitory ile tedavi hastalarin yaklasik %0,1-2.2'sinde anji-
yoodem gorulebilir. Vakalarin ¢cogunda tedavinin ilk haftasinda ve
%?25'ine kadar tedavinin ilk ayinda anjiyoddem gorulir. Yillarca te-
daviden sonra dahi anjiyoddem gelisebilir. 65 yas Ustd, kadin cinsi-
yet, sigara icme, aspirin kullanimi, ADEi kaynakli oksirik oykisu
risk faktorleridir™ Semptomlar genellikle ilacin kesilmesinden
24-48 saat sonra duzelir. Tipik tutulum alanlari yiz, dudak, dil ve
laringeal bdlgedir, diger anjiyoédem tiplerine kiyasla, gastrointes-
tinal ve genital mukoza géreceli olarak korunur’

Ayirici Tani

Anjiyoodem ayirici tanisinda fasiyal seldlit, akut kontakt dermatit,
fotodermatit, Crohn hastaligi (dudak ve agdiz tutulumu varsa), der-
matomiyozit, lenfédem, Melkersson-Rosenthal sendromu ve vena
kava superior sendromu bulunur.™

Tedavi

Bas ve boyun bolgesindeki tiim anjiyo6dem vakalarinda, hava yolu
kontrolinin saglanmasi en oncelikli konudur. Sistemik anafi-
laksiden slpheleniliyorsa, derhal kas ici (IM]) epinefrin uygulan-
malidir. Yetiskinler icin IM epinefrin dozu, 0.3 ila 0,5 mg (1: 1000
seyreltme veya 1 mg / mL) arasindadir; cocuklarda ise 0,01 mg /
kg'dir (0.03 mg'a kadar).Epinefrin dozu, semptomlarin kontrolu
saglanana kadar, her 20 dakikada bir tekrarlanabilir.5®

Histamin aracili anjiyoédemin akut tedavisinde H1 reseptor an-
tagonistleri ve kortikosteroidler kullanilir® Kronik anjiyodde-
min tedavisi kronik Urtiker tedavisine benzerdir. ikinci kusak
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antihistaminik dozu 4 katina kadar kullanilabilir; 2-4 haftalik stan-
dart ikinci kusak antihistaminik dozunun 4 katina cevap vermeyen
olgularda anti-IgE monoklonal antikor olan omalizumab kullani-
lir Refrakter vakalarda siklosporin alternatif tedavi secenegidir*

Herediter anjiyoddem hastalarinda hem akut ataklar hem de pro-
filaksi icin C1-inhibitor konsantresi kullanilir. Diger akut tedaviler
arasinda kallikrein inhibitori ekallantid ve bradikinin B2 reseptor
antagonisti, ikatibant bulunur* ADEi'ne bagli akut atak tedavisinde
ikatibant etkili bulunmustur®
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Derinin Yuzeyel Mantar Hastaliklari
Superficial Fungal Infections of the Skin

BOLUM HAKKINDA

Derinin ylizeyel mantar hastaliklari, dermatoloji pratiginde sik karsilasilan enfeksiyoz hastalik-
lardandir. Bu bélimde dermatofitozlar ve kandidiyazis detayli olarak ele alinmistir. Dermatofi-
tozlar, keratin yapilara yerlesen mantar infeksiyonlari olup, klinik prezentasyonu yerlesim yerine
gore dedismektedir. Tinea kapitis sacli derinin, tinea pedis ayaklarin, tinea korporis gévdenin,
tinea kruris kasik bolgesinin, tinea unguium tirnaklarin tutulumu ile karakterizedir. Tedavide
lezyonun yayginligina ve yerlesimine gore topikal veya sistemik antifungal ajanlar kullanilmak-
tadir Kandidiyazis ise normalde mukozal flora elemani olan Candida tirlerinin cesitli predispo-
zan faktorler varliginda olusturdugu infeksiyondur. Kutandz, mukozal, kronik mukokutanoz ve
sistemik formlari bulunan hastaligin tedavisinde altta yatan faktorlerin dizeltilmesi ve uygun
antifungal tedavinin baslanmasi esastir. Her iki hastalik grubunda da erken tani ve tedavi, komp-
likasyonlarin 6nlenmesi acisindan 6nem tasimaktadir.

Anahtar kelimeler: Dermatofitozlar, kandidiyazis, tinea

ABOUT the CHAPTER

Superficial fungal infections represent a prevalent category of infectious diseases encountered in
the practice of dermatology. This chapter provides a comprehensive overview of dermatophytoses
and candidiasis. Dermatophytoses are fungal infections targeting keratin structures, with clinical
presentations varying according to the anatomical location affected. These include tinea capitis,
which affects the scalp; tinea pedis, which affects the feet; tinea corporis, which affects the trunk;
tinea cruris, which affects the groin area; and tinea unguium, which affects the nails. The treat-
ment plan entails the use of topical or systemic antifungal agents, contingent upon the extent
and location of the lesions. Candidiasis is an infection caused by Candida species, which are
normally mucosal flora elements, in the presence of various predisposing factors. The disease
presents in four forms: cutaneous, mucosal, chronic mucocutaneous, and systemic. The objec-
tive of treatment is to address the underlying factors and provide appropriate antifungal therapy.
It is of the utmost importance to diagnose and treat both disease groups as early as possible in
order to prevent complications.

Keywords: Candidiasis, dermatophytoses, tinea
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Dermatofitozlar

Giris

Derinin ylizeyel mantar infeksiyonlari icinde en sik gozleneni ‘dermatofitinfeksiyonu'dur.
Bu basliktaki hastaliklari tanimak koruyucu hekimlik acisindan degerlidir.

Mantar infeksiyonlari ylizeyel ve derin mantar infeksiyonlari olmak Gzere iki gruba ayrilir

Yiizeyel mantar infeksiyonlarina yol acan etkenler Dermatofitler, Candida ve Malessesia
(pitrosporum) tirleridir.

Hayatboyu bir dermatofit infeksiyonu gecirme olasiligr % 10-20'dir. Yerlesim yerlerine
gore adlandirilan bu tablolarin klinik bulgulari farklilik gdsterse de tedavileri benzerdir.

Dermatofitler keratin proteini Uzerinde yasar, dolayisiyla keratin proteini bulunduran
deri, sa¢ ve tirnaklara yerlesir.

Sik karsilasilan dermatofit tirleri asagidaki gibidir:

Epidermophyton tirleri deri ve tirnagi etkiler, bunlar arasinda cogu infeksiyonda sorum-
lu olan etken E. floccosum’dur.

Trichophyton tirleri her ¢ keratinize dokuyu (sac, deri, tirnak) etkiler. T. schoenleinii, T
violaceum, T. rubrum sik etkenler arasinda sayilabilir.

Mikrosporum tirleri ise sac ve deriyi tutar. M. audounii, M. canis sik etkenler arasin-
da sayilabilir.

Patogenez

Dermatofit infeksiyonlari, genellikle insan, hayvan ve topraktan bulasir. Dermatofitozlar,
atopi, iktiyoz, kortikosteroid kullanimi, kollajen vaskiler hastalik, terleme, oklizyon,
ylksek nem vs. gibi kolaylastirici faktorler varliginda daha sik gorilir. Bulgular anar
tomik lokalizasyon yaninda, etkenin tiird ve konakc¢inin immunolojik yanitina baglidir.

Tinea Kapitis
Sacli derinin dermatofit infeksiyonu olup 3 klinik formu vardir:

1. Tinea kapitis superfisiyalis
2. Tinea kapitis profunda (keriyon selsi)
3. Tinea kapitis favoza (favus)

Puberte sonrasi sacli derideki sebum salgisi fungustatik etki yarattigindan tinea kapitis
tipik olarak prepubertal donemde gorilir

Tinea Kapitis Superfisiyalis

Tinea kapitis sacli deride Capi birkac milimetreden birkac santimetreye degisen, tek veya
multipl, oval veya yuvarlak plaklar olusturur. Plaklar tzerinde ince skuamlar gozlenir ki-
ritk saclar gorilur. Sikatris birakmaksizin iyilesir. Cocuklarda sacli deride skuam gorilen
seboreik dermatit ve psoriasisten ve trikotilomaniden ayrit edilmelidir.

Tinea Kapitis Profunda (Kerion Selsi)

Foliklldeki dermatofitik infeksiyonun purilan hale gelen noduler lezyonlarla seyrettigi
tablodur. Onemli bir klinik bulgusu mevcut killarin cekildiginde (6rnedin cimbiz yardimiy-
la) hichir direncle karsilasmadan kolayca yerinden cikmasidir Bu form sikatris biraka-
rak iyilesir. Abse, furonkil, impetigo gibi bakteriyel deri hastaliklari ile karisabilir. Tinea
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barba (sakal bolgesini dermatofitik infeksiyonu) klinik bulgulari
sacli deride tinea kapitis profunda da gorilen klinik bulgular ile
aynidir: Yine T. barbada ayirici tanida sakal bolgesinin bakteriyel
infeksiyonu (sikozis simpleks) mevcuttur. Sikozis simplekste kil-
lar c¢ekilince kolay ¢ctkmaz.

Tinea Kapitis Favoza

Trichophyton schonleini tarafindan olusturulan ve karakteristik
olarak godet (skutulum) denen plaklarin gérildigu tinea kaipi-
tis formudur. Skutulum kot kokulu, ortasi ¢okik, etrafi kalkik,
kikdrt sarisi renginde, kicik plaklardir Bu tablo da sikatrisyel
alopesi ile sonuclanir Ayirici tanida skuamadz hastaliklar ve diger
sikatrisyel alopesiler bulunmaktadir.

Tedavi

Kilin etkilendigi tim dermatofitik infeksiyonlarin tedavisinde ku-
ral olarak sistemik antifungaller kullanilir!

Tinea Korporis

Tek veya cok sayida, periferinde skuam, vezikil gorilen (aktif si-
nir) antler plaklar ile seyreder. Sikatris birakmadan iyilesir. Ayirici
tanida papuloskuamoz hastaliklar olan pitriazis rozea seboreik
dermatit, psoériazis, ve ekzemalar (kontakt dermatit, numuler ek-
zema) disinilmelidir

Tinea Cruris

Tipik olarak femoral bolgenin medialinde yerlesen, klinik gori-
nim olarak tinea. korporise benzeyen unilateral veya bilateral
olarak gorilebilen bir tablodur. Eritrazma klinik olarak tinea cru-
risi taklit edebilir. Klinik ipuclari eritrazmada aktif sinir olmayisi ve
merkezi iyilesme gorilmemesidir. Ayrica Wood 1si1§i incelemesin-
de eritrazmada mercan kirmizisi renk gordlirken, tinea cruriste
sari yesil renk gozlenir. Diger karisabilecedi durumlar arasinda
mikozis funggides, kandidiazis kontakt dermatit ve invers psdria-
zis sayilabilir

Tedavi: Tinea korporis, cruris ve fasialiste tedavi benzerdirSinirli
hastalikta topikal antifungaller , 2-4 hafta slreyle uygulanir. Yay-
gin hastalik veya topikal tedavinin direnci s6z konusu ise teybjpa-
fin, itrakonazol veya flukonazol ile sistemik tedavi baslanir.

Tinea Pedis ve Tinea Manum

Ayak yerlesimli dermatofit infeksiyonlarina T. pedis, el yerlesimli
infeksiyonlara T manum adi veirlir. Aile bireyleri arasinda bulas-
ma siklikla gorilur. El ve ayaklarda infeksiyonun bir arada goril-
digi tablo olan “tinea pedis et manum” tablosunu ilk olarak Prof.
Dr. Celal Muhtar 1892 yilinda tanimlamistir. Tinea pedis klinik
formlari arasinda interdijital tip veya intertrijindz tip, dizhidrotij
ve besinci parmak arasinda bulgu verir. Vezikilobulloz lezyonlar
dizhidrotik tipte gorilirken , hiperkeratotik tipte skuam belir-
gindir. Tinea pedise genellikle kasinti eslik eder. T. manum avug¢
ici ve ellerin yan taraflarinda skuam, ve hiperkeratozla seyreder.
Lezyonlarin ayirici tanisinda palmoplantar psoriasis, kontakt der-
matit, sifiliz ve daha nadiren keratodermalar akla gelmelidir. in-
tertrijindz tip tineaspediste ayirici tanida eritrazma,ve kandidiazis
de disinilmelidir
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Tedavi

Tinea pediste ilk basamak tedavide azol, alilamin vb topikal anti-
fungaller kullanilir. Topikal tedavi 6-12 hafta sirmelidir.

Gerekli gorilen durumlarda terhinafin, itrakonazol veya flukona-
zol ile sistemik tedavi yapilabilir.

Tinea Unguium

Tirnagin dermatofitler; kandidalar ve kif mantarlari ile infeksiyo-
nunun genel adi onikomikozis'tin . Dermatofitlerin etken oldugu
tablonun adlandirilmasinda T unguium ismi kullanilir. T. unguium
codunlukla T. pedisi takiben ve en sik ayak birinci parmak tirna-
ginda gorilir invazyon en sik hiponisyumdan baslar. Tirnakta sar
kahverengi renk degisikligi kalinlasma kabalasma, ve subungual
hiperkeratoz gorilebilir Tinea unguiumda tirnak cevresi normal
gorinidmdedir Bu Kandidalara bagli olusan onikomikozlardan ay-
rimi saglamada yardimeci bir bulgudur.. Ayirici tanida tirnak pso-
riasisi unutulmamalidir.

Tedavi

Topikal tedavide siklopiroks ve amorolfin cila sik tercih edilen
ajanlardir inatcr durumlar veya ilerlemis hastalikta terbinafin, it-
rakonazol veya flukonazol ile oral antifungal tedavi baslanir
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Kandidiyazis
Giris

Candida tiri mantarlar mukozalarda kommensal olarak bulunmasina ragmen ciltte
normal olarak bulunmaz. Lokal faktorler ve sistemik predispozan faktorler varliginda
infeksiyon olustururlar

Epidemiyoloji

Kutanoz kandidiyazis tim yaslari etkileyen bir klinik tablo olup dermatoloji kliniklerine
ayaktan gelen hastalarin %1 ini, yatan hastalarinsa %7 sini olusturmaktadir

Etyopatogenez

En sik C. Albicans olmak Uzere bircok Candida tirl etken olabilir Candida cilt hastali-
ginin primer sebebi olabilecedi gibi psoriasis, atopik dermatit gibi hastaliklara sekonder
olarak da olusabilir Nem artisi, cilt bitdnluginin bozulmasi, oklizyon ve bozulmus cilt
florasi siklikla kandida infeksiyonlarina dncilik eder! Antibiyotik kullanimi da mikrobi-
otayl bozarak kandidal kolonizasyonu artirir? Diger bilinen risk faktorleri arasinda ilaca
veya baska bir hastalija bagli immunsipresyon durumlari ve bozulmus kan akimivardir.

Klinik Bulgular

Kandida infeksiyonlari lokal mikoz membran infeksiyonlarindan coklu organ yetmezligi-
ne kadar degisen tabloda karsimiza cikmaktadir® Genel olarak klinik gorinim kutandz,
mukozal, kronik mukokutanoz, genital ve dissemine kandidiyazis olarak gruplanabilir?

Kutanoz Kandidiyazis

karsimiza cikar. Kandidal intertrigoda lezyonlarin dagilimi siklikla meme alti, kasiklar,
koltuk alti gibi kivrim yerleridir. Hastada kasinti, hassasiyet ve agri sikayeti mevcut olabi-
lir. Eritematoz zeminde yer alan pustiller zamanla birlesebilir; erode olabilir Sonrasin-
da keskin sinirli, diizensiz sekilli eritemli yamalar ve periferinde satellit pustilasyonlar
olusur?

interdijital kandidiyazis en sik ticlincii ve dordiincii parmaklar arasinda gozlenir Hasta-
lar siklikla kilolu yaslilardir. Once olusan pistiil zamanla erode olup erozyon ve fissii-
rasyonlar olusturur?

Bez dermatitinde genital ve perianal bolgede, uyluk ic ylzlerinde papul ve pustillerin de
eslik ettigi eritemli plaklar izlenir Hastada huzursuzluk ve bez dedisimi, Urinasyon ve
defekasyon sirasinda rahatsizlik sikayeti olusturur?

Mukozal Kandidiyazis

Mukozal kandidiyazis saglikli bireylerde orofarinks ve genitali tutarken bozulmus imm{-
nite varliinda 6zofagus ve trakeobronsiyal bolgeyi de tutar? Orofaringel kandidiyazisin
en sik gorilen tipi akut psodomembrandz kandidiyazis diger adiyla pamukcuktur. En sik
yenidogan déneminde dogum kanalindan bulasma sonucu gérilir Ozellikle bukkal mu-
koza, dil, yumusak damak ve diseti bolgelerinde beyaz sit kalintisi benzeri, diizensiz se-
killi plaklar gorilur. Hastada cogunlukla semptom olusturmazken bazen yanma, batma,
agri ve tat kaybi gibi sikayetler olusturabilir*

Kronik Mukokutan6z Kandidiyazis

Kronik mukokutanoz kandidiyazis ayri bir antite degil, primer immunyetmezlikleri de
iceren bir grup hastaligin klinik bulgusudur® Hicresel immiinitedeki cesitli bozukluklar
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sonucu cilt, orofarinks, tirnak yapilarinda kalici ve tekrarlayici ka-
rakterde kandidal infeksiyonlarin olmasiyla karakteride bir klinik
tablodur. Genellikle otozomal resesif gecis izlenirken sporadik de
olabilir Erken cocuklukta baslayan hastalikta konvansiyonel teda-
vilere direncli orofaringeal kandidiyazisin kroniklesmesi sonucu
l6koplakik (hipertrofik) kandidiyazis tablosu gelisir. Kutantz olarak
govde, yliz ve ekstremitelerde yaygin infeksiyon tablosu izlenir. Te-
davisiz kalan bu olgularda da hipertrofik kandidiyazis gelisir?

Genital Kandidiyazis

Siklikla keratinize olmayan genital mukozalarda gorilen infeksi-
yon tablosudur. Vulva, vajen ve prepisyum bolgelerini tutar. Vulvitis
kliniginde vulvada erozyon, ddem, eritem, sislik ve kaldirilabilen
kesilmis st gorinidminde materyal izlenir. Vulvovajinitte vajinal
eritem, 6dem ve mukozada beyaz plaklar izlenir. Erkek hastalarda
ise prepisyum derisinde diffiz eritematdz zeminde papul, pustil
ve erozyonlarin izlendigi balanopostit, balanitis infeksiyonlari ola-
rak karsimiza cikar?

Dissemine Kandidiyazis

Notropenik, venoz kateterli yatan hastalarda kateter veya intesti-
nal mukozal yoldan sistemik dolasima karisan kandidalar bura-
dan cilt ve i¢ organlara yayilir. Cilt tutulumunda akut veya kronik
olarak kiiclk yaygin eritemattz paptller izlenir?

Ayirici Tani

Kutanodz kandidiyaziste intertrijindz formunun ayirici tanisinda
intertrijin0z psoriasis, eritrazma, dermatofitozlar, pitriyazis versi-
color ve streptokokal intertrigo distinilmelidir Bez dermatitinde
atopik dermatit, psoriasis, irritan dermatiter ve seboreik dermatit
ayirici taniya alinmalidir?,

Orofaringeal kandidiyazis ayirici tanisinda liken planus, l6koplaki
ve sifilizin plak miikéz lezyonlari distnilmelidir®

Vulvovajinal kandidiyazis ayirici tanisinda trikomoniasis, bakteri-
yel vajinozis, liken planus, liken skleroatrofikus; balanopostit ayiri-
cl tanisinda ise psoriasis, egzema ve liken planus disinilmelidir?

Boliim 16: Derinin Yiizeyel Mantar Hastaliklari

Tedavi

Mukokutanoz kandidiyazis tedavisinde predispozan faktorlerin
saptanip ortan kaldirilmasi 6nemlidir Medikal tedavide topikal
olarak polienler ve azol grubu ajanlar etkindir. Oral tedaviye ih-
tiyac duyuldugunda oncelikli secenekler flukonazol veya itrako-
nazoldir. Kronik mukokutandz kandidiyaziste de ayni oral ajan-
lar kullanilin Genital kandidiyaziste partnerlerin birlikte tedavisi
gnemlidir. Dissemine kandidiyazisin tedavisinde sistemik olarak
ekinokandin, flukonazol ve amfoterisin B tedavileri kullanilir?
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Otoimmun Bulli Hastaliklar
Autoimmune Bullous Disorders

BOLUM HAKKINDA

Otoimmin billoz hastaliklar icinde onemli bir grubu olusturan pemfigus hastaliklari, deri ve
mukozal membranlarda bil olusumu ile karakterize kronik seyirli hastaliklardiz Bu bélimde
pemfigus grubunun baslica Uyeleri olan pemfigus vulgaris, pemfigus foliaseus ve pemfigus ve-
jetans ele alinmistin Pemfigus vulgaris, en sik gorilen tipi olup, genellikle oral mukozada bas-
layan ve sonrasinda deriye yayilan buller ile karakterizedir. Desmoglein 1 ve 3'e karsi gelisen
otoantikorlarin neden oldugu hastalikta, sistemik kortikosteroidler ve immiinsipresif ajanlarla
tedavi uygulanmaktadir. Pemfigus foliaseus ise yiizeyel yerlesimli, mukoza tutulumu yapmayan
ve desmoglein 1'e karsi gelisen otoantikorlarla iliskili bir formudur. Pemfigus vejetans, en nadir
gorilen varyant olup, intertrijinoz bolgelerde vejetatif plaklarin olusmasi ile karakterizedir. Her
¢ hastalikta da erken tani ve uygun tedavi yaklasimi, morbidite ve mortalitenin azaltilmasi aci-
sindan kritik 6neme sahiptir.

Anahtar kelimeler: Billoz hastaliklar, mukoza, pemfigus

ABOUT the CHAPTER

The pemphigus diseases represent a substantial category within the broader classification of au-
toimmune bullous disorders, characterized by chronic blistering affecting the skin and mucosal
membranes. This chapter will examine the primary members of the pemphigus group, namely
pemphigus vulgaris, pemphigus foliaceus, and pemphigus vegetans. The most prevalent form
of pemphigus is pemphigus vulgaris, which typically manifests with oral mucosal involvement,
followed by the formation of cutaneous blisters. The disease, which is caused by the presence of
autoantibodies directed against desmoglein 1 and 3, is treated with systemic corticosteroids and
immunosuppressive agents. The clinical presentation of pemphigus foliaceus is characterized by
the formation of superficial blisters that do not affect the mucous membranes. This variant of the
disease is associated with the presence of autoantibodies against desmoglein 1. The rarest form
of the disease, pemphigus vegetans, is distinguished by the development of vegetative plaques in
intertriginous areas. It is of the utmost importance to diagnose these conditions at an early stage
and to implement an appropriate therapeutic approach in order to reduce morbidity and mortality.

Keywords: Bullous diseases, mucosa, pemphigus
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Pemfigus Grubu Hastaliklar

Giris

Pemfigus, deriyi ve mukozal membranlari etkileyen, nadir gorilen, otoimmun, billéz bir
hastalik grubudur. Pemfigus vulgaris ve pemfigus foliaseus en sik gérilen tipleridir. Bu
grup, yiksek morbidite ve mortaliteye yol acan kronik bir seyir izlemektedir. Pemfigus,
Yunanca kabarcik anlamina gelen pemphix'ten tiremistir. Histolojik olarak intraepider-
mal ayrilmaya ve klinik olarak mukoza ve/veya deri epitelinde vezikillere ve erozyonlara
yol acan, desmozomun farkli proteinlerine yonelik patojenik otoantikorlarin tretimi ile
karakterizedir. Pemfigus alt tipinin teshisi klinik dzelliklere, histolojik bolinme seviyesine
ve dolasimdaki otoantikorlar tarafindan taninan antijenlerin immunoserolojik analizlerle
tanimlanmasina dayanir. Patofizyolojileri otoimmun bir sirec tarafindan yonlendirildigi

icin, otoantikorlar; tanisal arastirmalar ve tedavi stratejilerinin temelini olusturur'*
Pemfigus Vulgaris

Pemfigus vulgaris (PV], kutanoz ve mukozal ylzeylerde gevsek biiller ve erozyonlara ne-
den olan otoimmin bir hastaliktir. PV tipik olarak oral mukozada agrili tlserasyonlarla
baslar. Bircok hastada oral llser olusumundan sonraki haftalarda veya aylarda deri lez-
yonlari gorilir ve biilloz pemfigoidin aksine bu lezyonlar kasintili olma egdilimindedir.
Siklikla yasamin tclncd ila altinci on yili arasinda gorilur. Yas araligi genis oldugu icin
tanisal bir ipucu olarak kabul edilmez.57

Epidemiyoloji

Pemfigus vulgaris diinya ¢apinda yaygin olmasina ragmen, olusumu etnik koken ve cog-
rafi konumla iliskilidir. Bildirilen insidans, yilda 100.000 kisi basina 0,1 ile 0,5 arasindadir.
Bununla birlikte, belirli etnik gruplarda daha ylksek bir oran kaydedilmektedir. Aske-
nazi Yahudilerinin artan bir PV insidansina sahip oldugu bulunmustur ve ortalama bas-
langic yasi genellikle 40 ila 60 yaslari arasindadir. Ayrica demografik olarak; Hindistan,
Guneydogu Avrupa ve Ortadogu’'da yasayan insanlarda artmis insidans kaydedilmistir.
Prevalansi kadinlarda ve erkeklerde asagi yukari aynidir. Bununla birlikte; Tunus'ta PV,
erkeklere kiyasla kadinlarda 4’e 1 oraninda daha yaygindir®'

Etyopatogenez

Pemfigus vulgarisin etiyolojisi bilinmemektedir. Birkac calisma, PV'yi insan l6kosit an-
tijeni (HLAJ sinif Il allelleri ile iliskilendirmistir. Pemfigus vulgarisin genetik kokeni mev-
cuttur fakat ailesel vakalar nadirdir. Diyet, stres, viral infeksiyonlar, ilaclar, radyoterapi ve
allerjenlere gibi cevresel faktdrler, PV'nin alevlenmesine yol acan immiin disregiilasyona
neden olabilir™

Pemfigus vulgaris, keratinosit proteinlerini (desmogleinler) hedefleyen otoantikorlar-
dan kaynaklanir. Bu otoantikorlar epidermisteki keratinositler arasindaki hiicreler arasi
baglantilari parcalayarak bil olusumuna neden olur ve bu olaya akantoliz denir. PV'li
hastalarda, desmoglein 1 (Dsg 1) ve desmoglein 3’e (Dsg 3) karsl otoantikorlar bulun-
mustur. Desmogleinler, kismen hiicre-hicre yapismasi icin gerekli olan, desmozomlarin
ayrilmaz bir parcasi olan transmembran glikoproteinlerdir. Mukokutandz hastaligi olan
hastalarda, Dsg 1 ve Dsg 3’e karsi otoantikorlari oldugu, mukoza zarlarina lokalize has-
taligi olan hastalarin ise sadece Dsg 3'e karsi otoantikorlari oldugu bulunmustur.1*

Penisilamin ve kaptopril gibi belirli ilaclar PV'i tetikleyebilir. Bu ilaclar hiicre yapismasin-
da rol oynayan molekillere baglanmayi ve keratinosit agregasyonuna aracilik eden en-
zimleri etkileyebilir. Ayrica, nonsteroid anti-inflamatuar ilaclar, penisilin, sefalosporinler
de ilaca bagli PV ile iliskilendirilmistir™
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Klinik Bulgular

Hastalarin %80'inde ilk semptom oral mukozada gorilen bil-
lerdir. Bu buller genellikle ripttre olup agrili, erode lezyonlara
donusir. Bu nedenle hastalarda beslenme bozulabilir Hastalarin
%75'inde ise oral lezyonlardan sonra deri lezyonlari goralir. Eri-
tematoz veya normal goriinen deride biller, erozyonlar veya vezi-
killer goridnebilir. Basing veya minor bir travma ile bil olusumu

Nikolsky bulgusu olarak tanimlanir ve PV'te goralir'

Mukozal PV oral mukoza disinda, konjunktiva, nazal mukoza, la-
renks, farenks, 6zefagus, anogenital bdlgede gorilebilin. Kutanoz
lezyonlar en sik yiz, govde, kasik, sacli deri ve koltukaltinda go-
rdlir. Genellikle avuc ici ve ayak tabanini tutmaz. Blller sikatris
birakmadan iyilesir ancak pigmentasyonda degisikliklere neden
olabilir. Sacli deri tutulumunda alopesi gorulebilir. Nadiren, hasta-
lik siddetli oldugunda tirnak tutulumu goritebilir.”

Pemfigus vulgaris tanisi, lezyondan alinan deri biyopsisi ile dog-
rulanit Direkt imminofloresan (DIF), PV tanisi icin “altin stan-
dart” olarak kabul edilir. DIF i¢in biyopsi, normal goriinen perilez-
yonel deri veya mukozadan alinmalidir indirekt immiinofloresan
(IIF) ve enzime bagli imminosorbent testi (ELISA] gibi serolojik
calismalar, epitel hiicre yiizey antijenlerini baglayan dolasimdaki
otoantikorlari tespit edebilir. Pozitif DIF sonuclari olan hastalarda
ELISA testi, Dsg 1, Dsg 3 veya her ikisine karsi serumda olusan
antikorlari gosterecektir'”'¢

Ayirici Tani

IgA pemfigus, agrili bullere neden olmasi bakimindan pemfigus
vulgarise benzer, ancak oral mukozay! tutmaz. Direkt ve indirekt
immunofloresan, PV'i IgA pemfigustan ayirt etmeye yardimci
olur™ Pemfigus foliaseus, otoimmin billd hastalik olmasi agisin-
dan PV'e benzer, ancak IgA pemfigusa benzer sekilde pemfigus
foliaseus, oral mukozayi etkilemez. Pemfigus foliaseus, PV'ten
daha az yaygindir?®

Paraneoplastik pemfigus da PV'e benzer mukokutanoz vezikiller
ve biller ile karakterizedir. Paraneoplastik pemfigus, indirekt im-
minofloresan testiile PV'ten ayirt edilir?!

Tedavi

Hafif PV'in birinci basamak tedavisi, sistemik kortikosteroidlerdir.
Genellikle birkac hafta icerisinde yanit alinir Semptomlar dizel-
diginde doz azaltilabilir ancak Ucten fazla lezyonun tekrar ortaya
cikmasi durumunda, remisyonu saglamak icin doz tekrar artiril-
malidir ikinci basamak tedavi, kortikosteroidlerle azatiyoprin veya
mikofenolat mofetilin (MMF) kombine edilmesidir. Azatiyoprin, pu-
rin sentezini inhibe eden bir piirin analogudur. Uc ay icinde her-
hangi bir yanit alinamazsa azatiyoprin kesilmelidir MMF de pirin
sentezini inhibe ederek immunsupresif etki gosterir MMF genel-
likle tedaviye basladiktan sonraki iki ay icinde etkilidir. Rituksimab
ve ofatumumab gibi anti-CD20 monoklonal antikorlari, orta veya
siddetli pemfigusta birinci basamak tedavide kortikosteroidler-
le birlikte kullanilmistir Rituksimab, B lenfositlerinin otoantikor
tUreten plazma hicrelerine dontsmesini durduran bir anti-CD20
monoklonal antikordur. Intravendz olarak uygulanir ve yanit ge-
nellikle Uc¢ ay icinde gordlir. PV icin Uclncl basamak tedaviler
arasinda intravenoz imminoglobulin (IVIG), siklofosfamid, dapson
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ve metotreksat bulunur. Pemfigus vulgarisin tedavisine verilen ya-
nit yakindan izlenmelidir. Aktif bir hastaliktir ve tedaviye verilen
yanita gore siklikla doz ayarlamasi ve ilaclarda degisiklik gerekti-
rir. Sepsis, PV'de dnde gelen mortalite nedenidir??
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Pemfigus Foliaseus
Giris

Pemfigus foliaseus, derinin subkorneal tabakasini etkileyen ancak nadiren mukoza tu-
tulumu yapan otoimmiin billi bir hastaliktir Iki cesit pemfigus foliaseus mevcuttur:
endemik ve sporadik. Endemik pemfigus foliaseus (EPF), fogo selvagem (FS) olarak da
bilinir ve ilk olarak 20. yiizyilin basinda Brezilya'da bildirilmistir Endemik formunda aile-
sel vakalar bildirilmistir ve genellikle hastalik daha erken yasta baslar.'?

Epidemiyoloji

Pemfigus foliaseus dinya capinda pemfigus vulgarise gore daha az yaygindir. Erkekleri
ve kadinlari esit sekilde etkiler ve ortalama baslangic yasi genellikle 50 ila 60°ti. Bunun-
la birlikte cocuklarda da pemfigus foliaseus bildirilmistir. Endemik pemfigus foliaseus,
Tunus ve Brezilya'da yaygindir. Bu endemik form, bulasici olmamasina ragmen, genetik
olarak ilgili aile Uyelerinde siklikla gorilir ve buglne kadar kan Urtnleri veya viicut sivi-
lari ile yayildigi belgelenmemistir®*

Etyopatogenez

Yapilan deneyler, tim pemfigus foliaseus formlarindaki otoantikorlarin patojenik oldu-
gunu gostermektedir. Bu otoantikorlar, desmozomal kaderin olan desmoglein-1'i (Dsg1)
tanir Dsg1 mukozalarda nadiren bulundugu icin pemfigus foliaseusta mukozal tutulum
genellikle gorilmez. Hem sporadik hem de endemik pemfigus foliaseus formlarinda,
anti-Dsg1 antikor titresi, hastaligin siddeti ve aktivitesi ile iliskilidir?

Bazi vakalar, belirli ilaclarin kullanimiyla iliskilendirilmistir. Penisilamin alan hastalarda
pemfigus foliaseus, 4'e 1 oraninda pemfigus vulgarise gore daha sik gorilmektedir. Peni-
silamin ve kaptopril, Dsg1 ve Dsg3'teki stlfidril gruplari ile etkilesime girdigi distndlen
stlfidril gruplari icerir ilaca bagli pemfigusu olan hastalarin ¢ogu, ilgili ilac kesildikten
sonra remisyona girer.?

Klinik Bulgular

Baslangici genellikle sacli deri, ylz, gogus ve sirtin st kismi gibi seboreik bolgeleri ice-
ren birkac daginik, kabuklu lezyonla karakterizedir. Hastalar yanma, kasinti ve agridan
sikayet edebilirler. Biller tipik olarak bulunmaz veya klinik olarak belirgin degildir. Clinku
genellikle ylizeyeldir ve bu nedenle kolayca ruptire olur. Nikolsky bulgusu pozitiftir Has-
talik yillarca lokalize kalabilir veya hizla generalize olarak eksfoliatif eritrodermiye neden
olabilir. Yaygin hastalikta bile mukozal tutulumu nadirdir’

Ozellikle erken evresinde pemfigus benzeri dermatitis herpetiformise benzeyen (pem-
figus herpetiformis) pemfigus foliaseus varyantlari tanimlanmistir. Bu formda eritemli
bir zemin Uzerinde yaygin kasintili papul ve vezikil kiimeleri gorilidr. Genel olarak klinik
seyir iyidir’.

Pemfigus eritematozus (Senear-Usher sendromu), hastalarin dolasimdaki antintikleer
antikorlara ek olarak temel membran bolgesinde ve keratinositlerin hiicre ylizeylerinde
IgG ve C3 birikimi ile karakterize, hem lupus eritematozus hem de pemfigusun immi-
nolojik ozelliklerine sahip oldugu bir varyanttir  Lupus eritematozusa ilerleme nadir-
dir. Klinik olarak, kelebek seklinde burun ve yliziin malar bolgesinde eritemli, skuamli
lezyonlar seklinde kendini gosterir. Glnes 151§1 hastalifl siddetlendirebilir Oral mukoza

tutulumu nadirdir®

Tani genellikle yeni olusmus bir bilden yapilan biyopsinin yaninda, direkt immunfloresan
veya ELISA gibi otoantikorlarin varligini gdsteren immiinokimyasal testler ile konulur. In-
direkt imminofloresan, pemfigus foliaseus'un % 85'inden fazlasinda pozitifken; ELISA,
hastalarin %71'inde anti-desmoglein-1 antikorlarini tespit eder’

c: E;i CC BY 4.0: Telif hakki yazarlardadir. Bu kitabin icerigi Creative Commons Atif 4.0 Uluslararasi
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Ayirici Tani

Ayirici tanida, diger pemfigus turlerinin yaninda billoz impetigo,
subkorneal pustiler dermatoz, subakut kutandz lupus eritema-
tozus ve seboreik dermatit yer alir Epidermal ylzey proteinleri-
ne karsi olusan IgG otoantikorlarinin gosterilmesi, hastaligin bir
pemfigus formu olup olmadigini belirlemek icin gereklidir. Pem-
figus foliaseustaki erken bullerin histopatolojik incelemesinde
stratum korneumun hemen altinda ve graniler tabakada akan-
toliz gorulur Stratum korneum genellikle kaybolurken daha derin
epidermis tabakalari bozulmadan kalir’

Tedavi

Steroid tedavisinin ortaya ¢citkmasindan dnce, pemfigus foliaseus,
hastalarin yaklasik %60’ inda mortaldi. Steroid ve immtinosupre-
sif tedavi ile 6lum orani onemli olcide azaldi. Kortikosteroidler,
pemfigusun tim formlarinda birinci basamak tedaviyi olusturur.
Glnde 0,5 ila 1,5 mg/kg prednizon veya giinde 20 ila 40 mg pred-
nizolon kullanilabilir. itk 2 hafta icinde hastalik kontrol altina alin-
maz ise, daha ytiksek steroid dozu Gnerili. Ginde 1 ila 3 mg/kg
azatiyoprin ve glinde 2 g mikofenolat mofetil oral steroidlere ek
olarak kullanilan adjuvanlardir. Steroid tedavisine direncli vaka-
larda erken donemde tedaviye eklenebilirler. Mikofenolat mofetilin
etki baslangicinin ge¢ oldugu (2 ile 12 hafta arasi) unutulmamali-
dir. Refrakter hastalik veya imminosupresif ajanlarin kontrendike
oldugu durumlarda verilebilecek diger tedavi secenekleri arasin-
da hidroksiklorokin glinde iki kez 200 mg, dapson ginde 100 mg
veya glinde 1,5 mg/kg'a kadar, metotreksat haftada 10 ila 20 mg,
intravenéz immiunoglobulin ayda 2 g/kg veya rituksimab 2 hafta
arayla iki doz 1000 mg inflizyon yer alir. Tedavinin olasi yan etki-
leri nedeniyle hastalar yakindan izlenmelidir. Tam remisyonu olan
hastalarda sistemik kortikosteroidlerin kesilmesinden sonra, ad-
juvan immunosupresyon da 6 ila 12 ay icinde azaltilabilir Pemfi-
gus foliaseus, tedaviye iyi yanit verir fakat pemfigus eritematozus
lokalize bir hastalik olarak yillarca devam edebilir."""?
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Pemfigus Vejetans
Giris

Bircok pemfigus tiirli arasinda en nadir gériilen klinik varyant pemfigus vejetanstir. in-
tertrijindz bolgelerde ve oral mukozada vejetatif plaklarin olusmasi ile pemfigus vulgaris-
ten ayrilir Pemfigus vulgarisin bir alt tipi oldugu distntlen pemfigus vejetans, tim pem-
figus tanili hastalarin %1-2'sinde gorilur. Degisken klinik ve verrikdz vejetasyonlarin
varligr nedeniyle genellikle teshis edilmesi zordur ve klinik olarak yanilticidir Pemfigus
vejetansin iki formu mevcuttur: Hallopeau tipi ve Neumann tipi. Hallopeau tipi, sessiz
bir seyir izler ve vejetatif plaklar olarak iyilesen pusttiller ile karakterizedir. Oral mukoza
siklikla tutulmaz. Neumann tipi ise daha siddetli ve tedaviye direncli bir formu olup ve-
ziktlobUlloz lezyonlarin eripsiyonu sirasinda gelisen vejetasyonlarla karakterizedir. Bu
tipte oral mukoza tutulumu siktir'™*

Epidemiyoloji

Pemfigus vejetansin epidemiyolojik calismasi arastirma konusu olmamistir fakat litera-
tirde yapilan diger pemfigus tirleri icin yapilan epidemiyolojik calismalarda pemfigus
vejetans orani %1-2 oraninda bulunmustur. Cinsiyet ve yas dagilimi ise pemfigus vulgaris
ile benzer saptanmistir®

Etyopatogenez

Pemfigus vejetans, keratinositlerin hiicreye yapismasindan sorumlu olan desmozomlari
iceren transmembran proteinlerine karsi otoantikorlardan kaynaklanir. Spesifik olarak,
pemfigus vejetans en ¢cok desmoglein 3'e ve siklikla desmoglein 1'e karsi otoantikorlar-
dan kaynaklanir. Mukozal dominant hastalik daha sik olarak desmoglein 3’e karsi; mu-
kokutanoz hastalik ise hem desmoglein 3 hem de desmoglein 1'e karsi otoantikorlarla
iliskilidir. Ek olarak, desmocollinlere karsi IgG ve IgA antikorlari da pemfigus vejetans
hastalarinda mevcuttur. Desmocollinler, desmozomlarin transmembran bilesenleri olan
desmozomal kaderinlerin bir alt ailesidir®

Pemfigusta bilinen bir genetik yatkinlik mevcuttur. Calismalar, bazi insan lokosit antijen
(HLA) alellerinin, desmogleinlere karsi artan otoantikor olusumundan sorumlu olabile-
cegini gostermistir. Artmis genetik yatkinliga ek olarak, B hiicrelerinin desmoglein 3'e
asiri duyarli olabilecegi ve hiicresel hasari artirabilecegi hipotezi mevcuttur’

Klinik Bulgular

Hastalarin cogunlugunda ilk semptom stomatittin Mukozada goriilen billerden hafta-
lar veya aylar sonra govde, kol, bacak ve fleksural alanlarda kutanoz pustiller ve/veya
gevsek buller gorilmeye baslar. Hallopeau alt tipi pustiler lezyonlarla karakterizedir ve
daha sessiz bir seyir gosterir Neumann alt tipi karakteristik biyuk vezikilobilloz, erozif
lezyonlara sahiptir ve daha siddetlidir Kutanoz lezyonlar riptire ve Ulsere olurlar. Bu
erozyonlarin Uzerinde verriikoz, kabuk olusturan vejetatif plaklar olusur. Bu hiperkerato-
tik lezyonlar, inguinal, aksiller ve fleksural bolgeler dahil olmak Uzere karakteristik ola-
rak intertrijinz alanlarda bulunur. Nikolsky bulgusu genellikle pozitiftir. Oral kavitedeki,
hiperkeratotik plaklar dilde serebriform bir gorintiye yol acar. Sacli deri, ayak tabanlari
ve deri grefti bélgeleri daha az etkilenir. Ayrica nazal, vajinal ve konjonktival tutulum da
gorulmustir®®

Pemfigus vejetans teshisi klinik 6zellikler, histopatolojik inceleme ve otoantikorlarin be-
lirlenmesine gore konur. ELISA, direkt immunofloresan ve indirekt immunofloresan gibi
otoantikorlari dederlendirmek ve tanimlamak icin birkac¢ yontem mevcuttur?

Ayirici Tani

Ayirici tani genellikle pemfigus grubu hastaliklar, piyodermatit, piyostomatit vejetans,
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Hailey-Hailey hastaligi, piyoderma vejetans ve akkiz epidermolizis
billoza ile yapitir'®™

Piyodermatit piyostomatit vejetans klinik ve histolojik olarak pem-
figus vejetansa benzerdir, ancak genellikle inflamatuar bagirsak
hastaligr ile iliskilidir ve DIF negatiftir."

Hailey-Hailey hastaligi, otozomal dominant bir genodermatozdur
ve genellikle intertrijinoz bolgelerde kronik inflamatuar plaklar ile
seyreder. Plaklar, kuru, kadifemsi fissurlerin eslik ettigi erozyon-
lar seklindedir. Epidermisin histolojik dederlendirmesinde, sup-
rabazal ayrisma ve akantolizden olusan “kirilmis tugla gérinimu-
nU" karakteristiktir!

Piyoderma vejetans aksiller ve inguinal bolgelerde eksdatif, ve-
jetatif plaklarla karakterize nadir vezikilopustiler bir hastaliktir.
Genellikle immunsupresif hastalarda gorulir ve bakteriyel infek-
siyonlarla iliskilidir. Histolojik olarak sub ve intraepidermal mik-
roabseler ile birlikte psodoepitelyomatoz hiperplazi mevucttur.'

Akkiz epidermolizis biilloza mukozal tutulumu olan, otoimmin
balld hastaliktin Dermal-epidermal bileskenin korunmasindan
sorumlu olan tip VIl kollajene karsi dolasimdaki otoantikorlardan
kaynaklanir. Klinik tablo degiskendir ve dermal-epidermal bileske
boyunca lineer IgG, IgA ve/veya C3 birikimleri ve tip VII kollajene
karsi serum otoantikorlarinin belirlenmesi taniyi dogrular.

Tedavi

Oral tutulum durumunda sivi deksametazon ile hazirlanan gar-
gara 5 cc ginde 2 kez olmak uzere kullanilabilic Bunun disinda
vicuttaki lezyonlara topikal olarak steroid veya takrolimus uygu-
lanabilir. Triamsinolon dogrudan direncli vejetatif lezyonlara en-
jekte edilebilir

Diger pemfiguslarda oldugu gibi pemfigus vejetansta da temel
tedavi, sistemik kortikosteroidler ve imminosupresanlardan olu-
sur. Sistemik tedavide birinci secenek steroidlerdir. Kortikoste-
roidlerin, keratinositlerdeki desmoglein ekspresyonunu artirarak
hizli terapotik etkiye neden oldugu distnilmektedir. Steroidlerle
kombine olarak mikrofenalat mofetil ya da azatiyoprin kullanilabi-
lir Bunlarin etkisiz oldugu ya da bu ilaclara karsi yan etki gorl-
digl durumda daspon, metotreksat, siklofosfamid, rituksimab ve
IVIG kullanilabilir.™>"

Otoimmiinite iyilestirilemez, aksine sadece tedavi edilir ve yone-
tilir. Tedavi edilmezse, pemfigus vejetans da dahil olmak Uzere
pemfigus, siddetli bl c¢ikisi, sekonder infeksiyonlar ve yetersiz
beslenme nedeniyle 5 yil icinde 6limciil olabilir™
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Beh¢et Hastaligi
Behcet’s Disease

BOLUM HAKKINDA

Behcet hastalig, tekrarlayan oral aftlar, genital Ulserler ve cesitli kutandz bulgularla karakte-
rize, multisistemik inflamatuar bir hastaliktir Klinik bulgular arasinda oral ve genital ilserler,
papllopustiler lezyonlar, eritema nodozum benzeri lezyonlar ve paterji fenomeni gibi kutanoz
belirtilerin yani sira; Uveit, vaskiler tutulum, artrit, gastrointestinal ve norolojik tutulum gori-
lebilmektedir. Tani, Uluslararasi Behcet Hastaligi Calisma Grubu'nun belirledigi kriterlere gore
konulmaktadir. Tedavi, tutulan organ sistemlerine ve hastaligin siddetine gére planlanmakta olup,
topikal tedavilerden sistemik immunosipresif ajanlara kadar degisen genis bir yelpazede uygu-
lanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Behcet hastaligi, genital llser, oral aft

ABOUT the CHAPTER

Behcet's disease is a multisystemic inflammatory condition that presents with recurrent oral ap-
hthae, genital ulcers, and a range of cutaneous manifestations. The clinical manifestations of the
disease include cutaneous features such as oral and genital ulcers, papulopustular lesions, er-
ythema nodosume-like lesions, and the pathergy phenomenon along with systemic involvement,
including uveitis, vascular involvement, arthritis, gastrointestinal, and neurological manifestati-
ons. Diagnosis is based on the criteria established by the International Study Group for Behcet's
Disease. The treatment plan is customized according to the extent of organ system involvement
and the severity of the disease, encompassing a range of options from topical therapies to sys-
temic immunosuppressive agents.

Keywords: Behcet's disease, genital ulcer; oral aphtae

Giris

Behcet hastaligi (BH) tekrarlayan aftéz stomatit, genital llser; eritema nodozum benzeri
ve papulopustiler lezyonlar gibi kiitandz belirtilerin yani sira; Uveit, epididimit, vaskdler,
artikiler, gastrointestinal tutulum, nérolojik semptomlarin eslik etti§i multisistem has-
taligidir.

ilk defa 1937 yilinda Hulusi Behcet tekrarlayan aftdz stomatiti, tekrarlayan genital Glser
ve Uveitin eslik ettigi olgular tanimlamis, halen bu bulgular hastalik tanisinda kullanil-
maktadir. Daha sonra bu tablo Behget sendromu olarak adlandirilmistin Hulusi Behcet
bu hastalarda akneiform belirtiler, follikilit, eritema nodosum, tromboflebitis, romatiz-
mal agrilar hatta bazi olgularda hemoptizinin gorildigind bildirmistir Hastaligin tanisi
mukokiitandz bulgular ile konur Ancak bu belirtilerin hepsi ayni anda her hastada bulun-
mayabilir bu nedenle dikkatli gozlem anamnez benzer belirtiler gosteren diger hastalik-
lardan ayriminin yapilmasi gereklidir.

Hastaligin glinimizde Behcet hastaligi, Behcet sendromu, ..Behget's triad”, . Trisymp-
tom Behcet», «La maladie de Behcet”, Morbus Behcet gibi sinonimleri kullanilmaktadir.
“International Society of Behcet's Disease”in kabul ettigi Behcet hastaligi en cok kulla-
nilan isimdir."?

Epidemiyoloji

Behcet hastaligi diinyanin bircok yerinde sporadik olgular seklinde gérilirken hastala-
rin blylk cogunlugu baslica eski ipek Yolu (Japonya, Kore, Cin, Orta Asya, iran, Ortadogu
ve Turkiye) boyunca gozlenir. Epidemiyolojik ¢alismalarda Ortadogu ve Uzak Dogu'da
en fazla hastaya rastlanir Hastaliin olusmasinda belirleyici gen HLA-B5 ve HLA-B51
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oldugu icin hastalik dagiliminda bu genin dnemli olabilecegi akla
gelmektedir. Tirkiyede yapilan 5 epidemiyolojik calismada Tur-
kiye genelinde Behcet Hastalifi prevalansi eriskin populasyonda
20-421/100.000 iken, Trakya'da hastalik prevalansi Anadolu'ya
gore disiik bulunmustur. Cocuklarda ise seyrek gdzlenir. istan-
bulda yasayan Ermeniler arasinda yapilan BH ve ailevi Akdeniz
atesinin (Familyal mediterranean fever)(FMF) arastirildigr  pilot
calismada FMF'in ¢cok sik buna karsin BS seyrek oldugu gozlen-
mistir Bu calismalarisiginda genetik faktorlerin cevre faktorle-
rinden daha fazla rol aldigini gostermektedir. Buna karsin Beh-
cet hastaligi prevalansi iran, israil, Kuzey Kore, Cin ve Japonya'da
yiksektir. Avrupa’nin kuzeyinde glineye gore hastalik sikligi distk
bulunmustur.'?

Etyopatogenez

Behcet hastalifinin patogenezi ve etyolojisi henliz tam olarak bi-
linmemektedir ancak hastalifin genetik yatkinligi olan kisilerde
cesitli cevresel faktorler varliginda ortaya ciktigi distnilmekte-
dir. Hastaligin temelinde Ug farkli mekanizmanin rol aldigr kabul
edilir; genetik yatkinlik, infeksiyon ajanlari ve artmis inflamatuvar
reaksiyondan sorumlu sitokinler. Bunun yani sira, endotelyal hic-
relerdeki kusurlar ve koagilasyon basamak bozukluklarinin da
patogenezde dnemli rold oldugu bilinmektedir.

Genetik yatkinlik: Behcet hastaligi ile HLA B51 birlikteligi buglne
kadar pek cok kez gosterilmistir Buna karsin HLA B51 alel tasi-
yicilarindaki rélatif hastalik riski Japonya'da 6.7 iken ABD'de 1.3
olarak bildirilmistir® Bu bulgu hastaligin yaygin olarak bulundugu
bolgelerde tasiyiciligin hastaligin rolatif riskini arttirdigini géster-
mektedir. Ek olarak tek gen polimorfizmlerinin de hastalik geli-
siminde etkili olabilecegini bildiren raporlar vardir. inflamasyonu
artirici etkisi bilinen CTLA-4 (Sitotoksik T-lenfosit iliskili antijen-4)
genindeki 49 A/G polimorfizmi Turk Behcet hastalarinda saptan-
mistir

infeksiyz ajanlar: Hem viral hem de bakteriyel ajanlarin direk
etkilerinin yani sira infeksiyon sonrasi gelisen immin sistem
disfonksiyonlari da suglanmaktadir Behcet hastalarinda kontrol
grubuna gore periferik kanda ylksek oranda Herpes simpleks vi-
rus (HSV) Tip 1 genomu, antikorlari ve immunkompleksleri sap-
tanmistir® Bakteriyel infeksiyonlara bakildiginda ilk sirayi strepto-
kokkal infeksiyonlar almaktadir Hastalarin ozellikle oral mukoza
floralarinda Streptecoccus salvarius ve Streptecoccus sanguis
baskinligl ve bu bakteriyel ajanlara karsi artmis hipersensitivite
reaksiyonu saptanmistir. Isi sok proteinleri anoksi, infeksiyon ya
da toksik ajanlara temas sonucu hiicrelerden salgilanan protein-
lerdir. Behcet hastalarinin oral aft mukozalarinda bulunan isi sok
proteinleri ile oral streptekokkal isi sok proteinleri capraz reaksi-
yon gostermektedir®

immiinolojik faktdrler: Behcet hastaligindaki immiinolojik bo-
zukluklar pek cok farkli mekanizmadan kaynaklanabilir Sitokin-
ler; T hicreleri, NK hicreler, notrofiller ve endotelyal hiicrelerin
her birinden kaynakli vaskiilit gelisimi gordlebilir Behcet hastali-
g1 kronik zeminde akut ataklarla seyreder ve bu ataklar sirasinda
cok cesitli sitokin salinimi olur. Proinflamatuvar sitokinlerden TN-
F-a, IFN-y, IL-1, IL-8, IL-12, IL-18'in hastalik aktivitesiyle iliskili
oldugu saptanmistir. IL-2 ve IFN-y Ureten T hiicrelerinin aktif has-
talik durumunda arttigi gozlenmistir® T hiicrelere bakildiginda,
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Th 1 tipi sitokin ekspresyon paterni gosteren oligoklonal T hiicre
ekspansiyonu hastaligin klinik aktivitesiyle koreledir. Son yillarda
hastaligin patogenezinde dermal lenfositlerde azalmis apoptoz
oldugu da dusunilmektedir® Behcet hastaliyi patogenezinden
blyuk olclide sorumlu olan bagisiklik sistemi hiicreleri notrofil-
lerdir.

Koagiilasyon bozukluklari: Behcet hastalijindaki endotelyal
hiicre hasari perivaskiler mikst inflamatuar hicre infiltrasyonu,
immun aracilikli mekanizmalar, endotelyal disfonksiyon ve buna
bagli gelisen trombotik yatkinlik araciligiyla ortaya cikar. Behcet
hastaliginda artmis oldugu gosterilen TNF-a, sIL-2R, IL-6 ve IL-
8'in VEGF'yi arttirici 6zelligi vardir ve VEGF ile tetiklenen neovas-
kularizasyon kronik inflamasyonda dnemli rol Ustlenmektedir’

Cevresel Faktorler: Behcet hastaligina 6zellikle ipek Yolu havza-
si, Akdeniz kiyilari ve Uzakdogu gibi belli cografik bélgelerde yiik-
sek oranda rastlanmasi hastalijin etiyopatogenezinde cevresel
faktorlerin rolint de disindirmektedir Organofosfat, organok-
lorid, inorganik bakir bilesenleri gibi cesitli kimyasallarin hayvan
modellerinde, Behcet hastaligina benzer mukokiitanoz sendroma
yol actigi gosterilmistir?

Klinik Belirtileri

Behcet hastaligi genellikle tclinci, dordinci dekatta baslar. Co-
cuklarda ve 50 yas Uzerinde daha nadir gorulir Hastaligim ilk
semptomu cogunlukla tekrarlayan aftoz Ulserlerdir ve ilk semp-
tom gelistikten 8.1 yil sonra hastalara tani konuldugundan bah-
sedilmektedir. Hastalik her iki cinsi de esit olarak tutar Fakat
hastalik erkeklerde daha siddetli seyreder, korlikle sonlanan goz
tutulumu, merkezi sinir sistemi tutulumu, pulmoner arter tutulu-
mu erkeklerde kadinlara gore daha sik gozlenen bulgulardir!

Tekrarlayan aftoz stomatit: Behcet hastaligi genellikle tekrarla-
yan aftlar ile baslar Hastalarin yaklasik %97-100'Unde bulunur.
Olgularin %90'inda itk ortaya cikan belirtidir. Diger belirtilerin or-
taya ctkmasi 6-7 yil stire alir

Aftlar agizda yanaklar dudak mukozasinda dil altinda, disetlerin-
de, yumusak damakta ortaya cikan yuvarlak, oval, zemini sarim-
tirak bir membran ile kapli cevresinde eritematoz halo bulunan
uUlserlerdir. Behcet hastalarinda major, minor ve herpetiform ol-
mak Ulzere 3 tip aft tanimlanmistin Minor aftlar ¢api 1 cm’den
kicuk aftlardir ve genellikle 7-10 glnde liyilesirler. Major aftlar
ise caplari Tcm'den buyik ve derin iyilesme sireleri uzun olan
aftlardir ve genellikle sikatris birakarak iyilesir. Major aftlara ka-
dinlarda daha sik rastlanir Herperiform aftlar ise seyrek goru-
len aftlardir ve cok sayida kiclk aftlardan olusur. Rekiran aftoz
stomatitli hastalarda oral travma (dis fircalama, sakiz ¢ignemek,
agiz mukozasinda travma olusturan kati gidalar, dis midahaleleri)
aft olusumunu tetikler. Behget hastalarinda boyle bir ¢calisma ol-
mamakla beraber agiz mukozasina paterji uygulamasi hastalarin
%47 sinde pozitif olup, bu hastalarin %15'inde aft gelistigi gozl-
enmistir? Behcet hastaligi tanisinin konabilmesi icin aftlarin yilda
3 veya daha fazla siklikta ortaya cikmasi gereklidin'3

Genital Ulserler: Behcet hastaliginin tani kriterlerinden biridir.
Genital Ulserler papul-pustil, birdenbire deride nekroz olusumu
ile baslar. Bu dlserler genellikle agrili yuvarlak veya oval, zimba
ile delinmis goriintisu veren ve cogunlukla sari fibrin ve kurut
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ile kapli tlserlerdir Ulser cevresi ddemlidir. Genital tlser sikli-
g1 hasta serilerinde %50 ila 85 olarak tanimlanmistir. Genellikle
sekonder infeksiyon gelismeyen hastalarda 10-30 ginde iyilesir.
Erkeklerde skrotumda (%89), penis (%5) ve femoroinguinal bdl-
gede lokalize olur ve 1 cm’den buylk Ulserler sikatris birakirlar,
Kiclk Ulserlerde sikatris gelisme orani %49'dur. Kadinlarda la-
bia majora (%71, labia minora (%10) tutulabilir. Kadin hastalarda
da buyuk Ulserler sikatrise yol acar buna karsin labium mindrde
lokalize olanlar sikatris olusumuna yol acmazlar!

Kiitanoz Lezyonlar: Papulopustiiler lezyonlar ve eritema nodo-
zum benzeri lezyonlar en sik gézlenen deri lezyonlaridir!

Eritema nodozum benzeri lezyonlar (EN): Hastalarin yaklasik
%50'sinde bulunur ve bu belirtiler genellikle bacaklarin 6n ylzin-
de simetrik bir dagilim gosterir. Noduller yiiz, sirt, 6nkol, kalca
femoral bélge de gorilebilin Noddller koyu kirmizi, agrili, 1-5 cm
capinda ulserlesmeyen lezyonlardir. Kadinlarda daha sik gozlenir
ve 6 hafta icinde iyilesir EN reaktif bir siirec oldugu icin infeksi-
yonlar, sarkoidoz, inflamatuar barsak hastaliklari veya malignite
ile iliskisi akilda tutulmalidir. Histolojik olarak hem septal hem de
lobdler tutulum gozlenir. Klasik eritema nodozumdan farkli ola-
rak notrofilik vaskiler tutulum mevcuttur. Diger malignitelerden
ayirt etmek icin biyopsi gereklidir."?

Yiizeyel tromboflebit ve tromboflebitler: Yiizeyel tromboflebitler
BH en sik gozlenen venoz tutulum tipidir ve klasik olarak bacak-
larin cogunlukla medialinde hipodermik kordon tarzinda eritemli
agrili nodil ile karakterizedir. Zamanla ayni hat Uzerinde eskileri
iyilesirken yeni nodiller ortaya cikar. Eritema nodozum ve ylizeyel
tromboflebiti ciplak gozle ayirt etmek zor oldugu icin ayiriminda
deri ultrasonu ve histolojik inceleme yararli olur. Bacaklarda derin
ven trombozu tekrarlayici ve kronik seyir gosterir; vendz yetmezlik
staz dermatiti ve staz Ulserlerine yol acar. Genellikle her iki bacak
tutulur ve egzersizin indikledigi venoz kladikasyo en sik rastlanan
bulgudur'®

Papiiloptistiiler lezyonlar: Behcet hastalarinda %30-96 oraninda
rastlanan bu belirtiler akneiform lezyonlar ve follikiilit tarzinda
ortaya cikar. Follikilitler cevresi eritemli halo ile cevrili folliki-
ler ve nonfollikiiler papiil ve pustil karakterizedir. PapilopUstiler
lezyonlar cogunlukla femoral bolgede lokalizedir!

Akneiform lezyonlar Behcet hastalarinda gozlenen diger bulgu-
lardan biridir. Bu belirtiler tipki akne gibi sirtta ve yiizde papul,
pustil, kist, komedon ile karakterize olup klinik olarak akneden
ayirt edilemez. Behcet hastalarinda akneiform lezyonlar ¢ogun-
lukla govde yerlesimlidir bunu ekstremiteler izler, diger akneden
en onemli farki yiz tutulumunun olmamasidir. ISG tani kriterle-
rine gore post adolesan donemde gozlenen ve sistemik steroid
tedavisi gormeyen hastalarda ortaya cikmasi en onemli 6zelligidir.

Plstiler lezyonlardan vyapilan mikrobiyolojik incelemelerde
S. aerius ve Provotella turl bakteriler izole edilmistir. Behcet
hastalarindan alinan biyopsiler kor olarak degerlendirildigin-
de hastalarin %87'sinde follikiilit ve perifollikilit saptanmistir.
Hastalarin %9 'unda ise vaskiiler patoloji gézlenmistir. Dolayisi ile
papulopustiler lezyonlarin histolojik incelemesi tani koydurucu
degildir. Klinik olarak da follikiler disina yerlesen lezyonlari fol-
likler lezyonlardan ayirt etmek oldukca glctir!
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Diger kiitanoz lezyonlar: Sweet benzeri lezyonlar Behcet hasta-
larinda da tanimlanmistir. Bazi hasta serilerinde %4 siklikla goz-
lendigi bildirilmistir Bu lezyonlar cogunlukla yiz ve ektremite-
lerde yerlesim gosterir. Baslica bulgusu agrili nodil ve plaklardir.
Behcet disi Sweet sendromu vakalarinda aftéz ulserler, artrit ve
Uveit gorulebilecedi akilda tutulmalidir. Ekstragenital tlserler na-
dirdir ve. meme alti ayak parmak aralarinda gozlenir. Derin ven
trombozu olan hastalarda ise ulkus kruris ve vaskiilit Ulserleri
gorilebilir'?

Paterji fenomeni

Nonspesifik deri hiperreaktivitesi olarak da isimlendirilen paterj
reaksiyonu Behcet hastaliina 6zgin bir durumdur. Deri alkol ile
temizlendikten sonra 20 Gauge igne oblik olarak hipodermise ka-
dar batirilir ve test her iki 6nkolun kilsiz bolgesine 3 sada, 3 sola
olmak Uzere uygulanir ve 48 saat sonra degerlendirilir. 48 saat
sonra igne batirilan bolgede papil pustil olusumu pozitif reak-
siyon olarak degerlendirilir Sadece eritem olusmasi pozitif ola-
rak yorumlanmaz. Endemik alanlarda paterji testi pozitiflik orani
%30-70 olarak bildirilmistir. Paterji pozitiflik orani cografik ola-
rak farkliliklar gostermektedir. Hasta serilerinin retrospektif in-
celemelerinde paterji pozitiflik oranlarinda disme gozlenmistir.
Tek kullanimlik (disposibl) igne kullanimi pozitiflik oranini azaltir
Deride daha fazla travma olusturan igneler pozitiflik oranini art-
tirir. Cerrahi temizlik pozitiflik oranini azalttigi gozlenmistir. Mo-
nosodyum Urat intrademal enjeksiyonu deride 48 saate eriteme
neden olur. MSU testi Behcet hastaliginda %60 sensitif %100
spesifik olarak bulunmustur. ?

Goz tutulumu

Behcet hastaliginda en sik rastlanan organ tutulumu goz tutulu-
mudur. Goz tutulumu genelde hastalarin yarisinda gozlenir. Geng
erkeklerde goz tutulum orani %70 iken, yaslilarda ve kadinlarda
bu oran %30’a kadar inebilir. Hastane bazli calismalarda gz tutu-
lumu hastaligin ilk birkac yili icinde baslar. Genellikle unilateral
olarak baslayan Uveit, daha sonra hastalarin codunda bilateral
olur. Erkek hastalarin %80'inde, kadinlarin ise %64 inde ilk vizitte
g0z tutulumu bilateraldir!

Behcet hastalarinda okiler inflamasyon cogunlukla paniveit ve
retinittir Bazi hastalarda izole anterior Uveit gorilse de hastala-
rin cogunda panlveite dedisim gozlenir. Retinal vaskulitin yaygin-
ligina gore vaskiler yapida sikatris olusumu ve optik sinir hasari
irreversibl gorme kaybina yol acar. Sik tekrarlayan hastalarda se-
konder glokom ve katarakt gelisebilir. Posterior segment tutulu-
munda sistemik kortikosteroid ve immunosupresif tedavi gerek-
lidir, yogun tedaviye ragmen korlik bazi hastalarda gelisebilir'?

Eklem tutulumu

Behcet hastalarinin yaklasik yarisinda artrit ve artralji bulunur.
Artritler monoartikiler veya oligoartikiler olup genellikle de-
formiteye neden olmadan birkac hafta icinde iyilesir. Diz eklemi,
bilekler, dirsek en sik tutulan eklemlerdir Sirt agrisi ve sakro-
iliak eklem tutulumu gozlenmez. Sinovial sivi inflamatuar olup
sivi da musin pihti gozlenir. Sinovia histolojisi nonspesifik sinovit
bulgulari gdsterir. Artrit bulgularinin gorildigu Behcet hastala-
rinda akneiform belirtiler siktirve entesopatiye oldukca sik rast-
lanir. Papulopustilar lezyon-artrit birlikteligi hastalikta olusan



kiimelerden biridir ve ailevi hastalarda daha sik gozlenir. Behcet
hastalarinda HLA-B27 ve sakroileit siklifinda artis gézlenmez.
Bu gozlem Behcet hastalarinda gozlenen papulopistiler-artrit
kimelenmesi, akne de gozlenen reaktif artrit ile benzer patoge-
nez gosterdigi hipotezini desteklemektedir.'?

Vaskiiler tutulum

Behcet hastalijinda hem ven6z hem de arteriyel tutulum gozlenir.
Turkiyedeki calismalarda Behcet hastalarinin yaklasik %40inda
vaskdler tutulum gdzlendigi bildirilmistir. Ancak vaskiler tutu-
lum sikligi Japonya'da 412 hastalik seride %6 olarak saptanmis
ve cogunlukla venoz tutulumun arter tutulumuna gére daha sik
oldugunu gozlemislerdir. Behcet hastalarinda encok vendz tutu-
lum gozlenir ve vaskiler tutulum erkek hastalarda daha siktir
Alt ekstemitelerde ven trombozlar en sik rastlanan vaskdler tu-
tulumdur ve genellikle hastalik tanisi konduktan sonra ilk birkac
yilicinde ortaya cikar. Behcet hastalarinda ytzeyel tromboflebitler
bacaklarin medialinde vendz trase boyunca dizilim gosteren eri-
tema nodosun benzeri belirtilerle karakterizedir, Bu hastalarda
alt ekstremitelerde derin femoral ven trombozu, v. cava inferior
sendromu eslik edebilir. Tekrarlayan trombozlar kronik venoz yet-
mezlige ve vendz kladikasyoya yol acar'?

Vena cava trombozlarinda tutulan ven seviyesine gore sempto-
matoloji gelisir. Vena cava superior sendromunda yiizde, boyunda
ddem, jugular ven dolgunlugu gozlenirken v.cava inferior sendro-
munda ise alt ekstrmeitelerde ddem, bilek cevresinde staz der-
matiti bulgulari vendz Ulserler, batin ve toraksta kollateral venler-
de dilatasyon gozlenir.

Budd-Chiari sendromu hepatik ven trombozu sonucu batinda asit,
karin agrisi , alt ekstremite ve skrotal 6dem, agir vakalarda ka-
raciger yetmezliginin gortldigu nadir buna karsin mortalitesi
yiksek komplikasyondir.

Behcet hastalarinda arteriyel tutulum baslica pulmoner arter,
periferik arter; abdominal arter anevrizmasi en sik rastlanan tu-
tulumlardir. Behcet tanisi konduktan sonra arteriyel lezyon geli-
simi ortalama 4 yil olup; hastalarin yas ortalamasi 38'dir ve erkek
hastalarda sik gozlenir Pulmoner arter tutulumu oldukca nadir
olup (%5) ¢ogunlukla pulmoner arter anevrizmasi ve pulmoner
arter trombozu seklinde ortaya cikar. Tromboz gelisimi vaskdlit
sonucu gelisen endotel hasarina bagli oldugu distnilmektedir.
Hastalarda ates, gogus agrisi, dksirik, dispne ve hemoptizi ile
seyreder. intrakardiyak tromboz cok nadir gériiliin PAl eslik eden
genc erkek hastalarda sag ventrikilde encok gorilir ve miyokar-
da yapisik tromboz ile karakterizedir."?

Gastrointestinal tutulum

Cografik farkliliklar gosteren bulgulardan birisi de gastrointesti-
nal tutulumdur. Gastrointestinal tutulum Japonya'da hastalarin
yaklasik %50'sinde gdzlenirken, Akdeniz bdlgesindeki Behcet
hastalarinda nadir gozlenen tutulumlardandir Gastrointestinal
tutulum semptomlari hafif rahatsizliktan siddetli gastrointestinal
kanama, diyare, kusma, diskilama ihtiyacinda degdisme gibi infla-
matuar barsak hastalifi semptomatolojisi gésterir. Ulserler co-
gunlukla terminalileum, cekum, ve kolonu tutar, rektumu tutmaz.
Perianal ilserler nadiren goriiliir  Ozofagus tutulumu erkekler-

de gorilur ve cogunlukla substernal agri ve disfajiye yol acar;
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6zofagusun orta kisimlarini tutar ve nonspesifik bulgular gésterir.
Norolojik tutulum

Behcet hastaliinda norolojik tutulum hastalarin yaklasik %5-
10°unda ortaya ciktigi genis hasta serilerinde gosterilmistir. Noro-
behcet sendromu (NBS), genc erkeklerde daha sik gézlenir [yas
ortalamasi 26, 27) ve hastalik basladiktan 5 yil sonra ortaya cikar.
Parenkimal tutulum (%80) en sik rastlanan formu olup, bunu se-
rebral venoz trombozu (%20) izler. Her iki formda da degisik de-
recelerde vaskiler tutulum sz konusudur. Parenkimal tipte daha
cok kicik damar tutulumu ve hemiparezi, kognitif degisiklikler,
sifinkter bozuklugu, impotans gibi piramidal bulgular ile seyre-
der. Nonparenkimal formu olan serebral venoz tromboz ise dural
sinus trombozu ve kafa ici basing artisina bagli siddetli basagrisi,
papilodem, motor okuler sinir paralizileri gozlenir. Dural sinis
trombozu nispeten benign seyirlidir. Organik psikotik sendrom
olan Noro-psiko Behcet norobehcet’in nadir gozlenen bir formu-
dur. Behcet hastalarinda ise periferik ndropati gézlenmez.

Cocuk hastalarda norobehcet %3, siklikla gozlenir ve pediatrik
erkek hastalarda daha sik olup, eriskin hastalarin aksine dural
venoz tromboz ile karakterizedir®

Tani

Behcet hastali§i tanisinda Behcet ile ugrasan bircok hekim Ulus-
larasi Behcet Hastaligi calisma grubunun tani kriterlerini kullan-
maktadir (Tablo 1). Ancak Japonya ve Kore Japon tani kriterlerini
kullanmaktadir!

Tablo 1. Behcet Hastaligi calisma grubu tani kriterleri (ISBD)

Hasta ve /veya doktor tarafindan gézlenen ve 12 aylik periodda en
az 3 kez tekrarlayan aftlara ek olarak

Tekrarlayan genital llserasyon

Go6z tutulumu (anterior Uveit, posterior Gveit, vitreusta hicre
gorilmesi (slit lamp ile) ve oftalmolog tarafindan gézlenen retinal
vasklit)

Deri lezyonlari (EN, STM, post adolesan dénemde ortaya ¢ikan
kortikosteroid kullanmayan hastalardaki akneiform lezyonlar,
pustiler lezyonlar,

Paterji pozitifligi

Ayirici Tani

Behcet hastaliinda gorilen muikokitandz lezyonlarin ayirici ta-
nisinda eritema multiforme, otoimmun billi hastaliklar (mukozal
pemfigoid, pemfigus vulgaris), eroziv liken planusun vulvovaginal
formu ayirici tanida diistinilmelidir inflamatuar barsak hastalik-
larinda gozlenen aftlar, eritema nodozum, papuilopustiiler lezyon-
lar; Uveit bulgulari Behcet hastalifi'ndan ayirt edilmesi gerekir.
Bunun yani sira erken sifilizin mukoza lezyonlari Behcet hastalig
ile karisabilir.'?

Tedavi

Kronik, remisyon ve nikslerle giden bir hastaligin klinigi ve do-
layisiyla tedavi yaklasimlari tutulan damarlarin yayginligr ve
lokalizasyonuna gore c¢ok buyuk farkliliklar gosterebilir. Tedavi-
deki birincil dncelik niks ve remisyonlarla giden seyirde infla-
matuar alevlenmeleri bastirip geri donlsimsiz organ hasarini
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onlemektir Ozellikle 40 yas alti erkek hastalarda agresif seyir
gorulduginden erken ve etkin tedavi yaklasimlari hayati dneme
sahiptir.

Oral aftéz lezyonlarin tedavisindeki en dnemli nokta sert ve tahris
edici gidalar ve dental islemler gibi tetikleyici faktdrleri minimu-
ma indirmek, dizenli dis fircalama, dis ipi kullanimi ve gargara ile
dental hijyenin saglanmasi, oral kavitedeki clrlk ve periodontit
tedavilerinin dizenli yapilmasidir. Olasi vitamin eksikliklerinin gi-
derilmesi, niks riskini azaltmasi acisindan onem tasir. Medikal
tedavide ilk basamak topikal kortikosteroidlerdir. Yizde 0.1°lik tri-
amsinolon krem ve fenitoin surubun karsilastirildigi 60 hastalik
seride, topikal steroid grubunda iyilesme daha belirgin olmustur.
Sistemik kortikosteroidlerin etkinligi tartismali olup deksameta-
zon pulse tedavisinin mukozal lezyonlarda faydali olabilecedi du-
sindlmektedir. Direncli olgularda sistemik kolsisin tedavisi tercih
edilebilir. Gargara formundaki topikal stikralfat gibi mukoza koru-
yucu ajanlarin dlser sayisini ve agriyi azalttigi bilinmektedir. Fos-
fodiesteraz 4 inhibisyonu yapan apremilastin da plaseboyla kar-
silastirildigi calismalarda etkili oldugu gordlmdistir. Bunun yani
sira topikal takrolimus veya pimekrolimus gibi kalsindrin inhibi-
torleri, topikal hiyaluronik asit jel, topikal anestetikler (lidokain),
saf nikotin [yama, sakiz, tablet veya pastil formunda) veya topikal
G-CSF de tercih edilebilecek diger secenekler arasindadir!

Genital Ulser tedavisinde de ilk secenek yine topikal kortikoste-
roidlerdir. Inatci ve siddetli agri yapan genital iilserlerde sistemik
kortikosteroidler 15 mg/giin prednizon baslangic dozu ve haftalik
5 mgdisus ile kisa sureli kullanilabilir. Tedaviye direncli olgularda
ise anti-TNF ajanlar oldukca etkilidir. Rekirren mukokdiitanoz lez-
yon varliginda -ozellikle dominant lezyon eritema nodozum veya
genital Ulser ise- ilk secenek ajan kolsisindir? Azatiyoprin, sik-
losporin, interferon alfa 2a-2b, talidomid, pentoksifilin, ve dapson

da secenekler arasindadir.

Kitanoz lezyonlarin arasinda en sik gorilenlerden olan aknei-
form erUpsiyonlarda topikal kortikosteroidler inflamasyonu bas-
kilayici etki gosterebilir Oral antimikrobiyallerden azitromisin ve
yaygin kistik lezyon varliginda sistemik retinoidler tercih edilebilir

Hafif ylizeyel tromboflebitlerde; istirahat, elevasyon ve topikal kor-
tikosteroidler yeterli olurken orta-siddetli lezyon varliginda siste-
mik tedavi eklenmesi gerekir. Sistemik steroidler, NSAID, kolsisin
ve siklosporin, azatiyoprin, siklofosfamid gibi diger immunsupre-
sanlar denenebilir.

Eritema nodozum benzeri lezyonlarda ise topikal kortikosteroidler
ve oral oksaprozin veya indometazin gibi NSAID ler ilk secenektir.
Anti-inflamatuar ve antibakteriyel etkisi olan minosiklin, dapson,
kolsisin, sistemik kortikosteroidler ve anti-TNF'ler de direncli ve
ozellikle organ tutulumunun eslik ettigi siddetli eritema nodozum
lezyonlarinda tercih edilebilir’
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Kiutanoz ulserler tedaviye oldukca direncli olup, hastaligin erken
evrelerinde ortaya c¢iktiinda daha hizli ve iyi cevap verir™ Uygun
vakalarda azotiyoprin, talidomid, interferon-alfa, anti-TNF'ler
veya apremilast kullanilabilir Gerekli durumlarda mekanik deb-
ridman ve oklizyon bandajlariyla okluzif tedaviler uygulanabilir.

IL-1 blokaji yapan canakinumab, gevokizumab ve anakinranin etkili
ve givenli tedavi alternatifleri olabilecedi disintlmektedir. Th17
hicrelerinin Behcet hastaligi patogenezinde rol oynadigi ve has-
talarin periferik kan mononukleer hiicrelerinde artmis IL-17 ve
23 ekspresyonu oldugu saptandigindan, ustekinumab da Behcet
hastalarinda kullanilmaya baslanmistir. IL-17 blokaji yapan seku-
kinumab da kolsisin, diger DMARD'lar ve en az bir anti-TNF ajana
direncli hastalarda disinilebilir
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