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Atopic Dermatitis
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Ozet

Atopik dermatit sanayilesmis toplumlarda 6nemli bir saglik sorunu olarak karsimiza cikarken, gelismekte olan tilkemizde ise sikligi
giderek artis gostermektedir. Bu derlemede, etyopatogenezi, klinik bulgulan ve gilincel tedavi yaklasimlari son kilavuzlar ve literattir
esliginde gozden gecirilerek aktariimaktadir. (Tirkderm 2011; 45: 168-73)

Anahtar Kelimeler: Atopik dermatit

Summary

Atopic dermatitis is one of the important public health problems of the industrialized communities, and the prevalence of the disease has
been increasing in our developing country. In this paper, etiopathogenesis, clinical characteristics and current therapeutic approaches of
atopic dermatitis is reviewed under highlights of recently published guidelines and the literature. (Turkderm 2011; 45: 168-73)
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Giris

Atopik dermatit (AD), kronik seyirli relaps ve remisyonlar ile
seyreden, kasintili bir deri hastaligidir. Hastalik eski
Yunancada yabana (strange) ya da alisiimadik (unusual) anla-
mina gelen atopos kelimesinden koken almaktadir. 1892 yilin-
da ilk defa Besnier atopik dermatitin, alerjik rinit ve astim ile
birlikteligini tanimlamistir. Sonraki yillarda bu birliktelik otorler
tarafindan da kabul gormustdr. 1930'lu yillarda “atopik der-
matit” terminolojisi kullanilmaya baslanmistir. 1980’lerde
Hanifin ve Rajka tarafindan hastaligin major ve mindr bulgu-
lari tanimlanmistir (Tablo1). 1994 yilinda bir grup ingiliz aras-
tira epidemiyolojik calismalarda kullaniimak Gzere bu bulgu-
lari tekrar dizenlemistir (Tablo 2)."

Epidemiyoloji:

Atopik dermatit, her yasta gorilebilmekle birlikte hastalarin
%90'ninda 5 yasindan 6nce, %50'sinde infantil donemde
ikinci aydan sonra baslamaktadir. Cocukluk caginin en sik
rastlanan kronik deri hastaligidir. Hastaliginin prevalansi ikin-
ci dinya savasindan sonra giderek artmistir. Sanayilesme,

kentlesme ve iklim degisiklikleri hastaligin  sikligini
etkilemektedir. Kuzeybati Avrupa Ulkelerinde, Amerika'da,
Avustralya’da okul cadr cocuklar arasinda goérilme orani
%20-30 olarak bildirimektedir. Akdeniz, Afrika ve Dogu
Avrupa Ulkelerinde daha az siklikta goriilmektedir.’ Ulkemizde
ise 6-13 yas arasi ¢ocuklarda %4,3 4, 10-11 yas arasi ¢ocuk-
larda prevalansi %8,1 olarak bulunmustur.® Hastalik anksiye-
te, depresyon gelisimine yol agmakta ve hastalarin yasam kali-
tesini olumsuz yonde etkilemektedir.®

Galismalarin bircogunda kizlarda erkeklere goére gorilme
orani bir miktar daha fazla olarak bulunmustur. Hastalik cev-
resel ve genetik faktorlerin etkilesimi sonucu gelismektedir.
Ebeveynlerden 6zellikle annedeki atopi 6ykUsu hastalik gelisimi
icin guiclt bir risk faktéridar.! Hastaligin gorllme insidansi ebe-
veynlerden birinde atopi Oykisu varliginda iki katina, her iki ebe-
veynde hastalik dykisi var ise Ug katina ¢ikmaktadir.’

Hijyen teorisine gore, erken cocukluk caginda cesitli alerjen ve
infeksiyon ajanlari ile karsilasmayi saglayan hijyenik olmayan
ortamlarda regulatuvar T lenfositler araciligiyla immun tole-
rans gelismekte ve atopi gorilme sikligr azalmaktadir.
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Atopik Dermatit tanisi esas olarak klinik bulgularin varliginda diger hasta-
Iiklarin dislanmasi ardindan konulur. Bazi otérler Ig E ylksekligi ve spesifik
Ig E varligi ile seyreden hastaligi ekstrinsik AD, Ig E iliskili olmayan tabloyu
ise intrinsik AD ya da atopiform dermatitler olarak ayirmaktadir. Ancak bu
ayrim tartismali olup ayni klinik tablonun farkli asamalari oldugu da dust-
nllmektedir? Hastalik tanisinda Hanifin ve Rajka tarafindan ortaya konmus
kriterler kullaniimaktadir. Hastalik baslica “Score in Atopic Dermatitis”
(SCORAD) indeksine ya da “Eczema Area and Severity Index” (EASI) gére
hafif, orta ve siddetli olarak siniflandiriimaktadir."

\
Tablo 1. Atopik dermatit tani kriterleri (1)

Major Kriterler (En az li¢ major kriter bulunmalidir)
Kasinti
Tipik morfolojik 6zellik ve dagilim gdsteren deri lezyonlari
Kronik ya da kronik bir sekilde tekrarlayan dermatit

Kiside ya da ailesinde atopi dykust

Minor Kriterler (En az li¢ minor kriter bulunmalidir)
Kuruluk
iktiyoz, palmar hiperlinearite, keratozis pilaris
Erken (Tip ) deri testi reaktivitesi
Artmis serum IgE duizeyi
Erken baslangig yasi
Deri infeksiyonlarina egilim/Htcresel immunitede zayiflik
Nonspesifik el ve atak dermatitlerine yatkinlk
Meme basi ekzemasi
Keilitis
Rekdirren konjonktivit
Dennie-Morgan ¢izgileri
Keratokonus

Anterior subkapstler katarakt
GOz cevresinde morluk
Fasiyal eritem

Pitriasis alba

Boyun anteriorunda deri katlantisi
Terleme ile tetiklenen kasinti

Deterjan ve yag ¢ozUctlere intolerans

Perifollikiler belirginlik

Gida intoleransi

Gevresel ya da emosyonel faktorler tarafindan etkilenen klinik seyir

Beyaz dermografizm

Tablo 2. Epidemiyolojik calismalar icin 6nerilen tani kriterleri (1)

Olmazsa olmaz;

*Son iki ayda yasanan kasintili deri hastaligi ( ebeveyn tarafindan belirtilen
kasinti/stirtme/ovalama bildirilmesi)

Ek olarak asagidakilerden 3 ya da daha fazlasi bulunmalidir;

**El bilegi, diz qukurlan, dirsek 6n ylzleri, boyun cevresi gibi deri katlanti bol
gelerinin tutulumu
(10 yasin altindaki gocuklarda ek olarak yanak bélgeleri)

*Ozgecmiste astma ya da saman nezlesi ( 4 yasindan kiicik cocuklar icin
1. derece akrabada atopik hastalik)

*Son bir yil icerisinde genel olarak kuru deri &ykus

*Belirgin fleksural ekzema (4 yasindan kiiglik cocuklarda yanak, alin ve
ekstremitelerin ekstensor yizlerinde ekzema)

*2 yasin altinda baslangi¢ (Bu kriter cocuk 4 yasindan kiicuk ise kullaniimaz)

Patogenez:

1. Genetik faktorler:

Hastalarin yaklasik %70'inde aile 6ykisl olmasi atopinin genetik olarak
kalitildigini dstuindirmektedir. AD olgularinin ailelerinde solunum alerji-
sinin de eglik ettigi AD gérilme orani %34, solunum alerjisi olmadan AD
gorlilme orani %27 olarak saptanmistir. ikiz calismalari AD'nin monozi-
gotik ikizlerde dizigotik ikizlere gore daha sik gelistigini ortaya koymus-
tur. Bu nedenle AD iliskili genler arastiriimisti. Kromozom 5931-33, T
hepler (Th) 2 sitokinlerden IL-3, IL4, IL-5, IL-13 ve granulosit makrofaj
koloni sitimulan faktér (GMKSF) ile iliskili genleri icerir.*¢

Kromozom bdlgelerinden 392 1°in ve 5g31°in artmis serum IgE ve atopi
ile iliskisi bulunmustur. Bu lokustaki genler T hiicre aktivasyonu ve Th2
sitokinlerin ekspresyonunda gorevli molekdilleri kodlamaktadir. Yiksek
affiniteli IgE reseptorinl (FceRIl; 11g13), mast hicre kimaz (14q11),
IL4RA (interldkin 4 reseptér alfa zinciri, SPINK5 (serine proteaz inhibi-
tor, Kazal tip 5), Toll benzeri reseptér 2 polimorfizmleri AD ile iliskili
bulunmus mutasyonlardir.’

Hastaligin gelisiminde filagrin mutasyonlarinin cevresel faktorlerden
etkilenen degisen ekspresyonlari rol oynar. Kromozom 1g21°de yerle-
sen epidermal differensiyasyonu diizenleyen kompleks icerisinde yer
alan FLG keratinositlerdeki keratin agregasyonunu diizenleyen protein-
leri kodlamaktadir” Homozigotlarda yiiksek penetrans, heterozigotlar-
da ise azalan bir penetrans gostermektedir. Ayni gen iktiyozis vulgaris-
te de etkilenmektedir. Bu nedenle iktiyozis vulgarisli olgularda %50'ye
varan oranlarda ek olarak AD gdriilmektedir. AD'li Avrupali cocuklar-
da filagrin varyantlarinin %20-50 arasinda saptandidi, orta ve siddetli
seyreden hastalik varliginda ise bu oranin %50 Uzerinde oldugu, kont-
rol grubunda ise %10 altinda gordldugu bildirilmistir.®°

2. immunolojik mekanizmalar:

AD olgularinda en sik saptanan alerjenler; ev tozlar, polenler, hayvan
kepedi ve kif mantarlaridir. Gida alerjileri bebek ve ¢ocuk hastalarda 6zel
likle inek sttt proteinlerine, yumurtaya, kabuklu findik, fistik gibi kuruye-
mislere, soya ve bugdaya karsi gelisir. Ozellikle orta ve siddetli AD seyrinde
gida alerjisi %40 varan oranlarda saptanabilmektedir. irritan maddeler ve
protein yapidaki alerjenlere karsi hastalarin hassasiyeti artmistir. Ekzojen
alerjenlere karsi gelisen alerjik yanit deride endojen proteinlere karsi otoa-
lerji gelismesine de yol acabilmektedir. Hastalarda IgE aracili sistemik bul-
gulardan olan alerjik astim ve rinit gelisimi gérilir. infantil dénemde bas-
langic gdsteren olgularin %80’ninde alerjik rinit gelismektedir.™
immunopatoloji:

AD gelisiminde immunolojik yolaklarda Langerhans hicreleri (LH) ve anti-
jen sunan diger hucrelerden dentritik hticreler (DH), miyeloid DH,
inflammatuvar DH, plazmasitoid DH ve yani sira  monosit, makrofaj,
eozinofil, mast hiicreleri, lenfositler, bazofiller, keratinositler gérev alirlar.
LH ve inflamatuvar DH myeloid DH grubundandir. Bunlardan ozellikle
FceR1 tasiyan inflamatuvar DH'ler AD’de inflame deride bulunurlar.™
AD’de inflamatuvar sureg bifaziktir, akut dénemde Th2 agirlikli olan
inflamasyon kronik slrecte Th1 adirlikli olarak devam eder.
Regulatuvar T hicreleri (CD4+ CD25+, Treg) normalde hem Th1 hem
de Th2 hicre gruplarinin fonksiyonlarini diizenlemektedir. Treg self-
toleransin devami icin gerekli hicreler olup eksikligi ya da fonksiyon
bozuklugu otoimmUn ya da alerjik hastaliklarin gelisimi ile iliskili bulun-
mustur.’® AD’de Th17 hlcrelerinin azalmis oraninin artmis eozinofil ve
IgE seviyeleri ile birliktelik gbsterdigi, bu nedenle de hastalik aktivitesiy-
le iliskili olabilecegi distinilmektedir."

Baslica LH ve makrofajlar hem akut dénemde hem de sayica artmis
olarak kronik dénemde ortamda bulunurlar. Diger DH ile birlikte ortam-
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daki T hicrelerinin antijen ve slperantijenlere (irritan maddeler, otoan-
tijenler, alerjenler, S. aureus gibi) karsi artmis reaktivitesine yol acarlar.

Keratinositler de patogenezde rol almaktadir. Bu hiicreler, GMKSF ve
TNF-ot eksprese ederler, bu yolla DH'lerin, monositlerin, T hiicrelerinin,
eozinofillerin aktivasyonunu saglar, yasam surelerini uzatirlar." Timik
stromal lenfopoietin (TSLP) keratinositlerden sentezlenir. Dermisteki
DH’lerin aktivasyonunu, goglni duzenler, DH’lerin proinflamatuvar
sitokin sentezlemelerini ve nativ T hicrelerinin Th2 yéniinde farklilas-
masini kontrol eder.”"

Patogenezi 6zetlemek gerekirse, epidermal LH alerjen ya da otoalerje-
ni yakaladiktan sonra antijen sunma isleminden gegirerek yiizeylerin-
deki MHC molekdilleriyle T lenfositlere sunarlar. Bir grup LH ise o bélgeyi
drene eden lenf nodlarinda T hicrelerini uyarir. Monositlerden salgi-
lanmasi uyarilan prostaglandin E2 ve IL 10, keratinositlerden salgilanan
TSLP ile birlikte T hiicrelerinin Th2 yonindeki differansiyasyonunu sag-
lar. Uyarilan CD4+ Th2 hiicrelerinden bu asamada IL-4, IL-5, IL-13 sal-
gilar. IL-4 ve IL-13 B hticrelerinin Ig E sentezlemesini saglar. IL-5 ise eozi-
nofil ve bazofillerin diferansiyasyonu ile aktivasyonunu saglar. CLA
(kutandz lenfosit antijen) ve CD40 ligand tasiyan Th2 hiicreleri CCL-17,
CCL-11 ve CCL-5 gibi kemokinler yardimiyla deriye gelerek endotel hiic-
relerin ylizeyindeki adezyon molekdillerinden olan E-selektin, P-selektin,
vaskiler hiicre adezyon molekili 1 ve interselller adezyon
molekUli 1 sentezini arttirarak inflamasyonun devamini saglarlar.
Eozinofiller ve mast hiicreleri de ortamda erken dénemden itibaren
bulunurlar. Mast hticrelerinin ylizeyindeki FceR1 uyariimasi TNF- «, IL-
4, IL-13 sentezine katkida bulunur. Ortamdaki eozinofillerden salgilan-
maya baslayan IL-12'de Th2 agirlikli akut inflamasyonun Th1 agirlikh
kronik inflamasyona déntsmesini destekler. Sonug olarak akut lezyon-
lar kroniklestiginde Th1 hicrelerin ortamdaki sayisi artmistir ve ortam-
da IFN-y sentezlenmektedir. Kronik stirecte seviyesini artan sitokinler IL-
12,IL-18 ve IFN-y yani sira IL-5, GMKSE, IL-11, IL-17, TGF -B1°dir.™®

3. Néromediatoérler:

Substance P beyin kaynakli blylme hormonu gibi noropeptitler ve
norotropinler T hiicre fonksiyonlari Uzerine direk etki gostermeseler de
Langerhans ve mast hiicreleri Gzerine olan etkileri ile hastalik patoge-
nezinde rol alirlar. Bu maddelerin plazma ve serumdaki seviyelerinin
hastalik siddeti ile korelasyon gOstermesi de patogenezdeki rollerini
desteklemektedir.™

4. Derinin bozulmus bariyer fonksiyonu:

Defektif filagrin varliginda anormal epidermal bariyer gelismekte, yik-
sek molekuler agirliga sahip alerjenler, bakteri ve virlslerin epidermal
gegisi kolaylasmaktadir.” Bu durum, protein antijenlere karsi kutanéz
sensitizasyonu arttirmakta AD patogenezinde rol alan Th2 dominant
sistemik yanitin gelismesine, protein antijenlere karsi havayolu hiperre-
aktivitesine yol agmakta ve astim gelisimi icin predispozisyon olustur-
maktadir.® Ancak, filagrin mutasyonlarinin fonksiyonel sonuglari ve yol
actiklar fenotipik 6zellikleri halen netlik kazanmamistir. AD olgularin-
da deri PH'sinin arttigi ve bu artisin filagrin mutasyou tasiyan grupta
anlamli derecede yiksek oldugu gosterilmis, bunun filagrin yikim Griin-
leri ile iliskili oldugu belirtiimistir.”® Ancak, kesin olarak arastirmalarin
ortaya koydugu onemli nokta, AD olgularinda seramid yapisinda ve
profilinde saglikli populasyona gore degisikliklerin oldugu ve bunun da
stratum korneumun su tutma kapasitesinin azalmasina, transepidermal
su kaybinin artmasina yol actigidir."

5. Mikrobiyal ajanlar:

AD olgularinin derisini S. aureus kolonize eder. Bunun en énemli nedeni;
antimikrobiyal peptitlerden B defensin (HBD-2 ve HBD-3) ile katelisidin
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(hCAP18/LL-37) ekspresyonlarinin azalmasi ve yani sira bozulmus epi-
dermal bariyerin varhigidir. AD'de immunolojik olarak CD8+sitotoksik T
hlcrelerinin sayisi ve aktivitesi ile birlikte natural killer (NK) hiicrelerinin
de aktivitesi azalmaktadir. Gecikmis tip hipersensitivite yaniti azalmakta,
ayrica azalmis plazmositoid DH popllasyonu nedeniyle bu olgularda
HSV, molluskum kontagiosum, HPV infeksiyonlari gibi viral infeksiyonlar
ile yuzeyel fungal infeksiyonlar daha sik gelismektedir.?

Deriyi kolonize eden ya da infekte eden mikroorganizmalarin prote-
in, karbonhidrat ve glikolipid yapidaki maddeleri Klas I ve Klas Il MHC
molekdlleri yoluyla sunularak ya da slperantijenler gibi davranarak
AD lezyonlarini arttirabilmektedir. Poliklonal T hicrelerinin bdyik
miktarlarda uyarilmasi ve slperantijenler CD4+CD25+ Treg'leri de
inhibe ederler.’

Klinik Bulgular:

Hastalik infantil, cocukluk ve eriskin donemde seyri ve klinik 6zellikleri
ile birtakim farkliliklar géstermektedir. infantil ddnemde akut inflamas-
yon ve eksudasyonla karakterize lezyonlar 6zellikle ekstensér ve fasiyal
bolgelere yerlesim gosterir. Bebek bezi alani ile ylzde perioral ve peri-
nazal alanlar cogunlukla korunmustur. Lezyonlarin bu dagilimi bebegin
kasintisini strtme yoluyla ekstensor bolgelerde daha rahat yasamasi ile
iliskili olarak gelismektedir. Emekleme ile birlikte dizlerde etkilenir. Sacl
deride seboreik dermatit ile karisabilen sari kurutlu lezyonlar gorilebi-
lir. Olgularin %20 ile 30'unda iki yasin sonunda deri lezyonlari geriler.
Yasla birlikte kronik inflamasyon ve likenifikasyon 6n planda seyreder
ve lezyonlar fleksural bélgelere yerlesme egilimi gésterir. iki yasindan
sonra antekubital, popliteal fossa, boyun bdlgesi etkilenmeye baglar.
Eriskin donemde ise bazi olgularda ylz tutulumu 6zellikle de g6z kapa-
g1 tutulumu belirgin iken bazi olgularda hastalik kronik el ekzemasi ya
da eritrodermi ile seyredebilmektedir.”

Hastalik bulgular akut, subakut ve kronik bir seyir gésterir. Akut donem-
de yogun kasintili eritemli, 6demli papdl ve plaklar, vezikil, sizinti ve
serdz kurutlanma goérilir. Subakut dénemde eritemli papul ve plaklar,
kabuklanma ve ekskoriyasyonlar gorilir. Kronik AD kalinlasmis, hiperke-
ratotik, pigmente, likenifiye plaklar ve prurigo noddilaris ile karakterizedir.
iyilesen lezyonlar yerlerinde postinflamatuvar hipo ya da hiperpigmen-
tasyon birakabilirler. Lezyonlar perifollikiler belirginlik gésteren yassi lez-
yonlar ile karakterize papller ekzema olarak izlenebilir.”

AD seyrinde baz protein yapidaki maddelere karsi kontakt dermatit geli-
sebilmektedir. Bazi meyve (muz, kivi, ananas, limon), tahil (arpa, bugday,
cavdar), et, findik, fistik, baharat, hayvan kepegi, kil, salyasi, lateks bunla-
rin baginda gelmektedir. Protein yapidaki kontakt alerjenler standart yama
testi serileri ile saptanamaz, bunlar icin deri prick testleri kullanilabilir.
Kasinti; en énemli bulgudur. Aksama dogru, terleme ve yinli kiyafet-
lerin giyilmesiyle artis gosterir. Stirtme ya da kasima davranisi ile ¢izgi-
sel ekskoriyasyonlar ile plaklarda likenifikasyon gelisir. Yogun kasinti
sonucu &zellikle ekstremitelerde prurigo noddlaris gelisebilir.

Kserozis; hastaliga eslik eden en sik bulgulardan biridir. Hastalarin
%80-98'inde gorilir. Kserozis, irritan maddelerin stratum korneumdan
gegisini kolaylastirir. Kasintiyr arttirir.

Keratozis pilaris: Kol ve bacaklarin lateral bolgelerinde follikiler hiper-
keratinizasyon ile karakterizedir. Follikll cevresinde eritem belirgindir.
Cocuklarda ylz bélgesinde birlesme egilimi gésteren eritem gordlir.'?

Laboratuvar:

AD seyrinde olgularin serum IgE seviyeleri ylkselebilir, eozinofili gelisir.
Mindr tani kriterlerindendir. Olgularin %20-30'unda serumda eozinofi-
li ya da IgE yuksekligi olmayabilir. Deri testleri ve spesifik IgE hastaligi
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provoke eden faktorleri ortaya koyma acisindan 6nemlidir. Ancak bu
testlerin sonuglari provakasyon testleri ile dogrulanmalidir. Atopi yama
testi sensitivitesi duslk spesifik bir testtir, baslica aeroalerjenlere yone-
lik olarak kullanilabilir."

Ayiricl Tani:

Hastaligin ayirici tanisinda infeksiyonlar, enfestasyonlar, metabolik,
genetik, otoimmin cok sayida hastalik yer alir. Hastanin yasina, lez-
yonlarin klinik yerlesimine gore degisir. Bebeklik doneminde Wiskott-
Aldrich sendromu, hiperimmiinglobdlin E sendromu ekzemat6z deri
lezyonlari ile seyreder. Eriskin donemde kutandz T hiicreli lenfoma ve
Sezary sendromu ayirici tanida disindllp gerekirse farkl vicut alan-
larindan yapilacak ¢oklu deri biyopsileri ile ekarte edilmelidir.’

Histopatolojik Bulgular:

Akut ve kronik dénemde histopatolojik bulgular farkliliklar gésterir. Akut
dénemde epidermiste spongiyoz, mikro veya makro vezikil formasyonu,
lenfosit ekzositozu, dermiste perivaskiler lenfositoz gorllir. Erken
dénemde dermal venlllerdeki endoteller genislemistir. Dermal alanda ise
perivaskiler yerlesimli CLA sentezleyen aktive T hlcreleri artmistir.”
Subakut dénemde spongiyoz gézlenirken vezikiil formasyonu olmaz ve
epidermis kalinlasmistir. Kronik lezyonlarda ise epidermiste kalinlasma
ile psoriasiform bir patern gozlenebilir. inflamasyon ve spongiyoz hafif
derecededir ya da hi¢ gézlenmez. Granuler tabaka degiskendir, strttn-
menin belirgin oldugu durumlarda epidermal tabaka kalinlasir, numuler
ekzema gibi psoriasiform lezyonlarda ise incedir."?

Atopik Dermatit Komplikasyonlari

Atopik dermatit seyrinde infeksiyon, édem, eritrodermi ve tedavi iliskili
komplikasyonlar gelisebilir.

infeksiyon: AD olgularinda S. aureus iliskili kutanéz infeksiyonlarin goril-
me sikhig artmistir. S. aureus'un ekzotoksinleri stiperantijen gibi davranarak
mevcut hastaligi alevlendirici rol oynayabilir. Verrl, molluskum kontagio-
zum, herpes virls infeksiyonlari gibi viral infeksiyonlar ile Malassezia spp. ve
Candida spp.’lere bagl fungal infeksiyon goérilme sikligi da artmistir. AD
olgularinda gelisen HSV infeksiyonlarindan ekzema herpetikum 6zellikle
cocuk hastalarda sistemik antiviral tedavi gerektirebilmektedir.

Odem: Ozellikle alt ekstremitelerde kronik inflamasyon ile iliskili olarak
gelisebilmektedir.

Atopik dermatit tedavisine bagl komplikasyonlar: Topikal ve sis-
temik kortikosteroid kullanimi ile iliskili olarak atrofi, ekimoz, telenjiek-
tazi, yara iyilesmesinde gecikme, okdler katarakt, sitria gelisebilir.
Topikal steroidlerin yiz bdlgesine kullanimi rozasea, perioral dermatit
gelismesine yol acabilir. Sistemik steroid kullanimi ile iliskili komplikas-
yonlarin basinda ise iyatrojenik Cushing sendromu, hipertansiyon,
hiperglisemi, osteoporoz gelisimi yer alir.

AD olgularinda tedavide kullanilan topikallere karsi irritan ve alerjik
kontakt reaksiyonlar gelisebilir. Topikal steroidlere karsi gelisen reaksi-
yonlari tanimak oldukca gii¢ olabilmektedir. Bunun icin dilue topikal
steroid preparatlari ile yapilan yama testi sonuglarinin 10 gln gibi geg
bir donemde degerlendiriimesi dnerilmektedir.™

Tedavi

Tedavi U¢ ana prensibe dayanir. Bunlardan bozulmus epidermal bariyere
yonelik olarak derinin nemlendirilmesi itk ve en énemli adimdir. Mikrobiyal
kolonizasyonun kontroll, ve inflamasyonun énlenmesi ile baskilanmasi
diger &nemli adimlardir. inflamasyonun énlenmesi amaayla irritan ve
alerjik maddelerden kaginilmasi gerekmektedir. inflamasyonun supresyo-
nu icin topikal steroidler, topikal kalsindrin inhibitérleri, fototerapi, immun-
supresif sistemik ajanlar tedavinin esaslarini olusturmaktadir.

Primer Korunma:

Primer korunmanin hamilelikte bagslayabilecegi belirtiimektedir.
Hamilelikte korunmada diyetin etkinligi ile ilgili sonuglar halen netlik
kazanmamistir. Diyette inek sitl, yumurta, ortamda ev tozu akarlar
maruziyetinin hamilelik ve emzirme déneminde kisitlanmasina iliskin
sonuglar celiskilidir. Bebeklik déneminde anne sitlnin koruyucu olabi-
lecegi yonlinde yayinlarin varligina karsin uzun sireli emzirme ile AD
sikliginin arttigi gibi celiskili sonuglar da vardir. AD gelisme riski ylksek
olan bireylerde standart inek sttl formdllerinin beslenmede kullanil-
masina karsilik kismi hidrolize edilmis inek siiti mamalarinin kullanil-
masinin AD gelismesini 6nlemede etkili oldugu ve hatta hafif ve orta
siddetli AD olgularinda hastalik aktivitesini azalttigi randomize plasebo
kontrolli bir calisma ile de gosterilmistir."”

Randomize plasebo kontrolli calismalar ile probiyotik aliminin hamile-
likte ve infantlarda AD goriime sikligini 2-4 yas arasinda anlamli dere-
cede azalttigini ortaya konmustur. Probiyotikler barsak florasini degis-
tirerek antijen emilimini azaltmakta ve atopik dermatitte azalan Th1
immin yanitini desteklemektedir.

Atopik dermatitli bir olguda primer korunmada en 6nemli nokta aler-
jenlerden ve irritanlardan kaginilmasidir. Kimyasallar, alkalin sabunlar,
ev tozu akarlari bunlarin basinda gelmektedir. Akarlari ev ortaminda
azaltmak icin akarisit, vakum glicl fazla, filtreli slpurgeler, goreteks
malzeme kullanilabilir."?

Destek tedavisi:

Bozulmus epidermal bariyerin desteklenmesi ve iyi bir hidrasyon énem-
lidir. GUnluk 10-20 dakikalik 1k banyo sonrasi ilk g dakika icinde deri-
nin nemlendirilmesi, derinin bariyer fonksiyonunu ve nem oranini artti-
rir. Yas pansuman ya da banyo sonrasi topikal steroidlerin kullaniminin
da etkili oldugu belirtilmektedir. Nemlendirme icin yag icinde su emdil-
siyonu tercih edilmelidir. Su orani yiksek olan su icinde yag emdilsi-
yonlari yanma batma hissine yol acar ve deriyi yeterince nemlendir-
mezler. Alfa ve beta hidroksi asitler veya Ure iceren emilsiyonlar deri-
nin nem tutma kapasitesini arttirirlar, ancak inflame deride yanma
batma hissine yol acabilirler, bu nedenle 6ncelikle bir test alanina uygu-
lanmalari &nerilmektedir.” Bebek ve ¢ocuklarda Ure en fazla %4 eris-
kinde ise en fazla %10 oraninda kullaniimalidir.? Bunun disinda %20'lik
gliserollin®® ve seramid iceren yaglarin derinin hidrasyonunu arttirdigi
gosterilmistir. "

AD olgularin deri temizliginde hafif, non alkalin ézellikteki temizleyiciler
Onerilir. Képuk banyolarindan ve kokulu banyo tuzlarindan kaginilmali-
dir. Klorlu havuzlarda yizilmesi, sicak jakuzilere girilmesi deride irritas-
yonu arttirir. Sacl deri bakiminda katranli sampuanlar banyolar, krem
ve losyonlar antiinflamatuvar etkinliklerinden dolayi kasintiyi azaltsa da
inflame deride irritasyona yol acabilirler.’

AD olgularinda kiyafet olarak yinli ve sentetik kiyafetlerden kaginil-
masi ve pamuklularin giyilmesi onerilmektedir. GUmUs iceren tekstil
Urlnlerinin S. aureus kolonizasyonunu azalttigi ve toksin Uretimlerini
baskiladigi, sonugta AD olgularinda SCORAD indeksini ve kasinti skor-
larini anlamli oranda azalttigi ortaya konmustur.?'

Antimikrobiyal tedavi:

Gram pozitif etkinligi olan topikal antibiyotikler ile sistemik olarak
sefalosporinler, beta laktam —beta laktamaz inhibitér kombinasyonla-
r tedavide kullanilabilir. Ancak bu ajanlarin profilaktik kullanimlarinin
yarari yoktur. Son yillarda toplumdan kazaniimis metisilin rezistan S.
aureus prevealansinin artmasi nedeniyle bakteri kolonizasyonun azal-
tilmasi amaciyla dilue sodyum hipoklorit banyosu’, %2'lik triklosan ya
da triklosan/klorheksidin kombinasyonunun (%0,3/%0,34) dusuk
konsantrasyonlari antiseptik sollsyon olarak kullanilabilir.?? S. aureus
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burun tasiyicii@i saptanan olgularda mupirosin ya da fusidik asit
tedavide kullanilabilir.?®

Farmakolojik Tedavi ve Fototerapi:

Topikal olarak steroid icerem krem ve pomadlar, kalsindrin inhibitérleri
kullanilir. Fototerapi, antimikrobiyal ajanlar, sistemik immunsupresif
ajanlar, antihistaminikler hastaligin siddetine gore ve hastanin tedaviye
yanitina gore segilir.

Topikal tedavi:

AD tedavisinde topikal steroidler birinci basamak tedavi ajanlaridir.
Ozellikle yas pansuman sonrasi ya da banyo sonrasi kullanimlari ila-
cn emilimini ve dolayisiyla etkinligini arttirmakta, tasiyici bazin
nemlendirici etkisine katki saglamaktadir®* Kismi fayda gosteren
zayif etkili steroidlerin uzun sureli kullanimi yerine, glclii ve ¢ok
gUcll steroidlerin kisa slrede etkili kullanimlari yan etkiler g6z 6ntin-
de bulundurularak dengelenmelidir. Steroidler kivrim bélgelerinde ve
ylz bdlgesinde dikkatli kullaniimalidir. Orta potent steroidler (triam-
sinolon asetonid gibi) likenifiye olmayan ince plaklarin tedavisinde
genis alanlara kullanilabilir. Streoidlerin uzun sureli kullanimlarinda
tasiflaksi gelisir, bu nedenle aktif donemde giinde iki defa kullanim-
lar1, hastalik alevlenmesinin dnlenmesi amaciyla ise tedavinin hafta-
da iki glin olarak idame ettiriimesi 6nerilmektedir. Likenifiye lezyon-
larin varliginda oncelikle potent steroidler tercih edilmelidir. Okluziv
uygulamalar yapilabilir.”

Kalsindrin inhibitorleri topikal kortikosteroidlerin aksine, daha az yan
etkiye sahiptirler. Kollagen sentezini inhibe etmedikleri icin kutantz
atrofi yapmazlar. Topikal kortikosteroidlerin uzun sire kullanilamaya-
cag ylz derisi ve fleksural alanlar gibi hassas ve ince deri bolgelerinin
tedavisinde kullanilabilirler. Takrolimus orta ve siddetli AD, pimekroli-
mus ise hafif ve orta siddette AD varliginda tercih edilmelidir. Bu ajan-
lar T hicre aktivasyonunu ve ¢zellikle inflamatuvar DH'leri énlerler.
Topikal steroidler ile kontrol altina alinan atagin idame tedavisinde
uygulanabilirler. Siklikla iyi tolere edilirler, uygulama alaninda yanma-
batma hissine yol acabilirler. Emilimleri genis alanlarda bile distk mik-
tarlarda saptanmistir. Sistemik immunsupresyona yol agmazlar. FDA
2006 yilinda hayvan deneylerinde insandaki seviyenin 30-50 kati mik-
tardaki sistemik kullaniminda lenfoma gelisimi bildirmesi Gzerine ilaca
black box konulmustur. Bu acidan ilacin takibi devam etmektedir."*
Fototerapi:

Fototerapi AD lezyonlarinda temel olarak T hiicrelerinin apoptozisini induk-
leyerek ve LH sayisini azaltarak etki gostermektedir® Cocuk hastalarda
fototerapi karari uzun doénem yan etkiler géz 6ninde bulundurularak
verilmelidir. UVB (280-320 nm), UVA (320-400 nm), uzun dalga UVA1
(340-400 nm), darbant UVB (311-313 nm), kombine UVA ve UVB ve pso-
ralen-UVA (PUVA), banyo PUVA, dogal giin 1511 AD tedavisinde faydalidir.
Glines yanigi, foto yaslanma ve uzun sureli tedaviler sonunda artmis kuta-
n6z malinite gelisimi 6nemli yan etkileridir. UVA1 tedavisi ve 6zellikle de
orta doz UVAT1, konvansiyonel UVA ve UVB tedavilerine gére daha etkili
bulunmustur.*** Darbant UVB tedavisi genis bant UVB tedavisine daha
etkili ve yanik gibi yan etkileri agisindan daha glvenlidir.

Sistemik steroidler:

Siddetli olgularda ataklarin akut kontrollinde sistemik steroidler kisa
streli kullanilabilir. Ancak tedavi kesilmesini takiben hastalikta rebound
gorilebilir. Sistemik yan etkilerinden dolayi uzun streli kullanimindan
kaciniimaldir.

Siklosporin:

Oral siklosporin 2,5-5 mg/kg/giin dozlarinda AD tedavisinde etkilidir.
Ancak uzun sureli kullanimda hipertansiyon, lenfoma gelisimi ve nef-
rotoksisitesi glvenle kullanimini sinirflamaktadir.>*
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Sistemik Diger Tedaviler:

Metotreksat 2,5-25 mg haftada degisen dozlarda, azatiyopurin tiyopU-
rin metil transferaz aktivitesine gére 0,5-1 mg/kg/gln ile 2-3,5
mg/kg/gln arasinda degisen dozlarda, mikofenolat mofetil ya da
mikofenolik asit sodyum 25-50 mg/kg/gln dozunda ¢ocuk ve eriskin-
lerde kullanilabilir."** Bu tedaviler yani sira IFN-y, omalizumab, ekstra-
korporeal fotokemoterapi az ayida direncli olguda etkili bir sekilde kul-
lanilmisti. Omalizumab humanize anti — Ig E antikorudur.** Ig E'nin
reseptore baglanmasini bloke eder. Siddetli seyreden ve konvansiyonel
tedavilere direngli AD olgularinda etkili olabilecedi bildirilmistir.*'
Antihistaminikler:

Patogenezde histamin direk bir rol oynamadidi icin antihistaminiklerin
etkinligi kisithdir. Ancak, kasinti dénglsini kirmak adina hidroksizin,
difenhidramin, doksepin gibi sedatif etkili antihistaminikler 6zellikle
gece yatmadan bir saat dnce hastalara verilebilir.®

Subkutan ya da sublingual immunoterapinin etkinligi halen netlik
kazanmamistir. Bu konudaki calismalar devam etmektedir. Alternatif
tedaviler arasinda yer alan Cin herbal tedavileri, hipnoterapi, biyofeed-
back, masaj terapisi, diyet lipid tedavisi gibi tedavilerin etkinlikleri ise tar-
tismalidir. Yakin gelecekte ise deneysel tedavilerden NFKB'nin topikal
kullanimi olasi géztikmektedir.™
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